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Rezumat.

Introducere. in paralel cu tendintele crescande ale ratelor de obezitate se atestd cresterea prevalentei sindromului
metabolic (SM) la copii, acest fapt dicteaza ca fiecare componentd a SM sa fie identificatd cat mai precoce, iar scopul
tratamentului consta in reducerea obezitatii, gestionarea complicatiilor metabolice, a rezistentei la insulina si, de asemenea,
managementul hipertensiunii arteriale (HTA).

Scopul studiului: Determinarea factoriilor de risc, a rolului unor markeri proinflamatori (7NF o, PCR-hs) si
adipokine (leptina, adiponectina) in instalarea SM la copii si a evolutiei acestora sub tratamentul cu inhibitorii lipazei
gastrointestinale (ILG)

Material si metode. Rezultatele prezentate sunt obtinute ca urmare a realizarii unui proiect din cadrul Programului
de Stat 2020-2023 cu titlul ,,Aspecte evolutive ale sindromului metabolic la copii sub tratament cu inhibitorii lipazei
gastrointestinale”, cifrul proiectului 20.80009.8007.33. Studiul a inclus 57 de copii cu SM (IDF, 2007). In functie de
terapia medicamentoasa aferenta tratamentului non-farmacologic, copiii din cercetare s-au divizat in 3 loturi: lotul I — 23
copii, care au primit orlip (orlistat) — ILG, lotul I — 15 copii, care au urmat Inhibitorii Enzimei de Conversie a Angiotensinei
(IECA) si lotul III - 19 copii, care au administrat atat ILG, cat si IECA. Lotul martor la constituit 50 de copii normotensivi
si normoponderali de varsta similara (raportul de gen: 1:1). S-au analizat factorii de risc, indicele masei corporale (IMC),
circumferinta abdomenului (CA), valorile tensionale, colesterolul total (CT), LDL — C, HDL — C, trigliceride (TG),
glicemia bazald (GB), insulina serica, TNFa, PCR-hs, leptina, adiponectina initial si la intervalul de 3 luni.

Protocolul studiului a fost aprobat de catre Comisia de Etica Medicala din cadrul IMSP Institutul de Cardiologie,
Republica Moldova (proces verbal nr.2 din 20 februarie 2020).

Rezultate: Majoritatea copiilor din cercetare au avut o anamneza heredo-colaterara agravata prin HTA si obezitate,
au fost sedentari sau moderat sedentari si au avut o culturd alimentara precard. Dintre componentele SM (IDF, 2007),
asociate obezitdtii abdominale, a predominat: HTA la 38 (66,7%) copii, hipertrigliceridemie — 32 (56,1%%) copii,
majorarea GB — 17(29,8%) copii si hipo-HDL-C — 11 (19,3%) copii. IMC la intervalul de 3 luni de la initierea medicatiei
cel mai important a scazut in lotul T (-4,025+1,267 kg/m?), urmat de lotul II (-3,3340,972 kg/m2) si 111 (-3,046+0,840 kg/
m?). CA cel mai important a scazut in lotul IIT (-10,63+3,732 c¢cm) vs lotul II (-9,167+1,783 c¢m) vs lotul I (- 4,700+2,352
cm). Tendinte similare s-au obtinut si pentru valorile tensionale: lotul I1I (-18.75+1,897 mm Hg) vs lotul IT (-12,167+1,359
mm Hg) vs lotul I (-3,900+4,613 mm Hg). LDL-C a scazut mai important in lotul II al cercetarii (-0,46+0,211 mmol/l), iar
TG - in lotul 11T (-0,7740,325 mmol/l) si II (-0,53+0,112 mmol/l). HDL-C a crescut cu +0,60+0,274 mmol/l in lotul I, cu
+0,15+0,066 mmol/l in lotul II si cu +0,12+0,03 Immol/l in lotul III. Insulina serica s-a micgorat mai important in lotul 111
al cercetarii (-9,36+4,53 nU/mL). Tendinte similare s-au constatat si pentru GB (lotul III -1,244+0,322 mmol/l). TNF a s-a
micsorat mai important in lotul III (-2,65+0,911 pg/ml) vs lotul I (-1,24+0,508 pg/ml) si lotul II (-1,61+1,018 pg/ml). PCR
hs a diminuat mai important in lotul I (-0,69+0,785 mg/l) si lotul II (-0,74+0,593 mg/l) vs lotul III (-0,42+0,617 mg/l).
Valorile leptinei s-au micsorat important in toate loturile de cercetare la intervalul de 3 luni de la initierea medicatiei (lotul
I cu - 8,8043,64 ng/ml, lotul IT cu -10,92+4,084 ng/ml, lotul III cu -9,75+6,172 ng/ml). Valorile adiponectinei au crescut
cu +1,83%1,087 pg/L in lotul III al cercetarii.

Concluzie: in combinatie cu o dieta redusi in calorii, exercitii fizice regulate si modificiri comportamentale,
tratamentul cu ILG si IECA la copiii cu SM din cercetare a contribuit la scaderea gradului de obezitate, valorilor
tensionale, si respectiv, normalizarea profilului lipidic si glucidic si, totodata, a scos in evidenta atat importanta prevenirii,
depistarii si gestiondrii precoce a obezitatii, precum si legatura de cauzalitate dintre obezitate, HTA si inflamatia cronica.

Cuvinte cheie: sindrom metabolic, copii, obezitate, hipertensiune arteriala.

Summary. Developmental aspects of metabolic syndrome in children under treatment with gastrointestinal
lipase inhibitors.

Introduction. Alongside the increasing trends in obesity rates, there is a documented rise in the prevalence of
metabolic syndrome (MetS) in children, dictating that each component of MetS should be identified as early as possible;
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and the treatment goal consists of reducing obesity, managing metabolic complications, insulin resistance, and also
addressing hypertension (HTN).

Aim of the study. To determine risk factors, the role of certain proinflammatory markers (TNF o, hs-CRP), and
adipokines (leptin, adiponectin) in the onset of MetS in children and their evolution under treatment with gastrointestinal
lipase inhibitors (GLI).

Material and methods. The presented results were obtained as part of a project within the State Program 2020-2023
titled “Evolutionary Aspects of Metabolic Syndrome in Children Under Treatment with Gastrointestinal Lipase Inhibitors”,
project number 20.80009.8007.33. The study included 57 children with MS (IDF, 2007). Depending on the pharmacological
therapy associated with non-pharmacological treatment, the children in the research were divided into 3 groups: Group |
— 23 children who received orlistat (orlip) — GLI, Group II — 15 children who received Angiotensin Converting Enzyme
Inhibitors (ACEls), and Group III - 19 children who received both GLI and ACEIs. The control group consisted of 50
normotensive and normal-weight children of similar age (gender ratio: 1:1). Risk factors, body mass index (BMI), waist
circumference (WC), blood pressure values, total cholesterol (TC), LDL-C, HDL-C, triglycerides (TG), basal glycemia
(BG), serum insulin, TNFa, hs-CRP, leptin, and adiponectin were analyzed initially and at the 3-month interval.

The study protocol was approved by the Medical Ethics Committee of the Institute of Cardiology, Republic of
Moldova (minutes no.2 dated February 20, 2020).

Results: The majority of children in the study had a history of hereditary aggravated HTN and obesity, were
sedentary or moderately sedentary, and had poor dietary habits. Among the components of MetS (IDF, 2007) associated
with abdominal obesity, the following predominated: hypertension in 38 (66.7%) children, hypertriglyceridemia - 32
(56.1%%) children, increased basal blood glucose (BG) - 17(29.8%) children and hypo-HDL-C - 11 (19.3%) children.
BMI at the 3-month interval from the initiation of medication decreased most significantly in group I (-4.025+1.267 kg/
m?), followed by group II (-3.33+£0.972 kg/m?), and III (-3.046+0.840 kg/m?). WC decreased most notably in group III
(-10.63+3.732 cm) compared to group I1 (-9.167+1.783 cm) and group I (-4.700+2.352 c¢cm). Similar trends were observed
for blood pressure values: group I1I (-18.75+1.897 mm Hg) vs group I (-12.167+1.359 mm Hg) vs group I (-3.900+4.613
mm Hg). LDL-C decreased essentially in group II (-0.46+0.211 mmol/l), while TG decreased in group III (-0.77+0.325
mmol/l) and 1T (-0.53+0.112 mmol/lI). HDL-C increased by +0.60+0.274 mmol/l in group I, by +0.15+0.066 mmol/I in
group 11, and by +0.12+0.031 mmol/l in group III. Serum insulin decreased predominantly in group III (-9.36+4.53 pU/
mL). Similar trends were observed for BG (group III -1.24+0.322 mmol/l). TNF a decreased most significantly in group
I (-2.65+0.911 pg/ml) compared to group I (-1.24+0.508 pg/ml) and group II (-1.61£1.018 pg/ml). hs-CRP decreased
mainly in group I (-0.69+0.785 mg/l) and group II (-0.74+0.593 mg/1) compared to group III (-0.424+0.617 mg/1). Leptin
values decreased significantly in all study groups at the 3-month interval from the initiation of medication (group I by
-8.80+3.64 ng/ml, group II by -10.92+4.084 ng/ml, group III by -9.75+6.172 ng/ml). Adiponectin values increased by
+1.83+1.087 pg/L in group III of the study.

