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Rezumat.

Introducere: Prevalenta sindromului metabolic la copii este in crestere, in paralel cu tendintele crescande ale ratelor
de obezitate, acest fapt impune necesitatea unui diagnostic cat mai precoce al factorilor de risc prin utilizarea unor bio-
markeri non-invazivi.

Scopul studiului: Estimarea factorilor de risc care contribuie la instalarea sindromului metabolic la copii, precum si
a unor particularitdti de diagnostic si tratament.

Material si metode: Rezultatele sunt obtinute din proiectul de cercetare cu titlul ,,Aspecte evolutive ale sindromului
metabolic la copii sub tratament cu inhibitorii lipazei gastrointestinale”, cu cifrul 20.80009.8007.33, din cadrul Progra-
mului de stat 2020-2023, realizat in laboratorului stiintific de cardiologie pediatrica a IMSP Institutul de Cardiologie,
Republica Moldova.

In studiu au fost inclusi 43 de copii cu vérsta 10-18 ani (lot general al cercetarii), cu diagnosticul de sindrom me-
tabolic (SM), estimat in conformitate cu criteriile IDF 2007. Raportul de gen a fost: 24 (55,8%) baieti si 19 (44,2%) fete.
Lotul martor la constituit 50 de copii (normotensivi si normoponderali), de varsta similara (a cate 25 copii (50% in fiecare
categorie de varstd) — 26 (52%) baieti si 24 (48%) fetite), fard anamneza heredo-familiald agravata pe patologii cardiovas-
culare, obezitate si diabet zaharat tip II. In functie de tratamentul primit pe langa tratamentul nonfarmacologic copiii s-au
divizat in 3 loturi: lotul I au primit IECA (inhibitorii enzimei de conversie a angiotenzinei), lotul II — inhibitorii lipazei
gastrointestinale (orlip), lotul III — ECA si inhibitorii lipazei gastro-intestinale (orlip). Factorii de risc au fost evaluati
conform unui chestionar special elaborat. Adipokinele serice (leptina, adiponectina) si TNF-a s-au apreciat prin metoda
imunoenzimatica ELISA, hs-PCR prin metoda latex-imunoturbidimetrie, iar insulina serica - metoda imunochimica cu
detectie prin electrochemiluminiscentd (ECLIA). Protocolul studiului a fost aprobat de catre Comisia de Etica Medicala
(proces verbal nr.2 din 20 februarie 2020).

Rezultate: Majoritatea copiilor au fost sedentari, au avut o alimentatie defectuoasa, precum si o anamneza heredo-
colaterald agravata prin hipertensiune arteriala si obezitate. De asemenea, in familiile acestor copii s-au intdlnit mai mule
nocivitati: stres cronic (parinti divortati, conflicte cu parintii, colegii de scoala, profesorii etc.), precum si expusi fumatului
pasiv. Nivelul seric al leptinei (35,4+2,61 vs 7,9+0,23 ng/ml; p<0.001), PCRhs (3,0+0,44 vs 0,2+0,01 mg/l; p<0.001)
TNFa (9,1+0,43 vs 3,1+£0,09 pg/ml; p<0.001) s-a inregistrat mai inalt, iar al adiponectinei (5,1+£0,38 vs 11,0+0,33 pg/ml;
p<0.001) mai mic la copiii cu sindrom metabolic, fata de lotul martor. Indiferent de medicatia administrata toate formulele
de combinatie medicamentoasa au contribuit la scaderea gradului de obezitate, valorilor tensionale, nivelului de grasimi
in sdnge, precum si a valorilor de insulina serica la intervalul de 3 luni de la initierea medicatiei.

Concluzie: Cauzele sindromului metabolic la copii sunt multiple si implicd interactiuni intre factorii genetici, de
mediu (sedentarism, alimentatie hipercaloricd), hormonali si metabolici care duc, in final, la aparitia conditiilor ce ca-
racterizeaza acest sindrom. Hipoadiponectinemia, hiperleptinemia si cresterea sericd a valorilor PCRhs si TNFa sugerea
ca aceste adipokine/citokine contribui la realizarea unei inflamatii subclinice la copiii cu SM si, totodata, pot servi drept
biomarkeri ai SM. In combinatie cu o dietd redusd in calorii, exercitii fizice regulate si modificari comportamentale,
tratamentul cu inhibitorii lipazei gastrointestinale poate contribui la scaderea gradului de obezitate si, respectiv, a hiper-
tensiunii arteriale.

Cuvinte cheie: sindrom metabolic, copii, obezitate, hipertensiune arteriala, factori de risc.

Summary. Metabolic syndrome in children: risk factors, diagnostic features and treatment.

Introduction: The prevalence of metabolic syndrome in children is increasing, in parallel with the increasing trends
of obesity rates and his fact requires the early diagnosis of risk factors through the use of non-invasive biomarkers.

Aim of the study: Estimation of risk factors contributing to the onset of metabolic syndrome in children, as well as
some particularities of diagnosis and treatment.

Material and methods: The results are obtained from the research project titled «Evolutionary aspects of the meta-
bolic syndrome in children under treatment with gastrointestinal lipase inhibitorsy», with code 20.80009.8007.33, within
the State Program 2020-2023, carried out in the scientific laboratory of pediatric cardiology of the IMSP Institute of
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Cardiology, Republic of Moldova. The study included 43 children aged 10-18 years (general research group), diagnosed
with metabolic syndrome (MS), estimated according to the IDF 2007 criteria. The gender ratio was: 24 (55.8%) boys
and 19 (44.2%) girls. The control group consisted of 50 children (normotensive and normoweight), of similar age (25
children each (50% in each age category) - 26 (52%) boys and 24 (48%) girls), without hereditary and family anamnesis
aggravated by cardiovascular pathologies, obesity and type II diabetes. Depending on the treatment received in addition to
the non-pharmacological treatment, the children were divided into 3 groups: group I received ACE inhibitors (angiotensin
converting enzyme inhibitors), group II - gastrointestinal lipase inhibitors (orlip), group III - ACE inhibitors and gastro
lipase inhibitors -intestinal (orlip). Risk factors were assessed according to a specially developed questionnaire. Serum
adipokines (leptin, adiponectin) and TNF-a were evaluated by the immunoenzymatic ELISA method, hs-CRP by the
latex-immunoturbidimetry method, and serum insulin by the immunochemical method with electrochemiluminescence
detection (ECLIA). The study protocol was approved by the Medical Ethics Committee.

Results: Most of the children were sedentary, had poor nutrition, as well as a hereditary history aggravated by hyper-
tension and obesity. Also, in the families of these children, more harms were encountered: chronic stress (divorced par-
ents, conflicts with parents, schoolmates, teachers, etc.), as well as exposure to passive smoking. The serum level of leptin
(35,4+2,61 vs 7,940,23 ng/ml; p<0.001), hs — CRP (3,0+0,44 vs 0,2+0,01 mg/l; p<0.001), TNFa (9,1+0,43 vs 3,1+0,09
pg/ml; p<0.001) was higher, and adiponectin (5,1£0,38 vs 11,0+0,33 pug/ml; p<0.001) lower in children with metabolic
syndrome, compared to the control group. Regardless of the medication administered, all drug combination formulas
contributed to the decrease in the degree of obesity, blood pressure values, blood fat levels, as well as serum insulin values
in the interval of 3 months after the initiation of the medication.

Conclusion: The causes of metabolic syndrome in children are multiple and involve interactions between genetic,
environmental (sedentary, high-calorie diet), hormonal and metabolic factors that ultimately lead to the appearance of
the conditions that characterize this syndrome. Hypoadiponectinemia, hyperleptinemia, and increased serum PCRhs and
TNFa values suggested that these adipokines/cytokines contribute to subclinical inflammation in children with MS and
may also serve as biomarkers of MS. In combination with a low-calorie diet, regular exercise, and behavioral changes,
treatment with gastrointestinal lipase inhibitors may help reduce the degree of obesity and hypertension, respectively.

Key words: metabolic syndrome, children, obesity, hypertension, risk factors.

Pe3rome. MeTalom4ecknii CHHAPOM y AeTeli: paKkTOpbI pucKa, 0cO0EHHOCTH JUATHOCTHKH U JIeYeHH .