Conclusion: In combination with a calorie-restricted diet, regular physical exercise, and behavioral modifications,
treatment with ILG and ACEIs in children with MetS in the study contributed to a decrease in the degree of obesity,
blood pressure values, and normalization of the lipid and glucose profile, respectively. Additionally, it highlighted both
the importance of prevention, early detection, and management of obesity, as well as the causal link between obesity,
hypertension, and chronic inflammation.

Keywords: metabolic syndrome, children, obesity, hypertension.

Pe3oMe. AcriekThI pa3BUTHS MeTA00JIMY€eCKOr0 CHHAPOMA Y /ieTeil, Ha (DoHe J1edeHH s JKeJTy109HO0—KUIIeYHBIMH
HHTMOUTOPAMU JIUNA3KI.

Beenenne. Hapsny ¢ pacnpoCTpaHEHHOCTBIO OXKUPEHUS, PETUCTPUPYETCS POCT YUCIIO CIyyaeB METa0OIMUECKOro
cuaapoma (MC) cpenu feTeit, 4To yka3blBaeT Ha HEOOXOMMOCTh PAHHETO BBISIBJICHUS] KOMITIOHEHTOB MC, 11e7Tb KOTOPBIX
SIBJISIETCS] CHU)KEHHE 0XKMPEHUsI, KOPPEKIIHS METa0OIMUECKUX HApYIICHHH, MHCYTMHOPE3UCTEHTHOCTH, a TAKKe KOHTPOJIb
aprepuanbHoi runeprensuu (Al).

Leabr uccaexoBanus: Omnpenenuts (GakTopbl pUcKa, poiib MpoBocnanuTenbHbix MapkepoB (PHO o, I[Pb-hs)
W aJuIoKHHOB (JICNITHH, aJUIOHEKTHH) B BO3HMKHOBeHMHM MC y neTell M UX JWHAMHUKY TPH JICYCHHU JKEIYIOYHO-
KHIICYHBIMEU nHTHONTOpamu numasel (QKKUIT).

Marepuan u Mertoabl. [IpencraBieHHble pe3ynbTaThl OBUIM TIOJYYEHBI B paMKax Hay4YHO-HCCIIEA0BATEIHCKOTO
npoekra "DBOJIONMOHHBIE aCIEKThl METa0OIMYECKOro CHHJpOMA Y JETed, NMpH JICYCHHH JKENYI0YHO-KUIICYHBIMU
uHrrouTopamu umnasel", ¢ mudpom 20.80009.8007.33. B uccrienoBanuy ObLTH BKITFOUYEHBI 57 IETEH, THATHOCTUPOBAHHBIX
¢ MetabonuyeckuM cunapomoM no kpurepusm IDF, 2007. B 3aBucMMOCTH OT BHJa NMPOBOJUMON Tepanuu MalueHThI
ObUTH pasfesneHsl Ha TpH rpynmnbl. B 1 rpynmy Bomm 23 nanmenra, npuauMasmunx JKKWJIT opiucrar «Opiumy, Bo 11
rpyniy — 15 nanueHToB, Noiy4yaBIIMX HHIMOMTOPBI aHrHOTeH3UHITpeBpatnatoiero gpepmenrta (MATID). [Taunentsr n3 111
rpynmsl (19 manuentoB) nonyuann komOuanpoBanHyto tepanuio JKKNJIHUATID. KonrponsHas rpynmna cocraBmna 50
3/I0POBBIX HOPMOTEH3UBHBIX, HOPMOCTECHUYECKHX JIeTel B aHAIOTMYHOI BO3BPACTHOI KaTerOpuy M COOTHOLIEHNUH MOJIOB:
1:1. UccnenoBanue netell BKIIOYWIO: WACHTH(UKALINIO (AaKTOPOB pHUCKa, onpernesienne uaaekca mMacesl tena (MMT),
okpyxHoctH xkuBoTa (OXX), mokaszaresei apTepraiIbHOTO JaBICHHUS, HCXOIHBIX MMOoKa3arenen oomiero xonecrepuna (0X),
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JITHIT, JITIBIL, rpurnuuepunos (TI7), 6azanshoro yposenst nitokossl (BI'), ceiBoporounoro uncynuna, ®HO a, L[Pb-hs,
JIENITHHA, aJIUTTOHEKTHHA a TaKXKe C UHTEpBaJIOM B 3 MecsIla OT Havyalla JIEKapCTBEHHOM Tepanui.

[Tporokon wmccnenoBanust Obul 0700peH Komurerom no menunmuckor strke HUUW Kapanonoruu, PecmyOnuku
Mosnnosa (mpotokon Ne 2 ot 20 despast 2020 r.).

Pesynabrarnl: BONBIIMHCTBO HCCIIEAOBAaHHBIX JAETel MMEIM OTATOIIEHHBIM HACIEJCTBEHHBIH aHaMHE3 I10
apTepHaJbHOW THIEPTCH3MU W OXHMPCHUIO, BEJIM MAJOIOJIBIKHBI WM YMEPEHHO TIOJBIKHBIN 00pa3 »KHU3HH,
TaKKe TOJJICPKUBAIN HENPaBWIBHYIO KyiabTypy nutanus. Cpenu npeobiagarommx komnonentoB MC (IDF, 2007),
ACCOLIMMPOBAHHBIX C a0JIOMHHAIBHBIM OXXMPEHUEM OBIJIO BBISBICHO: apTepHajbHas runeprensus y 38 (66,7%) nerei,
runeprpurunepuaemus B 32 (56,1%) ciryyae, NOBBINICHHBIH 0a3aiibHbIH yPOBEHb CHIBOPOTOUHOHN Titoko3bl (BI) y 17
(29,8%) nereit u monmxenusid yposens [JIIIBIT y 11 (19,3%) nereii. Unaekc maccsl Tena, yepes 3 Mecsla OT Hayaia
JICKapCTBEHHON Teparuu, Hanbonee 3HaunMo cHu3miIcs B | rpymme (-4,025+1,267 kr/m?), 3a Heit cnenoBanu 11 rpynma
(-3,33+0,972 kr/m?) u 11l rpymma (-3,046+0,840 kr/m?). O6beM Tanuu Hauboee cyecTBeHHO yMeHbInunacs B 111 rpymme
(-10,63£3,732 cm) o cpaBHenuto co 11 (-9,167+1,783 cm) u I rpymmoit (-4,700+2,352 cMm). AHalOrHYHbBIE TEH/ICHIINU
OBUTH 3apErnCTPUPOBAHBI U JUIs [TOKa3aTesel aprepuainbHoro nasnenus: 111 rpynma (-18,75+1,897 mm /pr. c1.); Il rpynma
(-12,167+1,359 MM /pt. c1); I rpynma (-3,90044,613 Mm/pr. c1). JIumonporen il HU3KOW MIIOTHOCTH, O0Jiee 3HAYUTEITLHO
camsmiuch Bo 11 rpymme (-0,464+0,211 mmonb/n ), Toraa kak Tpurnuepus - B 111 rpynme (-0,77+0,325 mMonb/i) u Bo
II rpynme (-0,53+0,112 mmons/m). Yposens JIIIBII yBenuumincst Ha +0,60+0,274 mmons/n B | rpynne, na +0,15+0,066
Mmonb/n Bo Il rpynme u nva +0,12+0,031 mmons/a B 11l rpynne ucnenoBanus. ChIBOPOTOUYHBIA MHCYIUH CHH3MICS
oonee 3Haunmo B I rpymme (-9,36+4,53 mxEn/min). Takue ke TEHACHIMH OBUIA 3apETHCTPHPOBAHBI B OTHOIICHUHU
6azanpHoro ypoBHs nttoko3s! (111 rpynmna-1,24+0,322 mmons/n). CpaBauBas yposeHb @HO-a MbI ycTaHOBMIH, 4TO OOee
3HAUUTENIFHO AaHHBIA napamerp cHu3mics B 111 rpynme na -2,654+0,911 nr/ma no cpaBrenuto ¢ 1 (-1,24+0,508 nr/mi) n
II (-1,61£1,018 nr/mun) rpynmnax. Onpenesnsst AMHAMUKY ChIBOPOTOYHOTO YpoBHst LIPB- hs, Obu10 BBISIBIEHO, UTO TaHHBINA
Mapkep O0but 3Hauumo Hioke B 1 (-0,69+0,785 mr/m) u 11 (-0,74+0,593 mr/n) rpynnax no cpasuenuto ¢ 11 (-0,42+0,617
MTI/JT) TPYNIION MCCIIE0BaHUs. YPOBEHb JICITHHA JOCTOBEPHO CHHU3MJICS BO BCEX TpyIIax ¥epe3 3 Mecsia OT Hayaya
nekapcTBeHHo# Tepanuu (I rpymma -8,80+3,64 ur/vu, I rpymma -10,92+4,084 ur/mun, I rpynma -9,75+6,172 Hr/mn),
TOT/Ia KaK [oKa3aTeNy aJuloHeKTHHA yBeanyuiauch Ha 1,83+1,087 mxr/n B rpynme I11.