Benenne: Bricokasi pacripocTpaHEHHOCTh META0OIMYECKOTO CHHIPOMA Y JIETEH MapajiesbHO ¢ HApaCTaIOIIMMHU
TEHJICHIIMSIMU OXKHPEHUS, TpeOyeT CBOEBPEMEHHOI AMAarHOCTHKH (haKTOPOB PHCKA, a TAKKe MPUMEHEHHE HEMHBA3UBHBIX
OHOMapKepOB.

Lean uccaexoBanus: onpezaeneHue GpakTopoB pHUCKa, CIOCOOCTBYIONIMX BO3HUKHOBEHHIO METa0OINYECKOr0 CHH-
JpoMa y JIeTeH, a TaKke HEKOTOPBIX 0COOCHHOCTEH ANArHOCTHKH U JICYCHUSL.

Marepuan u metoasl: VccienoBanue Jerei ¢ MeTaboNINYeCKUM CHHPOMOM OBLITO BHIITOIHEHO IIPH MOMOIIHU TOCy-
nmapcTBeHHOM mporpammbr 2020-2023, B pamMkax MpOEKTa O] Ha3BaHUEM: ,, DBOJIFOIIMOHHBIC aCTICKTHI META00IUIECKO-
TO CHHJIpOMa y JIeTeil MpH JICUSHHH KEITyAOYHO-KHIIEYHBIMH MHTUOUTOpaMu Jumnassl,, ¢ mmdpom 20.80009.8007.33,
peaNM30BaHHOTO B HAY4YHOU J1aboparopuu JeTckoil kapauonoruu Muctutyt Kapauonoruu, Pecnyonuku Monmosa. B
uccuenoBanre OblIM BKIIOUEHB! 43 pebenka B Bo3pacte 10-18 ner (o0Omias mccienoBarenbekas TpyIna) ¢ AUarHo3oM
Merabonmueckuit cunapom (MC), oneneHabM 1o kpurepusiv IDF 2007, cooTHOIIEHNE MaIBYMKH/IEBOYKH COCTaBHIIO:
24 (55,8%) x 19 (44,2%). KonrponbHas rpynmna coctaBmia 50 nereil ¢ HOpMalbHBIM apTepUalibHBIM JIaBICHUEM 1 BECOM,
aHAJIOTUYHOTO Bo3pacta (mo 25 aereii - 50% B kaxka0i Bo3pacTHOU KaTeropun) — 26 (52%) mansuukoB u 24 (48%) ne-
BOYEK), 0€3 OTSTOLIEHHOTO CEMEWHOT0 aHaMHe3a, CeplIeYHO-COCY/INCTON MarojIoruei, oxupenueM u auaderom I tumna.
B 3aBrcHMOCTH OT JIedeHHMs, ITOIY4aeMOTr0 JIOMIOJIHUTEIBHO K HEMEJMKAMEHTO3HOMY JICUCHUIO, AE€TH ObUIH pa3iesieHbl
Ha 3 rpynmnsl: [ rpynmna nomyyana uaruoutopsl AII® (MHrHOMTOPHI aHTHOTEH3MHNPeBpalnatoiero pepmenta), 11 rpyn-
1a — WHrUOUTOPBI JKENTYIOYHO-KUIIeuHOH iumnassl (opinu), 111 rpynmna — uaru6uropsr AIID u nHrHOUTOPHI Kemynou-
HO-KHUIIEYHOH numa3zsl (opium). PakTopbl prcka ObIIH YCTaHOBJICHBI C TOMOIIBIO CIEUABHO pa3paboTaHHOH aHKETHI.
ChIBOPOTOUHBIE a/IMTIOKUHEI (JIeTHH, aaunonekTnH) 1 @HO-o 6butn onpezenensl MIMMyHO(EPMEHTHBIM MeTosioM, LIPB
- METOJIOM JIaTeKC-MMMYHOTYPOUIMMETPUH, YPOBEHb CHIBOPOTOYHOTO MHCYJIMHA - TPH MOMOIIM HMMYHOXHMHYECKOTO
METO/Ia C AEKTPOXEeMIITIOMHUHECIIEHTHBIM eTektupoBanreM (ECLIA). [Tporokon uccnenoanust 6611 onoopen Komure-
TOM I10 MEJJUIIMHCKOMN JTHKE.

Pe3ysabrarbl. BobIIMHCTBO UCCIIEIOBAHHBIX JIETEi MMEJN OTSTOIIEHHBI CEMEHHBIH aHaMHe3 apTepHaIbHON rHIep-
TEH3MEH U OKMPEHUEM, BEJIM MaJIONOIBI)KHBIN 00pa3 )KU3HH M HEPalMOHAIIBHO MUTAIKCh. TakxkKe, NCClieJOBaHHBIC JIETH
OBUTH TTOJIBEP)KEHBI XPOHUYECKOMY cTpeccy (pa3BelleHHbIC POJHUTENHN, KOH(MIUKTEI C POIUTEISIMH, OJHOKIACCHUKAMH,
YUUTEISIMU | JIp.) ¥ TACCHBHOMY KYPEHHIO. YPOBEHb CHIBOPOTOUHOTO JenTrHa (35,4+2,61 vs 7,9+0,23 ur/mur; p<0.001)
®HO-a (9,1+£0,43 vs 3,1£0,09 nr/mit; p<0.001) u hs CPb (3,0+0,44 vs 0,2+0,01 mr/i; p<0.001) Obu1 BhIIIE, @ 8 UIIOHE-
ktuHa (5,1+0,38 vs 11,04+0,33 mxr/mir;, p<0.001) Hibke y neTeil ¢ METaOOIMYSCKUM CHHIPOMOM TI0 CPAaBHEHUIO C KOH-
TPOJILHOM rpymmoii. Bee nexkapcTBeHHbIe (hOPMBI KOMOWHHPOBAHHBIX MTPENAapaToB CIIOCOOCTBOBAIN CHU)KEHHIO CTETICHN
OXKHMPEHWUs], TOKa3areseil apTepruaibHOTO JaBICHUs!, JIMITHIHOTO YPOBHS, a TAKXKe ToKa3aresiel ChIBOPOTOUHOTO WHCYIIH-
Ha, B MHTEpBaJie 3 MecC. TOCIIe HayaJla JICYCHUSL.



Stiinte Medicale

75

BoiBOaBI. HpH‘IHHH MeTabO0IHIECKOTO CUHApoMa y neTeﬁ MHOTI'OYHMCJICHHBI 1 BKJIFOYAKT BSaHMO,HefICTBI/Ie T'CHCTU-
YCCKUX, MOBCACHUYCCKUX (MaJ'IOHOZ[BI/I)KHHﬁ O6p83 JKHU3HU, BLICOKOKaJ'IOpPIﬁHOG HI/ITaHI/Ie), TOPMOHAJIbHBIX 1 MeTaboIIH-
YCCKUX (I)aKTOpOB, KOTOPBIC NPUBOJAAT K BOSHUKHOBCHUIO COCTOSIHUA, XapaKTCPU3YIOINUX I[aHHI:Iﬁ CUHAPOM. T'unoamu-
TOHCKTUHEMUS, TUTICPJICIITUHEMHS 1 MMOBBIIICHHBIC 3HAYCHUA CBIBOPOTOYHOT'O ®HO-0 u CPb CHOC06CTByIO Ppa3BUTHIO
Cy6KJ'II/IHI/I‘~IeCKOFO BOCIAJICHUA Y ,ueTeﬁ C MC, a TaK¥KXC MOT'YT CIIYXKUTHb B KaUCCTBC 6I/IOMapKepOB JaHHOTO CUHApOMaA.
B couerannu ¢ HI/I3KOK3J'IOPI/II>1HOI>1 )IPICTOf/i, PEryjIapHbIMU (I)I/IBI/I‘ICCKI/IMI/I Harpyskamu, NOBCACHYCCKUMHU U3MCHCHUAMU
a TaKXXEC JICHCHUCM I/IHFI/I6I/ITOpaMI/I )I(eHyI[O‘IHO-KI/IIHe‘IHOﬁ JIMIIa3kI, CII0COOCTBOBAIN CHUKEHHUIO CTEIICHU OXHUPCHUA U

COOTBCTCTBCHHO apTepP[aJ'II:HOﬁ TUNICPTCH3UU.

KimioueBble cjioBa: MeTaOOIMUCCKHIHA CUHAPOM, JCTU, O KUPCHUEC, apTCpHaibHad TMIICPTCH3MA, (l)aKTOpLI pUCKa.

Introducere

Epidemia obezitatii, consemnata la nivel mondial
in ultimele decenii, se face responsabila pentru cres-
terea prevalentei sindromului metabolic si a hiper-
tensiunii arteriale esentiale la copil, precum si pentru
scaderea pragului varstei de debut al acestor patologii
[1]. Intr-o cercetare la care au participat 1.930 de co-
pii, 545 (28,2%) erau supraponderali sau obezi, iar
prevalenta generald a sindromului metabolic (dupa
IDF) a fost de 21,8% (11% la varsta 6 <10 ani si
30,6% la varsta 11-16 ani) [2]. Studiile din ultimii
ani au constatat ca celula adipoasa secretd mai multe
substante bioactive numite adipokine, care intervin
ca o veriga intermediard intre obezitate, hipertensiu-
ne arteriala si sindrom metabolic. Insa, in pofida cer-
cetdrilor efectuate, rolul acestora ca factor predictiv
in tulburarile cardiovasculare si metabolice la copii
ramane controversat [3, 13-16, 26, 27, 31-34]. Pe
langd obezitate, fumatul activ si pasiv, stresul cronic,
sedentarismul, alimentatia nesandtoasa, consumul de
alcool - se regasesc tot mai frecvent printre deprinde-
rile ddunatoare ale copilului. Si unele evenimente din
perioada precoce a dezvoltarii copilului pot repercuta
asupra sanatatii cardiovasculare i metabolice la ma-
turitate. Acesti factori actionand sinergic majoreaza
riscul de realizare a hipertensiunii arteriale, Tnsa la
copii sunt necesare studii suplimentare pentru a de-
monstra legdtura de cauzalitate, iar ipoteza imprima-
rii metabolice (programarii fetale) a hipertensiunii ar-
teriale, obezitatii si sindromului metabolic are nevoie
de mai multe cercetéri pentru a putea fi sprijinita [4,
11, 22-24, 28, 29].

Prin urmare, sindromul metabolic, numit si ,,uciga-
sul tacut” impune ca fiecare componenta a acestuia sa
fie identificata cat mai precoce, iar scopul tratamentu-
lui constd in reducerea obezitatii, gestionarea compli-
catiilor metabolice, a rezistentei la insulind si, de ase-
menea, managementul hipertensiunii arteriale. Terapia
dietetica si cresterea activitatilor fizice sunt pietrele de
temelie ale managementului sindromului metabolic.
Insa, prin utilizarea metodelor de tratament traditiona-
le doar 10% din pacientii diagnosticati cu obezitate pot
obtine o scadere a masei ponderale. Eficacitatea 1nalta
in combaterea obezitatii se poate obtine prin combina-

rea tratamentului nonfarmacologic cu cel farmacolo-
gic. Tratamentul combinat faciliteaza scaderea masei
corporale, care ulterior se va solda cu reducerea valori-
lor tensionale precum si v-a micsora din tratamentul cu
preparate antihipertensive. Insa, interventiile farmaco-
logice la copii sunt destul de limitate, unele grevate
de efecte adverse, unicul medicament indicat pentru
tratamentul obezitatii la copii de catre Food and Drug
Administration (FDA), constituie inhibitorul lipazei
gastrointestinale — orlistat [5-7, 17-21, 35].

Pornind de la aceste argumente si constientizand
ca sandtatea copilului o prefigureaza pe cea a adultu-
lui, am initiat o cercetare din cadrul Programului de
Stat 2020-2023, care a avut unul din obiective: Esti-
marea factorilor de risc care contribuie la instalarea
SM la copii, precum si a unor particularititi de dia-
gnostic si tratament.

Material si metode de cercetare

Rezultatele prezentate sunt obtinute din proiectul
de cercetare cu titlul ,,Aspecte evolutive ale sindromu-
lui metabolic la copii sub tratament cu inhibitorii lipa-
zei gastrointestinale”, cu cifrul 20.80009.8007.33, din
cadrul Programului de stat 2020-2023, realizat in labo-
ratorului stiintific de cardiologie pediatricd a IMSP In-
stitutul de Cardiologie, Republica Moldova. In studiu
au fost inclusi 43 de copiii cu diagnosticul de sindrom
metabolic, estimat in conformitate cu criteriile IDF
2007, cu varsta 10-18 ani (varsta medie=13,6+0,37
ani). Raportul de gen a fost urmatorul: 24 (55,8%)
baieti si 19 (44,2%) fete. Lotul martor la constituit 50
de copii (normotensivi si normoponderali), de varsta
similara (a cate 25 copii (50% 1n fiecare categorie de
varsta) — 26 (52%) baieti si 24 (48%)) fetite), fara anam-
neza heredo-familiala agravata pe patologii cardiovas-
culare, obezitate si diabet zaharat tip II. In functie de
tratamentul indicat pe langa tratamentul nonfarmaco-
logic copiii s-au divizat in 3 loturi: lotul I au primit
IECA, lotul II — inhibitorii lipazei gastrointestinale,
lotul IIT — ECA si inhibitorii lipazei gastro-intestinale.

Factorii de risc au fost evaluati conform unui ches-
tionar special elaborat, care a inclus date anamnestice,
ancheta alimentara, ancheta activitatilor fizice, evalu-
area climatului psihologic la domiciliu/institutie de in-
vatamant, a nocivitatilor familiale si cele ale copilului,
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a factorilor de risc prenatali si postnatali din primul an
de viatd. Dintre componentele sindromului metabolic
in 62,8% (n=27) s-a diagnosticat hipertensiunea arte-
riald. Valori majorate ale trigliceridelor serice au pre-
zentat 27 (62,8%) din copii, hipo-HDL colesterolemie
- 35 (81,4%) din copii, iar o glicemie a jeun modifica-
ta au avut 16 (37,2%) din copii (Tabelul 1).
Tabelul 1
Caracteristica lotului general al cercetirii in functie
de componentele sindromului metabolic prezentate

(IDF, 2007)

Criteriile SM (IDF, 2007) N %
Trigliceride (mmol/1) >1,7 27 | 62,8
HDL_ C 10-16 ani | <1,03 _

(mmol/l) t6ani | <103 la baieti| 35 | 81,4
- <1,29 la fetite

TAS (mmHg) >130 27 | 62,8

Glicemia a jeun (mmol/l) |>5,6 16 37,2

S-au adresat cu valori majorate ale tensiunii ar-
teriale - 16(37,2%) copii, 8 (18,6%) copii au fost di-
agnosticati ca fiind hipertensivi in timpul adresarii
pentru alte patologii, iar 3 (7%) copii - in timpul unui
control profilactic. Cat priveste durata valorilor majo-
rate ale tensiunii arteriale am constatat urmatoarele:
7 (16,3%) copii au prezentat valori majorate ale ten-
siunii arteriale < 3 luni; 2 (4,7%) copii - 3-6 luni; 10
(23,3%) copii - 6 luni-1an; 3 copii (7%) - 1-3 ani; un
copil (2,3%) - 3-6 ani, iar 4(9,3%) copii au avut valori
majorate ale tensiunii arteriale > 6 ani.

Printre acuzele prezentate de copiii hipertensivi
a predominat in 22 (51,2%) din cazuri - cefaleea oc-
cipitald, 4 (9,3%) din cazuri - cefaleea fronto-tempo-
ro-parietala, 22 (51,2%) cazuri - vertije, 24 (54,8%)
cazuri - cardialgii, 17 (39,5%) cazuri - epistaxis, 15
(34,9%) cazuri - ameteli, 5 (11,6%) cazuri - greturi,
intr-un caz (2,3%) - voma, 2 (4,7) cazuri - lipotimii, 3
(7%) cazuri - slabiciune generala.