BoiBoabl: B coueraHMM ¢ HHM3KOKaJIOPUHHOW JHETOW, pEryJSIpHBIMH (HU3MYECKUMH YIPaKHEHUIMH U
TIOBE/ICHUYCCKUMH MU3MEHEHUSIMH, JICUCHHE JKEITYIOYHO-KUIIEYHBIMA MHIHOUTOpaMu Jinnasbl 1 nHruouropamu Alld y
JeTeil ¢ MeTaboIMYeCKM CHHIPOMOM CITIOCOOCTBOBAJIO CHMIKEHHIO CTETICHNW OXKHMPEHHs, MOKa3arelieil apTepuaibHOro
JIaBJICHUSI, TIPHBEJIO K HOPMaJIU3AIIMH JIMITUIHOTO U YIJIEBOJHOTO OOMEHOB, B TO %K€ BpeMsI OBIJIO MOUEPKHYTO BaXKHOCTh
MIPOQUIAKTUKH, PAHHETO BBISIBIICHUS U JICUCHUS] O)KUPEHHS, a TAKIKE TPUINHHO-CIICACTBEHHYIO CBSI3b MKy OKHPEHUEM,
apTepuanbHON THIEepTEeH3UeH U XPOHHUUECKUM BOCHAIEHUEM.

KaroueBble ciioBa: MeTabOIMUYECKUN CHHIPOM, JIETH, OKUPEHUE, apTepHaIbHas THIIEPTSH3US.

Introducere.

Prevalenta excesului de greutate si a obezitatii
este In continua crestere, atat la populatia adulta, cat si
la cea pediatrica, reprezentdnd o povara substantiala
pentru sanatatea publica [1]. Se estimeaza ca cca
39% din populatia globala se confruntd cu provocari
legate de excesul de greutate [2]. Ascensiunea
pandemicd a obezitatii la nivel global, s-a reflectat
asupra prevalentei in crestere a SM atat la copii, cat
si la adolescenti, iar studiile epidemiologice de resort
indica asupra faptului ca, prevalenta SM variaza
de la 3,4% la cei cu greutatea normald la 29% 1in
grupul celor obezi [3]. Cumularea de tesut adiopos
visceral, independent de gradul de obezitate, este
puternic asociatd atat cu SM, cét si cu complicatiile
cardiovasculare ulterioare [4]. O metaanaliza, cu
includerea a 76 de articole stiintifice si peste 142 mii
de copii a stabilit o prevalenta a SM (IDF) in tarile
in curs de dezvoltare de pana la 3,98%, iar cele mai
frecvente componente ale SM au fost obezitatea
abdominald si HDL-C diminuat [5].

Absenta unei definitii clare a SM la copii face
dificila stabilirea diagnosticului si intelegerea exacta

a implicatiei sale clinice la copii [6]. In anul 2007,
Federatia Internationald de Diabet (IDF) a punctat
criterii clare pentru diagnosticul SM la copii (tabelul
1) [7].

Se considerda ca SM este rezultatul interactiunii
dintre predispozitia genetica, factorii de mediu si cei
comportamentali. De asemenea, factorii de risc pre si
postnatali, inclusiv comportamentul mamei in timpul
sarcinii, precum si stilul de viatd al copiilor, pot
contribui la dezvoltarea timpurie a acestui sindrom
[8,9,10]. Sedentarismul participa la dezvoltarea
obezitatii, In timp ce obezitatea si dislipidemia sunt
consecintele unor obiceiuri alimentare nesanatoase
[11].

Originile patofiziologice ale SM 1incepe de la
insulinorezistenta asociatd cu obezitatea, actiunea
insulinei, determinand eliberarea in circulatie a
acizilor grasi liberi si a trigliceridelor, drept rezultat
fiind dislipidemia si depunerile adipoase ectopice
[12]. Distributia ectopica a tesutului adipos contribuie
la eliberarea de citokine proinflamatorii (TNF, IL-
6), reactantilor de faza acutd (PCR-hs, fibrinogen)
provocand o stare de inflamatie subclinica [13,14,15].
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Tabelul 1.
Consensul IDF, 2007 pentru diagnosticul SM la copil
Varsta CA Trigliceride HDL-C TA Glicemia
(ani)
6-<10 > percentila 90 | Nu se stabileste diagnosticul de SM, dar toti acesti parametri vor fi determinati si
urmariti, in special, la cei cu istoric familial de SM, DZ tip II, dislipidemie, boli
cardiovasculare, HTA si/sau obezitate.
10-<16 > percentila 90 |>1,7 mmol/l <1,03 mmol/l - sistolica > 130 >5.6 mmol/l
- diastolica >85 mHg | *la cei cu istoric
familial de DZ tip II se
recomanda TTGO
>16 ani Se utilizeazi criteriile IDF pentru adulti:
Circumferinta abdominald (caucazieni) >94 cm baieti, >80 cm la fetite
+ oricare doud din urmatoarele:
Trigliceride >1,7 mmol/l
HDL C <1,03 mmol/l la barbati si <1,29 mmol/l la femei
TAS > 130 mmHg, TAD >85 mmHg
Alterarea glicemiei 4 jeun

In patogenia SM se implica un sir de adipokine dintre
care leptina, care contribuie la mentierea inflamatiei
subclinice, precum si la activarea sistemului nervos
simpatic cu impact asupra dezvoltarii HTA [16,17].
O alta adipokina legatda de patogeneza SM este
adiponectina. Adiponectina este cruciala pentru
reglarea metabolismului glucidic si lipidic, inhiba
dezvoltarea moleculelor de adeziune si atragerea
macrofagelor, iar studiile la copiii obezi indica ca,
nivelele de adiponectina sunt invers asociate cu gradul
de obezitate, rezistenta la insulind si adipozitatea
viscerala [18,19,20].

Desi, SM la copii este un subiect frecvent discutat
in literaturda, pareri uniforme privind tratamentul
acestuia inca lipsesc. Rezistenta la insulina, obezitatea
centrala, dislipidemia si HTA sunt considerate in mod
obisnuit principalele componente ale SM. Prima
abordare recomandatd a tuturor acestor afectiuni
patologice la copii este interventia in stilul de viata
(dieta si exercitii fizice), totusi, In unele cazuri
selecte, un tratament farmacologic s-ar putea dovedi
util pentru prevenirea complicatiilor metabolice si
cardiovasculare [21]. Indicatia farmacoterapiei pentru
tratarea obezitatii pediatrice include: o varstd >10 ani
siun IMC in percentila > 95 cu comorbiditati legate de
greutate, sau un IMC care este >120% din percentila
95, indiferent de comorbiditati [22]. Orlistatul
a fost permis de catre FDA pentru tratamentul
obezitatii la copii. Mecanismul de actiune a acestuia
este inhibibarea lipazei gastrointestinale. Studiile
efectuate au constatat cd tratamentul cu orlistat are
ca rezultat o reducere cu 30% a absorbtiei grasimilor
din alimentatie [23]. O metaanaliza finisata in anul
2023, care a inclus peste 800 de cercetari, scopul
careia a fost determinarea efectului orlistatului asupra

parametrilor antropometrici si biochimici la copii,
a indicat efectul semnificativ al orlistatului asupra
circumferintei taliei (SMD: -0,27, 95% CI: -0,47,
-0,07) si a nivelului seric de insulind (SMD: -0,89,
95% CI: — 1,52, 0,26) [24].