Adipokinele serice (leptina, adiponectina) si
TNF-a s-au apreciat prin metoda imunoenzimatica
ELISA, hs-PCR prin metoda latex-imunoturbidime-
trie, iar insulina serica - metoda imunochimica cu de-
tectie prin electrochemiluminiscentd (ECLIA).

Protocolul studiului a fost aprobat de catre Comi-
sia de Etica Medicald si s-a obtinut consimtamantul
in scris de la parintii copiilor pentru participarea la
studiu (proces verbal nr.2 din 20 februarie 2020).

Rezultate obtinute:

Factorii de risc contribuabili in instalarea
sindromului metabolic la copii
a) Factorul genetic
Deoarece radacinile bolilor cardiometabolice pot
fi regasite in familie, am studiat antecedentele morbide

heredo-familiale prin boli cardiovasculare, obezitate
si diabet zaharat tip II. O anamneza heredocolaterala
agravatad prin hipertensiune arteriala n generatia I de
rudenie au prezentat 9 (20,9%) copii; generatia 11 de
rudenie - 12 (17,9%) copii, iar in familie a 8 (18,6%)
copii s-a constatat prezenta hipertensiunii arteriale n
ambele generatii de rudenie. O anamneza heredocola-
terald agravata prin infarct miocardic acut generatia I
de rudenie, s-a constata la 2 (4,7) din copii si generatia
II de rudenie — 9 (20,9%) copii. Accidentul vascular
cerebral s-a Inregistrat la un copil (2,3%) la rudele de
generatia [ sila 7 (16,3%) copii — generatia I de rude-
nie. O anamneza heredocolaterala agravata prin diabet
zaharat in generatia [ de rudenie s-a constatat la 3 (7%)
copii, generatia II - la 9 (20,9%) copii. Cat priveste
anamneza heredocolaterald agravata prin obezitate,
numai in familiile a 11(25,6%) din copii s-a constatat
0 anamneza neagravata, deoarece la 20 (46,5%) copii
o anamneza heredocolaterald agravata prin obezitate
s-a constatat la rudele de generatia I, la 3(7%) din co-
pii la rudele de generatia II, iar 1a 9 (20,9%) copii - la
ambele generatii de rudenie (Tabelul 2).

Tabelul 2

Caracteristica lotului general al cercetirii in functie
de antecedentele morbide heredo-familiale

N %
absent 32 74,4
IMA rude gr. I 2 4,7
rude gr. 11 9 20,9
absenta 14 32,6
HTA rude de gr. I 9 20,9
rude de gr. 11 12 27,9
rude de gr. I'si Il 8 18,6
absent 35 81,4
AVC rude de gr. I 1 2,3
rude de gr. I1 16,3
absent 31 72,1
DZ tip I rude de gr. I 3 7
rude de gr. 1T 20,9
absenta 11 25,6
) rude de gr. I 20 46,5
Obezitate
rude de gr. II 3 7
rude de gr. I'si Il 9 20,9
Nota: IMA — infarct miocardic acut, HTA — hipertensiune

arteriald, AVC accident vascular cerebral, DZ tip II — diabet za-
harat tip II.

b) Factorii de risc prenatali si postnatali din I
an de viata

Analizand evolutia sarcinii am constatat in 24
(55,8%) din cazuri prezenta toxicozei in sarcind, in
23 (53,5%) - prezenta anemiei pe parcursul sarcinii,
in 6(14%) cazuri a fost prezenta hipertensiunea arte-
riala cu debut pana la sarcina, iar intr-un caz (2,3%)
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hipertensiunea arteriala a debutat pe perioada sarci-
nii. De asemenea, 18 (41,9%) din persoane au avut
iminenta de avort, 10 (23,3%) din persoane au fost
expuse pasiv fumului de tigéri. Erori In alimentatie
pe perioada sarcinii s-au documentat in 38 (88,4%)
din cazuri. Diabet zaharat cu debut pana la sarcina
au prezentat 3 (7%) persoane, diabet gestational — 4
(9,3%) persoane (Figura 1, Tabelul 3).

Cat priveste evolutia nasterii am constatat ur-
matoarele: la termen s-au nascut 23 (53,5%) copii,
prematur - 12 (27,9%) copii, iar nascuti din sarcina
suprapurtatd au fost 8 (18,6%) copii. Nasterea in ma-
joritatea cazurilor a fost fiziologicd (n=35; 81,4%),
numai 8 (18,6%) din copii s-au nascut prin operatie
cezariand. Problemele de travaliului in timpul nas-

19% —\
53%

28% /

= ]a termen prematur = supramatur

terii, cum ar fi nastere acceleratd au prezentat 13
(30,2%) persoane, insuficienta fortelor de contrac-
tii s-a constatat in 9 (20,9%) cazuri. Circulara cor-
donului ombilical in jurul gatului s-a constatat la 16
(37,2%) copii. Traumati in timpul travaliului au fost 9
(20,9%) copii. Astfel ca, un copil (2,3%) a fost apreciat
cu 6 puncte dupa scara Apgar la nastere, 16 (37,2%)
copii cu 7 puncte, iar 26 (60,5%) copii cu 8 puncte.
Masa la nastere a variat Intre 2000 si 48000 grame
(masa medie=3086,7+110,02 grame). Majoritatea co-
piilor 26 (60,5%) au fost normotrofi in primul an de
viatd; 3 (7%) copii au prezentat hipotrofii de gradul I,
iar 14 (32,6) copii au fost paratrofi. Au suportat rahi-
tism 19 (44,2%) din copii, insd, numai 5 (11,6%) copii
au administrat vitamina D tot anul, 16 (37,2%) din co-

18,60%

T — 81,40%

fiziologica m cezariana

Figura 1. Caracteristica lotului general al cercetarii in functie de evolutia nasterii.

Tabelul 3.
Caracteristica lotului general al cercetirii in functie de evolutia nasterii
Evolutia nasterii N %
absente 21 48,8
Diverse probleme in travaliu nastere accelerata 13 30,2
insuficienta fortelor de contractie 9 20,9
Circulara cordonului ombilical in jurul gatului = 27 62,8
da 16 37,2
nu 34 79,1
Trauma natala
da 9 20,9
Tabelul 4
Caracteristica lotului general al cercetarii in functie de dezvoltarea fizica si alimentatia primului an de viata
Variabile estimate N %
normotrof 26 60,5
Dezvoltarea fizica hipotrofie gr.I 3 7
paratrof 14 32,6
<3 luni 17 39,5
Durata alimentatiei naturale 3-6 luni 12 27,9
’ 6-12 luni 11 25,6
>12 luni 3 7
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Tabelul 5
Caracteristica lotului general al cercetarii in functie de factori de risc comportamentali
Stresul cronic N %
. . o . favorabil 25 58,1
Climatul psihologic in familie nefavorabil 13 419
favorabil 23 53,5
Climatul psihologic 1 13 2
{maty’ psthologic I geoala nefavorabil 20 46,5
nu 34 79,1
Abuz de alcool in familie da (un parinte) 8 18,6
alt membru al familiei, care locuieste cu copilul 1 2,3
Fumatul N %
nimeni 15 34,9
Fumat pasiv mama 5 116
(fumatul in familie) tata 13 30,2
mama si tata 10 23,3
. nu 36 83,7
Fumat activ -
a incercat 7 16,3
13 ani 1 23
A . 14 ani 1 2,3
De la ce varsta a incercat copilul a fuma ? -
15 ani 3 7,0
16 ani 2 4.7
Tabelul 6
Prezentarea lotului general de cercetare in functie de gradul de sedentarism
Ancheta activitatii fizice Raspuns Numarul absolut Ponderea (%)
Gi " tinal nu 26 60,5
imnastica matinala
da 17 39,5
activ¥® - -
e e A ) moderat activ** 13 30,2
Activitatii fizice 1n timpul liber
’ moderat sedentar®** 13 30,2
sedentar®*** 17 39,5

Nota:

Activ* - frecventeaza sectii sportive, in fata calculatorului < 2 ore, in fata televizorului < 2 ore
Moderat activ** - sport ne profesional sau alte activitati dinamice (ex. dansuri), in fata calculatorului < 2 ore, in fata

televizorului < 2 ore

Moderat sedentar****- mers activ > de 30 min zilnic, in fata calculatorului > 2 ore, in fata televizorului > 2 ore
Sedentar®**** - mers active < de 30 min zilnic, in fata calculatorului > 2 ore, 1n fata televizorului > 2 ore

pii - doar in perioada rece a anului, la 19 (44,2%) din
copii parintii nu cunosc daca au administrat-o, iar pa-
rintii a 3 (7%) copii au afirmat ca nu au administrat-o
niciodata.

Cat priveste durata alimentatiei naturale, 17
(39,5%) copii au primit o alimentatie naturala < 3
luni; 12 (27,9%) din copii au fost alimentati natural
3-6 luni; 11 (25,6%) copii - 6 - 12 luni , iar 3 (7%) din
copii au fost alimentati natural > de 12 luni. Din co-
piii care au fost alimentati artificial, 22 (51,2%) - au
primit amestecuri adaptate, iar ceilalti copii au primit
diferite formule (amestecuri neadaptate, lapte de vaci
etc.) (Tabelul 4)

¢) Nocivititile familiale si ale copilului

Analizand nocivitatile familiare am constatat
un climat psihologic nefavorabil in familiile a 18
(41,9%) copii si un climat psihologic nefavorabil la
scoald la 20 (46,5%) copii. Desi, este o estimare su-
biectiva, totusi, s-a recunoscut ca se face abuz de al-
cool 1n familiile a 9 (20,9%) copii. Sunt expusi fuma-
tului pasiv 28 (65,1%) copii, deoarece se fumeaza in
mediul familial al acestor copii. In familiile 1a 5 (11,6)
copii - fumeaza mama, in familiile a 13 (30,2%) co-
pii - fumeaza tata, iar in familiile a 10 (23,3%) copii
fumeaza ambii parinti si numai 15 (34,9%) copii nu
sunt expusi fumatului pasiv la domiciliu. Cat priveste
fumatul activ - 7 (16,3%) din copii au recunoscut ca
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au incercat cel putin o data in viatd sa fumeze. Varsta
la care copiii au incercat sa fumeze este urmatoarea:
13 ani - 1 (2,3%) copil; 14 ani - 1 (2,3%) copil; 15
ani - 3 (7%) copii; 16 ani- 2 (4,7%) copii (Tabelul 5).
Se practica gimnastica matinala, insa neregulat,
numai de catre 17 (39,5%) copii. Majoritatea copiilor
prefera un mod sedentar (n=17; 39,5%) si moderat-se-
dentar (n=13; 30,2%), deoarece petrec timpul liber
moderat activ numai 13 (30,2%) din copii (Tabelul 6).
Servesc micul dejun in familie cu regularitate nu-
mai 6 (14%) copii, deseori - 33 (76,7%) copii, iar 4
(9,3%) din copii practica foarte rar aceasta obisnuinta.
Se consuma cel mai des la micul dejun tartine (n=15;
34,9%) sau chifle (n=11; 25,6%) si numai de catre 7
(16,3%) copii se prefera la micul dejun terci. Se consu-
ma produse 1n timpul urmaririi TV sau jocului la cal-
culator cu regularitate de catre 24 (55,8%) copii, iar 19
(44,2%) copii au afirmat ca rar practica aceasta obisnu-
intd. Se consuma produse mai mult in a doua jumatate
a zilei de catre majoritatea copiilor inclusi in cercetare
(n=42; 97,7%). De asemenea, se consuma produse cu
< 2 ore nainte de somn ca regula de catre 24 (55,85)
din copii, rar au aceasta obisnuinta 18(41,9%) copii si
numai un singur copil (2,3%) a afirmat ca niciodata
nu consumi alimente inainte de somn. in majoritatea
familiilor se consuma mancare moderat-sdrata (n=22,
51,2%), sau sarata (n=20; 46,5%) si numai intr-o sin-
gura familie (n=2; 2,3%) se consuma putina sare. Se
preferd grasimile vegetale in 25 (58,1%) din familii si
animaliere in 18 (41,9%) din familii (7Tabelul 7).

Daca sa analizam alimentele consumate in fami-
lie, in functie de piramida alimentara, atunci putem
constata urmadtoarele: consuma dulciuri 1-2 ori pe
saptamana - 11 (25,6%) copii; 3-4 ori pe sdptamana -
23 (53,5%) copii; 5 (11,6%) copii le consuma zilnic
si numai 4 (9,3%) copii au afirmat ca le consuma doar
ocazional. De asemenea, se consuma mezeluri de 1-2
ori pe saptimana de catre 13 (30,2%) copii; 3-4 ori
pe saptimana - 27 (62,8%) copii; consuma mezeluri
zilnic - 2 (4,7%) copii si numai intr-o familie (2,3%)
se consuma doar ocazional. Cartofi prajiti se prefera
de 1-2 ori pe sdaptamana de catre 33 (76,7%) copii;
3-4 ori pe saptamana - 8 (18,6%) copii; ocazional le
consuma doar 2 (4,7%) copii. Se consuma de 1-2 ori
pe saptimana si produse de patiserie (n=30, 69,8%).
Bauturile carbogazoase se consuma de 1-2 ori pe sap-
tamana de catre 19 (44,2%) copii, 3-4 ori pe sapta-
mana — 19 (44,2%) copii si doar 5 (11,6%) copii le
consuma doar ocazional. Si produsele de tip fast-food
sunt preferatele copiilor inclusi in cercetare: 30 (69,8
%) din copii le consuma cu o frecventa de 3-4 ori pe
saptamana, 11 (25,6%) copii — 1-2 ori pe saptdmana,
iar un copil (2,3%) le consuma zilnic si doar un copil
(2,3%) le intrebuinteaza doar ocazional. in schimb
laptele si derivatele din lapte se consuma ocazional de
catre 23 (53,5%) copii; 1-2 ori pe sdptamana — de ca-
tre 18 (41,9%) copii; 3-4 ori pe saptaimana - 2 (4,7%)
copii. Consuma carne slaba de 1-2 ori pe saptaimana
—37 (86%) din copii, 5 (11,6%) copii o consuma doar
ocazional, iar un copil (2,3%) o intrebuinteaza de 3-4

Tabelul 7
Cultura alimentara a familiei
N %
foarte rar 4 9,3
Micul dejun deseori 33 76,7
cu regularitate 6 14
dulciuri 3 7
Prod | mai des la micul terci 16,3
roduse consumate cel mai des la micu tartine 5 34.9
dejun -
chifle 11 25,6
meniu complex 7 16,3
S - 1 t A t 1 .. o ee nu B -
e consuma alimente in timpul vizionarii
TV, lucrului/jocului la calculator rar - 19 44,2
cu regularitate 24 55,8
S < orod 5 cnainte d niciodata 1 2,3
<
e consuma produse cu ore Tnainte de ar 13 419
culcare
caregula 24 55,8
putin sarat 1 2,3
Consumul de sare moderat sarat 22 51,2
sarat 20 46,5
Consumul de grasime se prefer:il gra:ts%m% Vegetal.e 25 58,1
se prefera grasimi animaliere 18 41,9
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ori pe saptaimana. Pestele se consuma de 1-2 ori pe
saptamana de catre 34 (79,1%) din copii; 9 (20,9%)
- copii 1l consuma doar ocazional. Ouale se consuma
de 1-2 ori pe sdaptamana de catre 29 (67,4%) copii,
ocazional de catre 10 (23,3%) copii, iar 4 (9,3%) co-
pii le consuma frecvent (de 3-4 ori pe saptimana).
Nucile, alunele, semintele se consuma ocazional de
catre 23 (53,5%) copii, 1-2 ori pe saptamana de catre
20 (46,5%) copii. Legumele se intrebuinteaza de 1-2
ori pe saptamana de catre 21 (48,8%) copii, iar oca-
zional - de 10 (23,3%) copii, 9 (20,9%) din copii le
consuma de 3-4 ori pe sdptamana si doar 3 (7%) din
copii le-au inclus in rationul zilnic. Cerealele, de ase-
menea, se consuma de 1-2 ori pe saptimana (n=23;
53,5%) sau ocazional (n=11; 25,6%) (Tabelul 8).