Pornind de la aceste evidente, am realizat un
proiect din cadrul Programului de Stat 2020-2023
cu denumirea ,,Aspecte evolutive ale sindromului
metabolic la copii sub tratament cu inhibitorii
lipazei gastrointestinale”, n obiectivele trasate ne-
am propus determinarea factorilor de risc pentru SM
la copii, a rolului unor markeri proinflamatori (TNF
o, PCR-hs) si adipokine (leptina, adiponectina) in
SM la copii si a evolutiei acestora sub tratamentul cu
inhibitorii lipazei gastrointestinale (ILG).

Material si metode.

Cercetarea a inclus 57 de copii cu SM, stabilit
in conformitate cu criteriile IDF, anul 2007, care au
fost selectati dintre copiii cu varsta de 10-18 ani, care
prezentau obezitate abdominald. Din copiii inclusi in
cercetare 39 (68,4%) au avut varsta 10 -<16 ani, iar
18 (31,6%) — varsta de 16-18 ani. Raportul de gen a
fost urmatorul: 33 (57,9%) copii de gen masculin si
24 (42,1%) copii de genul feminin (tabelul 2).

Tabelul 2.
Caracteristica in functie de varsta si gen

Variabile N %
10<16 39 68,4
Virsta (ani)
16-18 18 31,6
masculin 33 57,9
Genul —
feminin 24 42,1

In functie de terapia medicamentoasa aferenta
tratamentului non-farmacologic, copiii din cercetare
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s-au divizat in 3 loturi: lotul I — 23 copii, care au
primit ILG, lotul II — 15 copii, care au urmat IECA
si lotul III — 19 copii, care au administrat atat ILG,
cat si IECA. Lotul martor la constituit 50 de copii
normotensivi si normoponderali de varsta similard
(raportul de gen: 1:1).

S-au apreciat factorii de risc conform unei
anchete special elaborate, care a inclus: factorii de
risc prenatali si ai primului an de viata, factorii de
risc comportamentali, nocivitatile familiale si ale
copilului, ancheta alimentard si ancheta activitatilor
fizice etc. S-a determinat indicele IMC, CA si
valorile tensionale initial si la intervalul de 1 si 3 luni
de la initierea terapiei. Profilul lipidic (CT, LDL — C,
HDL -C, TG), glucidic (GB, insulina serica), makerii
proinflamatori (TNFa, PCR-hs) si adipokinele serice
(leptina, adiponectina) au fost apreciate initial si la
intervalul de 3 luni. Protocolul studiului a fost aprobat
de catre Comisia de Etica Medicala din cadrul IMSP
Institutul de Cardiologie, Republica Moldova (proces
verbal nr.2 din 20 februarie 2020).

Rezultate.

Factorii de risc la copiii cu SM

a) Factorii de risc prenatali

La analiza antecedentelor morbide heredocolate-
rale familiale am constatat ca doar 17 copii (29,8%)
nu prezintd un anamnestic heredocolateral agravat
prin HTA si doar 12 copii (21,1%) nu prezintd un
anamnestic agravat prin obezitate. Majoritatea copi-
ilor au anamnesticul agravat prin HTA sau obezitate
fie ca 1n generatia I, generatia Il sau ambele generatii
de rudenie (tabelul 3).

Tabelul 3.
Caracteristica lotului general al cercetarii in functie de
antecedentele morbide heredo-familiale

N %
absent 42 73,7
IMA rude gr. I 4 7,0
rude gr. 11 11 19,3
absenta 17 29,8
HTA rude de gr. I 14 24,6
rude de gr. I 16 28,1
rude de gr. I si Il 10 17,5
absent 48 84,2
AVC rude de gr. I 1 1,8
rude de gr. II 8 14,0
absent 42 73,7
DZ tip 11 rude de gr. I 5 8,8
rude de gr. 1T 10 17,5
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absenta 12 21,1
Obezitate rude de gr. I 26 45,6
rude de gr. 11 6 10,5
rude de gr. ['si Il 13 22,8
absenta 44 77,2
Cardiopatie |rude de gr. I 1 1,8
ischemica rude de gr. II 10 17,5
rude de gr. I'si Il 2 3,5

Cat priveste evolutia sarcinii am constatat
urmatoarele: la circa 31 (54,4%) din mame sarcina
a evoluat cu toxicoza si anemie. Diverse erori de
alimentatie pe perioada graviditatii au prezentat 49
(86,0%) persoane. Desi, rezultatele cu referire la
consumul de alcool si fumat sunt subiective, totusi
o mama (1,8%) a recunoscut cd a consumat alcool
pe perioada graviditatii, insd conform afirmatiilor in
cantitati foarte mici, 2 (3,5%) mame au continuat sa
fumeze pe perioada sarcinii, iar 10 (17,5%) mame au
fost expuse fumatului pasiv la domiciliu. Iminenta
de avort pe perioada sarcinii au avut 23 (40,4%)
din mame, la 0 mama (1,8%) in timpul sarcinii s-a
acutizat pielonefrita cronica. HTA cu debut pana la
sarcind au prezentat 7 (12,3%) mame, iar la 0 mama
(1,8%) — HTA a debutat in timpul sarcinii. Diabet
zaharat cu debut pana la sarcind au avut 3 (5,3%)
mame, iar diabet gestational — 4 (7,0%) (tabelul 4).

Cat priveste evolutia nasterii am constatat
urmatoarele: diverse probleme in travaliu cum ar fi
nastere acceleratd au prezentat 17 (29,8%) din mame,
insuficienta fortelor de contractie — 15 (26,3%)
mame, trauma natald au suportat 13 (22,8%) copii,
iar circulara cordonului ombilical in jurul gatului au
avut 28 copii (49,1%) (tabelul 5).

Majoritatea copiilor au fost normotrofi in primul
an de viatd (n=33; 57,9%), hipotrofie gr.I au avut 4
(7,0%) din copii, iar paratrofi in primul an au fost 20
(35,1%) din copii. Cu referire la alimentatia primului
an de viatd am constatat ca 41 (72%) din copii au
avut o alimentatie naturala cu o duratd < de 6 luni,
dintre care 25 (43,9%) copii au fost alimentati natural
<3 luni, iar 16 (28,1%) copii — 3-6 luni si doar 12
(21,1%) din copii au primit o alimentatie naturala cu
durata de 6-12 luni, iar 3 (5,3%) din copii cu durata >
12 luni (tabelul 6).

b) Caracteristica nocivitatilor familiare

Analizand nocivitatile familiale am constatat
urmatoarele: 20 (35,1%) de copii sunt expusi stresului
cronic familiar, deoarece in aceste familii s-a constatat
un climat psihologic nefavorabil, conditionat de
divortul parintilor, copiii locuiesc cu buneii sau cu
un alt membru al familiei efc. Totodata, in familiile
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Tabelul 4.
Evolutia sarcinii
Evolutia sarcinii N %
L nu 26 45,6
Toxicoza
da 31 54,4
. nu 26 45,6
Anemie
da 31 54,4
nu 49 86,0
Hipertensiune arteriala cu debut pana la sarcina 7 12,3
cu debut in sarcina 1 1,8
. . nu 34 59,6
Iminenta de avort
da 23 40,4
. . . . nu 56 98,2
Acutizarea unei maladii cronice
da 1 1,8
nu 45 78,9
Fumatul in timpul graviditatii da, activ 2 3,5
da, pasiv 10 17,5
nu 56 98,2
Consumul de alcool pe perioada graviditatii rar (ocazional) 1 1,8
frecvent - -
. . . - nu 8 14,0
Erori in alimentatia gravidei
da 49 86,0
nu 50 87,7
Diabet zaharat cu debut pana la sarcina 3 53
diabet gestational 4 7,0
Tabelul 5.
Caracteristica lotului general al cercetarii in functie de evolutia nasterii
Evolutia nasterii N %
absente 25 439
Diverse probleme in travaliu nastere accelerata 17 29.8
insuficienta fortelor de contractie 15 26,3
. . . . . |nu 29 50.9
Circulara cordonului ombilical in jurul gatului
da 28 49,1
. nu 44 77,2
Trauma natala
da 13 22,8
Tabelul 6.
Caracteristica lotului general al cercetarii in functie de dezvoltarea fizica si alimentatia primului an de viata
Variabile estimate N %
normotrof 33 57,9
Dezvoltarea fizica hipotrofie gr. I 4 7,0
paratrof 20 35,1
<3 luni 25 43,9
3-6 luni 16 28,1
Durata alimentatiei naturale -
6-12 luni 12 21,1
>12 luni 3 5,3
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Tabelul 7.
Caracteristica lotului general al cercetirii in functie de factori de risc comportamentali
Stresul cronic N %
favorabil 37 64,9
Climatul psihologic in familie nefavorabil (pdrinti divortati, copilul locuieste cu
e 20 35,1
alt membru al familiei)
Abuz de alcool nu 45 78,9
da (un parinte) 11 19,3
da (alt membru al familiei, care locuieste cu co- | 1.8
pilul) ’
. . A . favorabil 30 52,6
Climatul psihologic in scoala - - — -
nefavorabil (conflicte cu pedagogii, colegi etc) 27 474
Fumatul
nimeni 25 439
Fumat pasiv mama 5 8.8
(fumatul in familie) tata 17 29.8
mama si tata 10 17,5
. nu 49 86,0
Fumat activ -
a incercat 8 14,0
13 ani 1 1,8
A . 14 ani 1 1,8
De la ce varsta a incercat copilul a fuma ? -
15 ani 4 7,0
16 ani 2 3,5
Tabelul 8.
Prezentarea lotului general de cercetare in functie de gradul de sedentarism
Ancheta activitatii fizice Réspuns | Numérul absolut Ponderea (%)
Activitati fizice desfasurate
. . . nu 34 59,6
Gimnastica matinala
da 23 40,4
activ* - -
e o . . t activ** 1 1
Activitatii fizice in timpul liber moderat activ 8 31,6
moderat sedentar*** 16 28,1
sedentar*®*** 23 40,4