Determinarea dereglirilor metabolice, apreci-
erea rolului unor adipokine, markeri proinflama-
tori in realizarea sindromului metabolic la copiii
supraponderali/obezi

Cat priveste parametrii metabolismului lipidic,
nivelul colesterolului total nu a depasit normativele
pentru varsta copiilor inclusi in cercetare, Tnsa va-
lorile HDL-C s-au inregistrat mai mici la copii cu
sindrom metabolic, fatd de lotul martor (0,9+0,04 vs
1,84+0,02 mmol/l; p<0.001), iar valorile LDL-C mai
mari (2,9 £0,14 vs 1,7+0,04 mmol/I; p<0.001). Trigli-
ceridele serice, de asemenea, s-au obtinut mai Tnalte
la copii cu sindrom metabolic, fatd de lotul martor
(1,8+0,12 vs 1,0 £0,04; p<0,001) (Tabelul 9).

Tabelul 8
Caracteristica lotului general al cercetirii in functie de consumul alimentelor din piramida alimentari
Tipurile de alimente Frecventa consumului N (%)
ocazional 23 53,5
Lapte si derivate din lapte 1-2 ori pe saptamana 18 41,9
3-4 ori pe saptamana 2 4,7
ocazional 5 11,6
Carne slaba 1-2 ori pe saptamana 37 86
3-4 ori pe saptamana 1 2,3
ocazional 9 20,9
Peste : YRR
’ 1-2 ori pe sdptdmana 34 79,1
ocazional 10 233
Oui 1-2 ori pe saptamana 29 67,4
3-4 ori pe saptamana 4 9,3
) ocazional 23 53,5
Nuci, alune, seminte ; SRR
’ 1-2 ori pe saptdmana 20 46,5
ocazional 10 23,3
1-2 ori pe saptdmana 21 48,8
Legume, fructe - SRV
3-4 ori pe saptamana 20,9
consum zilnic 3 7
ocazional 11 25,6
Cereale 1-2 ori pe saptdmana 23 53,5
3-4 ori pe saptamana 9 20,9
Tabelul 9
Caracteristica parametrilor profilului lipidic
Lotul de cercetare Lotul de control
N=43 nornljozti(r)lsivi p
sindrom metabolic normopon der;li
M m M m
C-T (mmol/l) 4,33 0,159 4,48 0,048 <0.001
LDL- C (mmol/l) 2,90 0,138 1,73 0,043 <0.001
HDL-C (mmol/l) 0,92 0,039 1,82 0,021 <0.001
TG (mmol/l) 0,97 0,039 1,83 0,124 <0.001
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Desi media glicemiei a jeun la copiii cu sindrom
metabolic (5,4+0,11 vs 4,4+0,09 mmol/) nu a depasit
valoarea de referinta (5,6 mmol/l dupa IDF), totusi
aceasta a fost mai mare la copiii cu sindrom metabo-
lic fatd de copiii lotului martor. De asemenea, 15
(62,5%) copii au avut o glicemie a jeun > 5,6 mmol/l.
Insulina serica (23,57+1,96 vs 14,77+1,03 uU/mL)
s-a inregistrat mai mare la copiii cu sindrom metabo-
lic fata de lotul martor (Figura 2).

Leptina s-a inregistrat mai mare, semnificativ
statistic, la copiii cu sindrom metabolic, fata de lotul
martor (35,35+£2,61 vs 7,9340,23 ng/ml; p<0.001),
iar adiponectina de valori mai mici, de asemenea,
semnificativ statistic la copiii cu sindrom metabolic,
fata de lotul martor (5,08+0,38 vs 10,95+0,33 ng/
ml; p<0.001). Cat priveste markerii proinflamatorii

23,57
25
20
15
10 5,44
4,4
5 ’ -
0
Glicemia a Insulina
jeun serica
(mmol/l) (nU/mL)

- PCRbhs (2,970,442 vs 0,23+0,013 mg/l; p<0.001),
TNFa (9,12+0,431 vs 3,12+0,098 pg/ml; p<0.001) -
s-au inregistrat mai inalte in lotul copiilor diagnosti-
cati cu SM fata de lotul martor (Figura 3).

Impactului tratamentului administrat asupra
gradului de obezitate, valorilor tensionale si dere-
glarilor metabolice

In functie de tratamentul administrat, pe linga tra-
tamentul nonfarmacologic, copiii au fost divizati in
3 loturi: lotul I au primit IECA, lotul II — inhibitorii
lipazei gastrointestinale (orlip), iar lotul III — ECA si
inhibitorii lipazei gastro-intestinale (orlip). La inter-
valul de 3 Iuni de medicatie 1n toate loturile de cerce-
tare s-a obtinut micsorarea IMC, valorilor tensionale,
a parametrilor metabolismului lipidic (cu exceptia
valorilor HDL-C), glucidic (glicemia a jeun, insuli-

= SM
H Lot martor

Figura 2. Caracteristica parametrilor profilului glucidic
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Figura 3. Cracteristica comparativa in functie de valorile serice ale leptinei, adiponectinei, TNF a si PCR hs
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na sericd), a valorilor serice ale leptinei, markerilor
proinflamatorii (TNF a, PCR hs) si cresterea valori-
lor serice ale HDL-C si a adiponectinei, insa cele mai
importante diminudri ale valorilor tensionale s-au in-
registrat in lotul III al cercetarii, fatd de lotul I (M=
-6,2; m=4,34 versus M=-2.5; m=4,64), iar ale IMC in
lotul I1I al cercetarii, fata de lotul II (M=-4,5; m=2,08
versus M=-3,2; m=1,33).

La analiza in dinamica a parametrilor metabolis-
mului glucidic sub tratamentul administrat, am con-
statat o diminuare mai importantd a glicemiei bazale
la copiii lotului III al cercetarii, fata de copiii lotului
II (M=-0,7; m=0,34 vs M=-0,3; m=0,42). Tendinte
similare am constatat si pentru insulina serica (M=
-11,0; m=7,09 vs M=-3,1; m=3,24). Cat priveste pa-
rametrii metabolismului lipidic am obtinut urmatoa-
rele: valorile LDL-C si trigliceridelor serice nu au
suferit schimbari importante vis a vis de formulele
medicamentoase administrate, insa valorile HDL-C
au crescut de cca 2,5 ori mai mult la copiii lotului
IT al cercetarii, fatd de copiii lotului III al cercetérii
(M=+0,3; m=0,14 vs M=+0,1; m=0,04). Valorile se-
rice ale leptinei in dinamica la intervalul de 3 luni de
medicatie au diminuat in toate loturile de cercetare,
insd mai important, la copiii lotului III al cercetarii,
fata de copiii lotului II (M=-8,8; m=6,53 vs M=-4,2;
m=4,41). Tendinte similare s-au constatat si pentru
markerii proinflamatorii: TNF a (M=-1,33; m=0,847
vs M=-2,70; m=1,432) si PCR hs (M=-0,67; m=0,650
vs M=-0,19; m=0,337), insa adiponectina a crescut
mai important la copiii lotului II al cercetarii fata de
lotul I (M=+1,0; m=1,07 vs M=+0,26; m=0,90).

Discutii

Prevalenta sindromului metabolic la copii este in
crestere, in paralel cu tendintele crescande ale ratelor
de obezitate. Diferitele definitii ale acestui sindrom
au Tmpiedicat dezvoltarea unui consens pentru crite-
riile de diagnostic la populatia pediatrica. Copiii cu
sindrom metabolic au un risc crescut de sindrom me-
tabolic la varsta de adult si, eventual, un risc crescut
de diabet zaharat tip 2 si boli cardiovasculare. Astfel,
a devenit crucial sa se Inteleaga mai bine fiziopato-
logia, factorii de risc si identificarea strategiilor de
gestionare a sindromului metabolic in copilarie [1, 2].

Sindromul metabolic al copilului este atribuit re-
latiei cu diabetul zaharat gestational si greutatea mare
la nastere (ipoteza lui Barker). Ipoteza ,fenotipului
econom si originile fetale ale bolilor adulte” sunt alte
ipoteze, care descriu factorii antenatali si perinatali,
precum si impactul greutatii la nastere asupra caracte-
risticilor sindromului metabolic la sugari. De aseme-
nea, durata alimentatiei naturale este invers proporti-
onala cu dezvoltarea obezitatii mai tarziu in viata [8].