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, in fata televizorului > 2 ore

a 11 (19,3%) copii consuma alcool un parinte, iar
in familia unui copil (1,8%) consuma alcool un alt
membru al familiei, care locuieste cu copilul. Un
climat psihologic nefavorabil in scoald, determinat de
conflicte cu pedagogii, profesorii efc. s-a determinat
la 27 (47,4%) copii.

Unal factor de risc— fumatul pasiv a fost inregistrat
in familiile a 32 (21,1%) de copii, deoarece in
mediul familial a 5 (8,8%) copii — fumeaza mama, in
familiile a 17 (29,8%) copii — fumeaza tatal copiilor,
iar in familiile a 10 (17,5%) copii — fumeaza ambii

parinti. Cat priveste fumatul activ — 8 (14%) copii au
recunoscut ca au incercat sa fumeze, varsta acestor
copiii a fost cuprinsa intre 13-18 ani (tabelul 7).
Evaluand gradul de sedentarism am constatat
urmatoarele: practicdi cu regularitate gimnastica
matinala doar 23 (40,4%) de copii, practica timpul liber
moderat activ (sport ne profesional sau alte activitati
dinamice (ex. dansuri), in fata calculatorului < 2 ore,
in fata televizorului < 2 ore), doar 18 (31,6%) copii,
majoritatea copiilor sunt moderat sedentari (mers
activ > de 30 min zilnic, in fata calculatorului > 2
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Tabelul 9.
Cultura alimentara a familiei
%
niciodata 5 8,8
Micul dejun uneori 44 77,2
cu regularitate 8 14,0
nimic 7,0
terci 8 14,0
Produse consumate cel mai des la micul dejun tartine 26 45,6
chifle 12 21,1
meniu complex 7 12,3
Se consuma alimente in timpul vizionarii TV, lucrului/ — - -
jocului la calculator rat 28 49,1
cu regularitate 29 50,9
niciodatd - -
Se consuma produse cu < 2 ore inainte de somn rar 1 1,8
caregula 56 98,2
putin sarat 1 1,8
Consumul de sare moderat sarat 29 50,9
sarat 27 47,4
Consumul de griisime se prefer.’il grz:is%m% vefgetal.e 34 59,6
se prefera grasimi animaliere 23 40,4

ore, in fata televizorului > 2 ore) — 16 (28,1%) copii
sau sedentari (mers active < de 30 min zilnic, in fata
calculatorului > 2 ore, in fata televizorului > 2 ore) —
23 copii (40,4%) (tabelul 8).

Analizdnd cultura alimentard familiara am
constatat diverse Incalcari a regimului alimentar la
55 (96,5%) copii. Niciodata nu consuma micul dejun
la domiciliu 5 (8,8%) copii, iar 44 (77,2%) de copii
— consuma doar ocazional si doar 8 (14,0%) copii
— servesc cu regularitate micul dejun la domiciliu.
Produsele cel mai des consumate la micul dejun
sunt tartine (n=26; 45,6%) sau chifle (n=12; 21,1%)
si doar 8 copii (14,0%) — consumd de preferintd
terci. Se consuma alimente in timpul vizionarii TV,
lucrului/jocului la calculator rar de catre 28(49,1%)
copii, cu regularitate de catre 29 (50,9%) copii. Se
intrebuinteaza alimente cu < 2 ore inainte de somn ca
regulade catre 56 (98,2%) copii. Se consuma produsele
moderat sarate (n=29; 50,9%) si sarate (n=27; 47,4%)
de catre majoritatea copiilor. Cat priveste consumul
de grasime, in familiile a 34 (59,6%) copii se prefera
grasimi vegetale, iar in familiile a 23 (40,4%) copii —
de origine animaliera (tabelul 9).

Analizand alimentele consumate 1in functie
de piramida alimentard am constatat urmatoarele:
29 (50,9%) copii consuma dulciuri de 3-4 ori pe
saptamana, iar 5(8,8%) copii le intrebuinteaza zilnic.
Mezelurile se consuma de majoritatea copiilor de 3-4
ori pe saptaimana — 34 (59,6%) copii. Si cartofii prajiti

sunt preferinta copiilor din cercetare, deoarece se
consuma de 1-2 ori pe saptamana de catre 43(75,4%)
de copiii, de 3-4 ori pe saptamana — de catre 11
(19,3%) copii. Produsele de patiserie, de asemenea,
sunt consumate frecvent: 17 (29,8%) copii le consuma
de 1-2 ori pe saptamana, iar 38 (66,7%) din copii le
consuma si mai frecvent (de 3-4 ori pe saptamana).
Se consuma frecvent si produse de tip fast-food — 14
(24,6%) copii le consuma de 1-2 ori pe sdptdmana,
iar 40 (70,2%) copii de 3-4 ori pe saptamana. Unele
alimentele sanatoase precum laptele si derivatele
de lapte (n=35; 61,4%), nuci, alune, seminte (n=29;
50,9%) se consuma de majoritatea copiilor doar
ocazional (tabelul 10).

Evaluarea in  dinamicd a  parametrilor
antropometrici, valorilor tensionale, a parametrilor
metabolismului lipidic si glucidic sub tratamentul cu
inhibitorii lipazei gastrointestinale

Valorile initiale ale IMC in functie de loturile de
cercetare au fost urmatoarele: lotul I — 31,46+0,932
kg/m?, lotul I — 31,68+0,746 kg/m?, lotul III —
36,54+1,723 kg/m?. IMC la intervalul de 3 luni de la
initierea medicatiei cel mai important a scazut in lotul
I(-4,03+1,267 kg/m?), urmat de lotul IT (-3,33+0,972
kg/m?) si III (-3,05+0,840 kg/m?) (Figura 1).

Valorile initiale ale CA au fost urmatoarele: lotul I
— 95,041,906 cm, lotul II —102,40+2,225 cm, lotul III
—107,63+3,207 cm. La intervalul de 1 luna de la initierea
medicatiei CA cel mai important a scazut in lotul III
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Tabelul 10.
Piramida alimentatiei
Tipurile de alimente Frecventa consumului N (%)
Dulciuri ocazional 7 12,3
1-2 ori pe saptamana 16 28,1
3-4 ori pe saptamana 29 50,9
consum zilnic 8,8
Mezeluri ocazional 53
1-2 ori pe saptdmana 18 31,6
3-4 ori pe saptamana 34 59,6
consum zilnic 2 3,5
Cartofi prajiti ocazional 3 53
1-2 ori pe saptdmana 43 75,4
3-4 ori pe saptamana 11 19,3
Produse de patiserie ocazional 1 1,8
1-2 ori pe saptamana 17 29,8
3-4 ori pe saptamana 38 66,7
consum zilnic 1 1,8
Lapte si derivate din lapte ocazional 35 61,4
1-2 ori pe saptamana 20 35,1
3-4 ori pe saptamana 2 3,5
Carne slaba ocazional 6 10,5
1-2 ori pe saptamana 50 87,7
3-4 ori pe saptamana 1 1,8
Peste ocazional 13 22,8
1-2 ori pe saptamana 44 77,2
Oua ocazional 13 22,8
1-2 ori pe saptamana 40 70,2
3-4 ori pe saptamana 4 7,0
Nuci, alune, seminte ocazional 29 50,9
1-2 ori pe saptdmana 28 49,1
Legume, fructe ocazional 16 28,1
1-2 ori pe saptdmana 28 49,1
3-4 ori pe saptamana 3 53
Cereale ocazional 14 24,6
1-2 ori pe saptamana 34 59,6
3-4 ori pe saptamana 9 15,8
Bauturi carbogazificate ocazional 5 8.8
1-2 ori pe saptamana 22 38,6
3-4 ori pe saptamana 30 52,6
Fast-food ocazional 1 1,8
1-2 ori pe saptamana 14 24,6
3-4 ori pe sdaptamana 40 70,2
consum zilnic 2 3,5