OMS recomanda ca durata alimentatiei naturale sa fie
> de 6 luni. Intr-o cercetare la care au participat 1.930
de copii, dintre care 545 (28,2%) supraponderali sau
obezi, un istoric de alaptare exclusiva maternd timp
de 6 luni a fost prezenta in 68,1% [2]. In cercetarea
noastra diabet zaharat cu debut pana la sarcina au pre-
zentat 3 (7%) persoane, diabet gestational — 4 (9,3%)
persoane, iar 8 (18,6%) copii au fost ndscuti macro-
somi. O alimentatie naturald cu o duratd < 3 luni au
avut 17 (39,5%) copii, iar 12 (27,9%) copii au fost
alimentati natural 3-6 luni.

Nasterea prematura si cresterea postnatald sunt
factori de risc independenti la fel de importanti pentru
viitoarele boli cardiometabolice [11]. Cu toate aces-
tea, contributia independentd a retardului cresterii in-
trauterine fatd de cresterea postnatala este Inca necla-
ra. Intarzierea cresterii intrauterine poate creste riscul
de acumulare a grasimii abdominale si totald, care
poate fi asociatd cu markeri de rezistenta la insulina
[12]. Alternativ, indiferent de greutatea la nastere sau
de nasterea prematura, cresterea rapida in greutate in
copildrie a fost asociatd 1n unele studii cu sensibili-
tatea redusd la insulind si cu acumularea viscerala a
grasimii la copil si la adultii tineri [13, 14]. In cerce-
tarea noastra nascuti prematur au fost 12 (27,9%), iar
paratrofi in primul an de viata au fost -14 (32,6%).

Exista si factori ereditari responsabili de dezvol-
tarea sindromului metabolic. Intr-o cercetare la care
au participat 1.930 de copii, 545 (28,2%) erau supra-
ponderali sau obezi, un istoric de boli cardiovascula-
re, diabet zaharat, obezitate si hipertensiune arteriala
in familie a fost prezent in 42,7% [2]. Copiii cu cel
putin un parinte cu sindrom metabolic au sanse de a
dezvolta obezitate si rezistenta la insulind semnifica-
tiv mai frecvent decat controlul. De asemenea, riscul
obezitatii este mai mare decat dublu daca un parinte
este obez [8]. Alte studii evidentiaza faptul ca mame-
le supraponderale sau obeze au un risc crescut de la
1,07 pana la 2 ori mai mare de a avea un copil supra-
ponderal sau obez [9, 10]. In cercetarea noastrd numai
in familiile a 11 (25,6%) din copii s-a constatat o ana-
mneza neagravata prin obezitate, deoarece In majori-
tatea familiilor s-a inregistrat un anamnestic agravat
prin obezitate la rudele de generatia I (n=20; 46,5%),
IT (n=3; 7%) sau ambele generatii de rudenie (n=9;
20,9%). Tendinte similare s-au constatat si pentru hi-
pertensiunea arteriald: o anamneza heredocolaterala
agravata prin hipertensiune arteriald in generatia I de
rudenie au prezentat 9 (20,9%) copii; generatia Il de
rudenie - 12 (17,9%) copii, iar in familie a 8 (18,6%)
copii s-a constatat prezenta hipertensiunii arteriale n
ambele generatii de rudenie.

Factorii stilului de viatd precum lipsa activitatii
fizice, consumul de alimente grase, preferinta pentru
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carbohidratii simpli si mai putine legume sunt factori
la fel de importanti ca si factorii ereditari si prena-
tali in dezvoltarea sindromului metabolic la copii [8].
In plus, orele prelungite de vizionare a televizorului/
calculatorului scad timpul alocat activitatii fizice, fa-
vorizand in acelasi timp consumul pasiv de alimente
nesanatoase si bauturi indulcite [15]. Analizdnd obi-
ceiurile alimentare ale copilului noi am constat ca,
servesc micul dejun in familie cu regularitate numai 6
(14%) copii, insa se consuma cel mai des la micul de-
jun tartine (n=15; 34,9%) sau chifle (n=11; 25,6%), se
consuma produse in timpul urmaririi TV sau jocului
la calculator cu regularitate de catre 24 (55,8%) co-
pii, totodata, se consuma produse mai mult in a doua
jumatate a zilei decat in prima de catre majoritatea
copiilor inclusi in cercetare (n=42; 97,7%).

De asemenea, 1n prezent, copiii sunt mai sedentari
re si jocuri video. Intr-o cercetare s-a constatat ci cca
61,5% dintre copii nu au participat la activitati fizice
organizate in afara orelor de scoald, in nici-o zi a sap-
tamanii [16]. Noi am constatat cd practica gimnastica
matinald, insad neregulat, numai 17 (39,5%) copii, ma-
joritatea copiilor insa prefera un mod sedentar (n=17;
39,5%) sau moderat-sedentar (n=13;30,2%). Activi-
tatea fizica creste metabolismul substratului mitocon-
drial hepatic, reducand disponibilitatea substratului
pentru lipogeneza si atenueaza rezistenta la insulina,
provoaca biogeneza mitocondriald in ficat si muschi
[17]. Existd dovezi conform cdrora exercitiile fizice
promoveaza reducerea nivelului de insulind a jeun
si scaderea rezistentei la insulina la copii [18]. Este
util in Tmbunatatirea profilului lipidic prin cresterea
concentratiei HDL-C si scaderea atat a concentratii-
lor LDL-C, cét si a trigliceridelor [19]. De asemenea,
exercitiile fizice pot duce la imbunatétirea functiei
endoteliale, cu reducerea atat a tensiunii arteriale sis-
tolice, cat si a celei diastolice, independent de tipul
de antrenament (aerobic, de rezistentd sau combinat)
[20]. Pe masura ce nivelul de activitate creste, cito-
kinele pro-inflamatorii si markerii stresului oxidativ
scad, producand efecte antiinflamatorii [21].

Expunerea la fumatul pasiv, acum o problema
globala grava, a fost raportata a fi un alt factor modi-
ficabil important, pe langa dieta nesanatoasa, stilul de
viata sedentar si somnul insuficient, asociat cu obe-
zitate si tulburari cardiometabolice [22, 23]. In stu-
diul Global Burden of Disease s-a constatat ca 55,9%
dintre adolescenti au fost expusi la fum pasiv in 68
de tari cu venituri mici si medii [24]. In China, cea
mai mare tara producatoare si consumatoare de tutun
din lume, aproximativ 182 de milioane de copii sunt
expusi la fum zilnic, conform datelor din Proiectul
international de evaluare a politicii de control al tu-

tunului din China (ITC Project) [25]. In cercetarea
noastra sunt expusi zilnic fumatului pasiv 28 (65,1%)
copii, deoarece se fumeaza in mediul familial al aces-
tor copii, iar 7 (16,3%) din copii au recunoscut céd au
incercat cel putin o data in viata sa fumeze.