96 Buletinul ASM

36,54 34,07 ad
o- -0— —® 28,56
Sl 30,42 ’
31,46 30,31 i
initial 1 luna 3 luni

—e—Lotul I (ILG) =#=Lotul II (IECA) =®=Lotul I1I (ILG+IECA)

Figura 1. Evaluarea in dinamica a IMC (kg/m?) in functie de terapia medicamentoasa primita
Nota: ILG — inhibitorul lipazei gastrointestinale (orlip), IECA — inhibitorii enzimei de conversie a agiotensinei
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Figura 2. Dinamica valorilor CA (-cm) in functie de medicatia urmata
Nota: ILG — inhibitorul lipazei gastrointestinale (orlip), IECA — inhibitorii enzimei de conversie a agiotensinei
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Figura 3. Evaluarea dinamica a valorilor TAS (mm Hg) in dinamica in functie de terapia medicamentoasa primita
Nota: ILG — inhibitorul lipazei gastrointestinale (orlip), IECA — inhibitorii enzimei de conversie a agiotensinei
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(-6,37+1,30 cm) vs lotul II (-4,92+1,00 cm) si lotul 1
(-3,78+0,846). Aceleasi tendinte s-au mentinut si peste 3
luni: lotul III (-10,63+3,732 c¢m) vs lotul II (-9,17+1,783
cm) vs lotul I (- 4,70+£2,352 cm) (Figura 2).

Valorile tensiunii arteriale sistolice (TAS), de
asemenea, la intervalul de 3 Iuni de la initierea
medicatiei cel mai important au scazut in lotul IIT al
cercetarii (-18,75+1,897 mm Hg), urmat de lotul II
(-12,17+1,359 mm Hg), insa in lotul I valorile TAS
au scazut mai putin (-3,90+4,613 mm Hg) (Figura 3).

Valorile initiale ale HDL-C la copiii cu SM au
fost net inferioare fatd de cele inregistrate la lotul
martor (0,911+0,30 vs 1,73%0,043 mmol/I; p<0,001).
In schimb valorile LDL-C s-au constatat mai inalte
la copii cu SM vs lotul martor (2,91+0,109 vs
1,8240,021 mmol/l; p<0,001). Tendinte similare
s-au obtinut si pentru TG (1,8040,102 vs 0,970,039
mmol/l; p<0,001) (Tabelul 10 si 11). Desi, valorile
GB nu au depasit valorile de referinta in conformitate
cu recomandarile IDF, 2007, totusi copiii cu SM
au avut valoarea acesteia mai inaltd, fatd de lotul
martor (4,93£0,996 vs 3,900,040 mmol/l; p<0,001).
Insulina serica, de asemenea, s-a inregistrat mai nalta
la copiii cu SM fatd de lotul martor (19,60+1,242
vs 10,54+0,590 pU/ml; p<0,001) (Tabelul 11, 12).
Valorile insulinei serice s-au corelat pozitiv cu IMC
(r=+0,41; p<0,001).

La intervalul de 3 luni de medicatie valorile
HDL-C au crescut cu+0,60+0,274 mmol/l in lotul I,
cu 10,150,066 mmol/l in lotul II si cu +0,12+0,031
mmol/l in lotul III. Nivelul LDL-C a scazut mai
important in lotul II al cercetarii (-0,46+0,211
mmoll), iar al TG — in lotul III (-0,77£0,325 mmol/l)
si 11 (-0,53+0,112 mmol/l) (tabelul 12).

La analiza parametrilor metabolismului glucidic in
dinamica la intervalul de 3 luni de la initierea terapiei
medicamentoase am obtinut scaderi neinsemnate ale
GB 1in lotul I (-1,24+0,322 mmol/1). Valorile insulinei
serice, de asemenea, s-au micsorat mai important in
lotul IIT al cercetarii (-9,36+4,53 pU/mL), in lotul I si
II - s-a micsorat cu cca o unitate (tabelul 13).

Aprecierea valorilor TNF a, PCR-hs, leptinei,
adiponectinei la copiii cu SM si a evolutiei
acestora sub tratamentul cu inhibitorii lipazei
gastrointestinale.

Copiii cu SM au avut valori mai inalte ale leptinei
(35,79+2,135 vs 7,93#£0,230 ng/ml, p<0,001), dar
mai mici ale adiponectinei fatd de lotul martor (6,75
+ 0,693 vs 10,950,330 pg/L p<0,001). Cu referire
la markerii proinflamatorii, atat valorile TNF «
(8,660,434 vs 3,12 + 0,980 pg/ml; p<0,001), cat si
cele ale PCR hs (2,64 + 0,282 vs 0,23+0,013 mg/l;
p<0,001) au fost mai inalte la copiii cu SM, fata de
lotul martor (tabelul 14, 15).

Tabelul 11.
Parametrii metabolismului lipidic si glucidic la copiii cu SM in comparatie cu lotul martor
Lotul de cercetare sindrom Lotul martor normotensivi,
metabolic N=57 normoponderali N=50 p
M m M m
C-T (mmol/l) 4,50 0,121 4,48 0,048 >0.05
LDL- C (mmol/l) 2,91 0,109 1,82 0,021 <0.001
HDL-C (mmol/l) 0,91 0,030 1,73 0,043 <0.001
TG (mmol/l) 1,80 0,101 0,97 0,390 <0.001
GB (mmol/l) 4,92 0,099 4,48 0,048 <0.001
Insulina (nU/ml) 19,60 1,241 10,54 0,590 <0.001
Tabelul 12.
Parametrii initiali ai metabolismului lipidic si glucidic in functie de loturile cercetare
SM (IDF, 2007) N=57
Lotul I Lotul IT Lotul IIX Lotul martor
Trat. ILG Trat. IECA Trat. ILGHIECA N=50 p! p’ p’
N=23 N=15 N=19

M m M m M m M m
C-T 4,17 | 0,143 | 4735 0,118 4,61 0,303 | 4,48 | 0,048 | <0.05 | >0.05 | >0.05
HDL-C 0,84 | 0,052 | 093 0,055 0,97 0,040 1,73 | 0,043 | <0.001 | <0.001 | <0.001
LDL-C 2,72 | 0,122 | 2,82 0,130 3,21 0,266 1,82 | 0,021 | <0.001 | <0.001 | <0.001
TG 1,73 | 0,140 | 1,68 0,140 1,98 0,228 | 0,97 | 0,039 | <0.001 | <0.001 | <0.001
GB 4,88 | 0,158 | 4,84 | 0,174 5,04 0,189 | 3,90 | 0,040 | <0.001 | <0.001 | <0.001
Insulina 18,52 | 1,325 | 15,39 | 2,317 | 2422 | 2,541 | 10,54 | 0,590 | <0.001 | <0.05 | <0.001
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Tabelul 13.