In ultimul deceniu, tesutul adipos este considerat
un organ endocrin dinamic, care elibereaza o serie
de molecule numite adipokine, care sunt implicate in
cheltuielile de energie, raspunsul inflamator si home-
ostaza cardiometabolica [26]. O ipoteza este cd asoci-
erea expunerii pasive la fum cu riscul cardiometabo-
lic poate fi mediatd prin adipozitate, in special prin
efectele adverse asupra functiei endocrine a tesutului
adipos [27]. Pana in prezent, desi cu date limitate,
studiile observationale au furnizat dovezi pentru o
asociere intre expunerea pasiva la fum si sinteza dis-
regulatorie a adipokinelor, deoarece doua adipokine
legate de inflamatie, leptina si adiponectina, sunt mo-
dificate cu expunerea pasiva la fum [28]. In studiul
»The Beijing Child and Adolescent Metabolic Syn-
drome (BCAMS) Study” expunerea pasiva la fumul
parenteral a fost asociatd cu modificarea nivelurilor
de adipokine, care ar putea media dezvoltarea sindro-
mului metabolic in viata timpurie. Expunerea pasiva
la fumul parenteral a fost raportaté la cca doua treimi
dintre copii si a fost asociatd in mod independent cu
cresteri de 39,2% in nivelele de leptina si scaderi de
4,6% 1n nivelele de adiponectina, plus riscuri pentru
obezitatea centrala (OR 1,59; 95% IC 1,33-1,90), hi-
pertensiune arteriala (1,22; 95% IC 1,02-1,46) si sin-
drom metabolic (1,43; 95% IC 1,11-1,85) [29]. Alte
studii insd au constat ca adipocitokinele mediaza tul-
burari metabolice asociate obezitatii, independent de
alti factori de risc. Leptina este prima adipocitokina
identificatd. Ea constituie un produs al genei obezi-
tatii si este cunoscutd sub numele de ,,hormonul de
satietate”, deoarece scade aportul alimentar si cres-
te cheltuielile de energie. Concentratia de leptina s-a
dovedit a reflecta masa de grasime corporala si, prin
urmare, poate fi consideratd un marker fiabil al masei
de tesut adipos si al homeostazei energetice la persoa-
nele care nu prezinta rezistenta la insulind [30]. Per-
soanele obeze nu numai ca tind sa aiba concentratii
plasmatice crescute de leptina, dar sunt si rezistente
la leptind, negand efectele benefice ale leptinei. Unele
studii au constatat o asociere pozitiva intre masa de
grasime si concentratia de leptina la copii. Mai mult,
leptina este asociata pozitiv si cu rezistenta la insuli-
na la copiii pre-pubertari dupd ajustarea pentru sex,
varsta si IMC, iar pentru fiecare crestere de 1 ng/dL a
nivelului de leptind, sansele de realizare a sindromu-
lui metabolic cresc cu 3%, ceea ce sugereaza un rol
important pentru leptina ca marker al riscului de boli
cardiovasculare si metabolice [31].
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Adiponectina este o altd adipocitokina secretata in
principal de adipocit si este de fapt scazuta in plasma
dupa o crestere a masei de tesut adipos. Adiponectina
are mai multe functii, inclusiv efecte antiinflamatorii
si anti-aterogene, precum si in sensibilizarea la insu-
lind si reglarea lipidelor [30]. Studiile au constatat ca
concentratia de adiponectind in plasma este invers co-
relatd cu IMC, CA, concentratia de insulina a jeun si
rezistenta la insulind si este cu 25% mai mare la feti-
tele supraponderale sanatoase, comparativ cu cele cu
sindrom metabolic [32]. Un alt studiu realizat la care
au participat 5.088 de adolescenti a constatat ¢ o sca-
dere a concentratiei de adiponectina a fost asociata cu
un risc crescut de sindrom metabolic, independent de
varsta, IMC, CA si colesterolul total [33].

Starea proinflamatoare la copiii cu sindrom me-
tabolic poate fi recunoscuta clinic prin cresteri variabi-
le ale proteinei C-reactive (PCRhs), care este frecvent
prezenta la persoanele cu sindrom metabolic. Tesutul
adipos 1n exces la copiii obezi elibereaza citokine in-
flamatorii care duc la starea proinflamatorie [8]. Con-
centratiile ridicate ale PCR la subiecti obezi ar putea fi
explicate prin expresia citokinei IL-6 in tesutul adipos
si eliberarea acesteia in circulatie. IL-6 este o citokina
proinflamatorie, care stimuleaza producerea de PCR
in ficat. Mai mult, TNF-a si IL-6, secretate de celu-
lele adipoase, sinteza hepatica de PCR au fost asoci-
ate cu obezitate si alti factori de risc cardiovasculari
[34]. In cercetarea noastra s-a inregistrat un nivelul
seric mai 1nalt al leptinei, markerilor proinflamatorii
(PCRhs, TNFa), iar al adiponectinei mai mic la copiii
cu sindrom metabolic, fata de lotul martor, ceea ce su-
gereaza ca aceste adipokine/citokine pot contribui la
dezvoltarea unei inflamatii subclinice la copiii cu sin-
drom metabolic si totodata pot servi drept biomarkeri
de diagnostic al sindromului metabolic la copii.

Prin urmare depistarea factorilor de risc cardio-
metabolici (hipertensiune arteriald, dislipidemie, di-
abet zaharat) trebuie efectuatd la toti copiii cu obe-
zitate, pentru a se interveni cat mai precoce. Grupul
de experti NHLBI recomanda screeningul profilului
lipidic pentru toti copiii > 2 ani cu IMC > la 85" [38].
American Diabetes Association recomanda screenin-
gul pentru diabetul de tip 2 la tineri cu exces de gre-
utate / obezitate si care au cel putin 2 factori de risc
suplimentari [39].

Modificarea regimului alimentar si a stilului de
viata constituie o piatrd de temelie a managementu-
lui obezitatii. Efectul pozitiv al pierderii in greutate
asupra imbunatatirii factorilor de risc cardiometabo-
lici a fost demonstrat Tn mai multe studii randomizate
controlate. Intr-o cercetare, o scidere in greutate de
~ 1 kg/m? a IMC cu un regim intens de modificare a
comportamentului, a redus glucoza peste 2 ore la 42%
din tineri, fata de 7% dupa standardul de ingrijire [36].

O altd meta-analiza a 133 de studii randomizate con-
trolate la tineri, a evidentiat ca pierderea In greutate
modesta (5-7% din greutatea corporald initiala) a fost
suficienta pentru a imbunatati profilul lipidic si tensi-
unea arteriala sistolica si pot ajuta la prevenirea sau
intarzierea aparitiei viitoarelor boli cardiovasculare
adulte [37]. Cat priveste tratamentul medicamentos al
obezitatii, Ghidul de practica clinica al Societatii En-
docrine (Endocrine Society Clinical Practice Guideli-
nes) din 2017 recomanda farmacoterapia pentru copii
dupa ce un program de modificare intensa a stilului de
viatd nu a reusit s limiteze cresterea in greutate sau sa
amelioreze comorbiditatile. In plus, modificarea stilu-
lui de viata, trebuie continuata in paralel cu farmaco-
terapia [5]. Orlistat, un inhibitor al lipazei, este singu-
rul medicament pentru pierderea in greutate aprobat
de FDA (US Food and Drug Administration) pentru
copii cu varsta peste 12 ani care sunt supraponderali
/ obezi. In unele cercetiri orlistatul a fost asociat cu o
imbunatatire modesta a tensiunii arteriale, dar efectul
sdu cumulativ asupra reducerii bolii cardiometaboli-
ce ramane de elucidat. Totodata, in ciuda beneficiilor
medicatiei, modificarea stilului de viata trebuie susti-
nuta pe parcursul tratamentului [7].

Desi la moment este prematur de a se face niste
concluzii certe din cauza numarului mic de copii inclusi
in cercetare, noi am constat ca in combinatie cu o dieta
redusa in calorii, exercitii fizice regulate si modificari
comportamentale, tratamentul cu inhibitorii lipazei
gastrointestinale si IECA pot contribui la scaderea gra-
dului de obezitate si, respectiv, a valorilor tensionale.

Sunt necesare cercetari suplimentare pentru a
optimiza abordarile clinice pentru prevenirea, scree-
ningul si tratamentul farmacologic al problemelor de
greutate pediatrica.

Concluzii

1. Majoritatea copiilor cu sindrom metabolic au
fost sedentari, expusi stresului cronic si fumatului pa-
siv, au avut o alimentatie defectuoasa, precum si o
anamneza heredocolaterala agravata prin obezitate si
hipertensiune arteriala.

2. Nivelul seric mai inalt al leptinei, markerilor
proinflamatorii (PCRhs, TNFa), dar mai mic al adi-
ponectinei la copiii cu sindrom metabolic, fata de
lotul martor, sugereaza ca aceste adipokine/citokine
pot contribui la dezvoltarea unei inflamatii subclinice
la copiii cu sindrom metabolic si, totodata, pot servi
drept biomarkeri de diagnostic al acestuia.

3. In combinatie cu o dieta redusa in calorii, exer-
citii fizice regulate si modificari comportamentale,
tratamentul cu inhibitorii lipazei gastrointestinale si
IECA poate contribui la scdderea gradului de obezita-
te si, respectiv, a valorilor tensionale.
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