Parametrii metabolismului lipidic la intervalul de 3 luni de la initierea terapiei medicamentoase in functie de
loturile cercetare

SM (IDF, 2007) N=57
Lotul I Lotul II Lotul IIT Lotul martor
Trat. ILG Trat. IECA | Trat. ILG+IECA N=50 p’ p’
N=23 N=15 N=19
M m M m M m M m
C-T 4,34 0,186 3,89 0,213 4,07 0,220 4,48 | 0,048 | >0.05 | <0.01 | >0.05
HDL-C 1,45 0,272 1,03 0,075 1,05 0,073 1,73 | 0,043 | >0.05 [<0.001|<0.001
LDL-C 2,63 0,2165 2,36 0,165 2,58 0,210 1,82 | 0,021 |<0.001[<0.001 |<0.001
TG 1,51 0,146 1,27 0,117 1,45 0,148 0,97 | 0,039 |<0.001|<0.001 |<0.001
GB 5,45 0,604 4,79 0,084 5,00 0,229 3,90 | 0,040 | <0,05 |<0,001[<0,001
Insulina 16,52 1,987 16,11 1,696 19,22 4,246 | 10,54 | 0,590 | <0,01 | <0,01 | <0,05
Tabelul 14.
Valorile serice ale leptinei, adiponectinei, TNF o, PCR hs la copiii cu sindrom metabolic in functie de lotul
martor
SM (IDF, 2007) Lotul martor
N=57 N=50 p
M m M m
Leptina 35,79 2,135 7,93 0,230 <0.001
Adiponectina 6,75 0,692 10,95 0,330 <0.001
TNF o 8,66 0,433 3,12 0,098 <0.001
PCR hs 2,64 0,282 0,23 0,013 <0.001
Tabelul 15.
Valorile initiale ale leptinei, adiponectinei, TNFa, PCR-hs in functie de valorile tensionale si lotul martor
SM (IDF, 2007) Normotensivi si
N=57 normoponderali
TAS <130 mm Hg TAS > 130 mm Hg Lotul martor p' p’
N=26 N=31 N=50
M m M m M m
Leptina 33,35 2,456 37,84 3,335 7,93 0,230 <0.001 | <0.001
Adiponectina 7,09 1,206 6,47 0,789 10,95 0,330 <0.01 | <0.001
TNFa 9,03 0,542 8,35 0,658 3,12 0,098 <0.001 | <0.001
PCR-hs 2,38 0,399 2,86 0,397 0,23 0,013 <0.001 | <0.001
Tabelul 16.
Valorile initiale ale leptinei, adiponectinei, TNF o, PCR hs in functie de loturile de cercetare
SM (IDF, 2007)
N=57
Lotul I Lotul IT Lotul IIT Lot‘g_“;grt“r X .
Trat. ILG Trat. IECA | Trat. ILG+IECA - P P
N=23 N=15 N=19
M m M m M m M m
Leptina 329 | 2,76 | 34,6 3,70 40,2 4,6 7,9 0,23  [<0.001 [<0.001 |<0.001
Adiponectina 7,2 1,35 8,8 1,30 4,6 0,52 11,0 0,33 <0.01 | >0.05 |<0.001
TNFa 9,3 0,58 7,9 1,07 8,5 0,70 3,1 0,09 [<0.001 [<0.001 |<0.001
PCR-hs 2,4 0,43 2,6 0,5 3,0 0,55 0,2 0,01 [<0.001[<0.001 |<0.001
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Tabelul 17.

Valorile leptinei, adiponectinei, TNFa, PCR-hs la intervalul de 3 luni de la initierea terapiei in functie de loturile

cercetate
SM (IDF, 2007)
N=7 Lotul martor
Lotul I Lotul IT Lotul IIX N=50 p' p? P
Trat. ILG Trat. IECA | Trat. ILG+HIECA
N=23 N=15 N=19
M m M m M m M m

Leptina 20,1 2,06 223 1,81 23,4 2,55 7,9 0,23 |<0.001 |<0.001 |<0.001

Adiponectina 9,3 1,05 5,5 0,71 6,3 1,17 11,0 | 0,33 | >0.05 |<0.001|<0.001

TNFa 7,2 0,61 6,8 0,69 6,6 0,91 3,1 0,09 |<0.001|<0.001 |<0.001

PCR-hs 1,2 0,39 1,6 0,65 1,8 0,97 0,2 0,01 | <0.05 | <0.05 | >0.05

De asemenea, valorile leptinei au fost inalte, atat
la copii hipertensivi (37,84 + 3,335 vs 7,93 + 0,230
ng/ml; p<0,001), cat si la cei normotensivi in raport
cu lotul martor (33,3542,456 vs 7,93 + 0,23 ng/ml;
p<0,001), insa cele mai inalte valori au fost Inregistrate
la copii hipertensivi fata de cei normotensivi. Valorile
marcherilor proinflamatorii s-au obtinut mai inalte,
atat la copiii hipertensivi, cat si la copiii normotensivi
in raport cu lotul martor (tabelul 16).

Valorile leptinei s-au micsorat important in toate
loturile de cercetare la intervalul de 3 luni de la
initierea medicatiei (lotul I cu - 8,80+3,64 ng/ml, lotul
I cu-10,92+4,084 ng/ml, lotul III cu -9,75+6,172 ng/
ml). Valorile adiponectinei au crescut cu 1,83+1,087
pg/L in lotul III al cercetarii.

TNF o s-a micgorat mai important in lotul III al
cercetarii (-2,65 = 0,911 pg/ml), iar in lotul I si lotul
II s-au micsorat cu o unitate. PCRhs a diminuat mai
important in lotul I (-0,69 £+ 0,785 mg/l) si lotul 11
(-0,74 + 0,593 mg/l) (tabelul 17).

Discutii.

SM este o constelatie de factori de risc
interconectati de origine metabolicd, care conduc
la  boli cardiovasculare aterosclerotice [25].
Prevalenta SM la copii diferd in functie de criteriile
aplicate pentru identificarea lui. O analiza sistemica
anterioard a constatat cd prevalenta SM a variat
de la 0,2 la 38,9%, cu o medie de 3,3% (interval,
0-19,2) in populatia generald, fiind relativ mai mare
la copiii supraponderali (11,9%) si obezi (29,2%)
[26,27]. Cauzele SM la copii sunt multiple si
implicd interactiuni intre factorii genetici, prenatali,
de mediu (sedentarism, alimentatie hipercaloricd),
hormonali si metabolici care duc, in final, la aparitia
conditiilor ce caracterizeaza acest sindrom [28]. SM
al copilului este atribuit relatiei cu diabetul zaharat
gestational si greutatea mare la nastere (ipoteza lui
Barker). lIpoteza ,.fenotipului econom si originile

fetale ale bolilor adulte” sunt alte ipoteze, care
descriu factorii antenatali si perinatali, precum si
impactul greutatii la nastere asupra caracteristicilor
SM la sugari [29]. Intr-o cercetare care a inclus 175
de copii obezi, cu varste cuprinse intre 7 si 18 ani
s-a constatat ca greutatea la nastere, stilul de viata
sedentar si antecedentele materne de diabet zaharat
gestational sunt asociate cu SM [30]. Rezultatele altor
cercetari sugereaza ca istoricul familial de obezitate
are un impact semnificativ asupra dereglarilor
cardiovasculare si metabolice la descendenti. Intr-un
studiu prospectiv realizat in Niderlanda s-a constatat
ca obezitatea materna in timpul sarcinii s-a corelat cu
un IMC mai mare in copilarie, hipertensiune arteriala
sistolica, hiperinsulinemie si un nivel mai scdzut
de HDL-C [31]. Zhaogeng Yang si colaboratorii, n
studiul efectuat pe un esantion de peste 11.000 de
copii au constatat ca, prezenta excesului de greutate la
ambii parinti a fost puternic asociatd cu un risc crescut
de SM la descendentii lor, iar obezitatea materna a
avut o corelatie mai puternica cu SM decit obezitatea
paternd [32]. In cercetarea noastrd doar 17 copii
(29,8%) nu au avut un anamnestic heredocolateral
agravat prin HTA si doar 12 copii (21,1%) nu au
prezentau un anamnestic agravat prin obezitate. HTA
cu debut pana la sarcind au manifestat 7 (12,3%)
mame, iar la o mama (1,8%) — HTA a debutat in
timpul sarcinii. Diabet zaharat pana la sarcina au avut
3 (5,3%) mame, iar diabet gestational — 4 (7,0%). Alte
studii au sugerat o asociere intre greutatea mica la
nastere sirealizarea SM la varsta adultd prin modificari
epigenetice, care au avut ca rezultat dislipidemie,
obezitate si rezistentd la insulind [33,34], iar altele
au scos in evidentd beneficiile alimentatiei naturale
asupra prevenirii bolilor cardiovasculare inclusiv SM
[35]. In cercetarea noastra majoritatea copiilor (n=
41; 72%) au avut o alimentatie naturald cu o durata
<de 6 luni.
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Factorii stilului de viatd precum lipsa activitatii
fizice, consumul de alimente grase, preferinta pentru
carbohidratii simpli si mai putine legume sunt
factori la fel de importanti ca si factorii ereditari si
prenatali in dezvoltarea SM la copii. Totodata, orele
prelungite de vizionare a televizorului/calculatorului
scad timpul alocat activitatilor fizice, favorizand in
acelasi timp consumul pasiv de alimente nesanatoase
si bauturi indulcite [36]. In cercetare noastra practica
cu regularitate gimnastica matinala doar 23 (40,4%)
de copii si doar 18 (31,6%) copii practica timpul liber
moderat activ (sport ne profesional sau alte activitati
dinamice (ex. dansuri), in fata calculatorului < 2
ore, in fata televizorului < 2 ore). De asemenea, cu
regularitate se consuma alimente 1n timpul vizionarii
TV, lucrului/jocului la calculator (n=29; 50,9%) si se
intrebuinteaza alimente cu < 2 ore nainte de somn
(n=56; 98,2%). Rezultatele unei cercetari la care au
participat 367 de copii, cu varsta medie de 14,7 ani, au
dovedit o asociere dintre refuzul de la micul dejun si
consumul produselor de fast-food cu SM, obezitatea,
majorarea LDL-C, TG, GB, hiperinsulinemie si
HOMA-IR [37]. Studiul cercetatorilor mexicani, la
care au participat 654 de copii a constatat asocierea
frecventei sporite (mai mult de 3 ori pe sdaptdmana)
a consumului alimentelor nesdnatoase (fast-food,
dulciuri, bauturi recoritoare, sucuri indulcite,
consum scdzut de fibre) cu componentele SM,
hipertrigliceridemie si insulinorezistenta [38]. In
cercetarea noastra doar 8 (14,0%) copii — servesc cu
regularitate micul dejun la domiciliu, insd produsele
cel mai des consumate la micul dejun sunt tartine
(n=26; 45,6%) sau chifle (n=12; 21,1%) si doar
8 copii (14,0%) — consuma de preferinta terci. Se
consuma produse nesanatoase destul de des (3-4 ori
pe saptamana): 29 (50,9%) copii consuma dulciuri,
34 (59,6%) copii mezeluri, 38 (66,7%) din copii
produse de patiserie, 40 (70,2%) copii produse de tip
fast-food. Si cartofii prajiti au fost preferinta copiilor
din cercetarea noasta, deoarece s-au consumat de 1-2
ori pe saptdmana de catre 43(75,4%) de copiii, de 3-4
ori pe saptamana — de catre 11 (19,3%) copii.

Copiii  sunt deosebit de vulnerabili si la
efectele stresului cronic [39]. Stresul activeaza axa
hipotalamo-hipofizo-suprarenald, sistemul nervos
simpatic si sistemul simpatoadrenal, rezultand
eliberarea de cortizol si catecolamine si activarea
altor sisteme endocrine. Efectele directe ale eliberarii
cronice de cortizol si catecolamine conduce la
stocarea energiei sub forma de grasimi, dereglarea
metabolismul de carbohidrati si dislipidemie [40]. In
cercetarea noastrda am constatat ca 20 (35,1%) din
copii sunt expusi stresului cronic familiar, iar 27 copii

(47,4%) — stresului social, conditionat de conflicte cu
profesorii, colegii etc.

Obezitatea abdominald este asociata cu
dislipidemia, rezistenta la insulind si inflamatia
sistemicd, crescand riscul de boli cardiovasculare
si SM. Conform unei analize a studiilor publicate
incepand cu anul 2015 pand in anul 2022, de catre
Jorge Luis Diaz-Ortega si colegii sdi, din factorii de
risc cu cea mai mare prevalenta la copiii cu SM a fost
identificatd majorarea CA (94,94% + 2,86) si a IMC
(61,43% + 32,07), urmat de TG majorate (54,34%
+ 38,87), scaderea HDL-C (49,43% + 38,01), HTA
(47,33% =+ 35,09) si cresterea GB (19,60% =+ 17,79)
[ 41]. Intr-o alti metaanaliz s-a constatat ca, dintre
componentele SM la copii, obezitatea abdominala si
HDL-C diminuat au fost cel mai frecvent inregistrate
[42]. In studiul nostru, care a inclus 57 de copii cu
SM (IDF, 2007), selectati din copiii, care prezentau
obezitate abdominala, din componentele SM,
asociate obezitdtii abdominale, a predominat la 38
(66,7%) copii HTA, 32 (56,1%) copii — TG majorate,
17(29,8%) copii au avut majorata GB, iar 11 (19,3%)
copii au prezentat un nivel scazut de HDL-C.

Alte studii au subliniat relevanta dislipidemiei si
a HTA ca factori de risc pentru SM. Pelin si colab. in
cercetarea efectuata, la care au participat 67 de copii
romani (varsta 7-18 ani) cu SM, a obtinut nivele
diminuate de HDL-C, TG majorate si TA ridicata
in 100%, 48% si, respectiv, 50% din esantion [43].
Jankowska si colab. au inregistrat nivele reduse de
HDL-C la toti copiii polonezi obezi din cercetare,
care sufereau de SM ( n=76, 100%) si nivele crescute
de TG la mai mult de jumatate din copii (55,3%).
Tensiunea arteriala crescuta a fost detectata la 73%
din copiii cu SM [44]. Smetanina et al. analizand la 73
de copii supraponderali/obezi cu SM componentele
acestuia, a constatat ca unul din sase copii obezi
sau supraponderali lituanieni cu varsta 10-17 ani
prezentau anomalii ale metabolismului lipidic:
45,7% (n=33) au avut nivele crescute de TG, iar
65,7% (n=48) nivel diminuat de HDL-C. Totodata,
s-a observat cresterea tensiunii arteriale sistolice sau
diastolice la 60,0% si, respectiv, 41,4% dintre acesti
subiecti [45]. Gonzalez-Jiménez et al. au inregistrat
valori crescute ale obezititii abdominale, tensiunii
arteriale si GB la ambele sexe Intr-un grup de 43 de
copii cu SM. In ceea ce priveste cresterea TG (n=8,
34,8%) si nivelurile scazute de HDL-C (n=2; 8,7%),
o prevalentd mai mare a fost gasita la baieti [ 46].
Szabelska-Zakrzewska et al. au observat tendinte
similare Intr-un grup de 14 copii cu SM — la care s-a
identificat scaderea serica de HDL-C (92,8%, n=13)
si o crestere a concentratiilor de TG (71,4%, n=10),
pe langd obezitatea abdominalda diagnosticatd in
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100% din cazuri. Totodata, HTA a fost gasita la 71,4%
(n=10) dintre copiii cu SM, in timp ce GB majoratd a
fost detectatd doar la un copil (7,1%) [47]. Intr-un alt
studiul italian realizat de catre Martino si colab., 38
(13%) de copii au avut tulburari metabolice, tensiune
arteriald sistolica crescuta au prezentat 82,09%,
hiperglicemie — 56,72%, niveluri majorate de TG -
55,22%, obezitate abdominald — 37,31% si HDL-C
scazut — 23,88% [48].

Depozitele de grasime viscerald in obezitatea
abdominald sunt asociate si cu disfunctionalitatea
acestora. Tesutul adipos disfunctional secretd
biomarkeri proinflamatori, inclusiv prostaglandine,
proteina C reactiva (PCR) si citokine, cum ar fi
interleukinele (de exemplu, interleukina-6), factorul
de necrozi tumorala alfa (TNF-a) si leptina [49]. Intr-
un studiul retrospectiv din Romania, care a inclus 286
de copii (61,8% obezi si 38,2% supraponderali) s-a
constatat prezenta unui statut proinflamator subclinic
manifestat prin valori majorate ale PCR-hs, care au
avut o corelatie directa cu IMC [50]. Intr-un studiu
al cercetatorilor eleni, care au evaluat valorile serice
ale PCR —hs, in postura de factor de risc pentru boli
cardiovasculare la 89 de copiii cu SM, s-au obtinut
valori semnificativ majorate ale acestuia la copiii
cu SM [51]. Intr-o cercetare coreiani efectuatd pe
un esantion de 1723 de copii cu varsta 10-18 ani,
s-a constatat cad hs-PCR elevatd este asociatd cu
majorarea IMC si HbAlc, precum si cu un nivel al
HDL-C diminuat [52]. In cercetarea noastra, att
valorile TNF a (8,660,434 vs 3,124+0,980 pg/ml;
p<0,001), cat si cele ale PCR hs (2,640,282 vs
0,2340,013 mg/1; p<0,001) au fost mai Tnalte la copiii
cu SM, fata de lotul martor. Totodata, valorile acestor
marcheri proinflamatorii au fost mai nalte, atat la
copiii hipertensivi, cat si la cei normotensivi in raport
cu lotul martor.

Tesutul adipos secreta si alte substante biologic
active, care in mod colectiv se numesc adipocitokine.
Adipocitokinele secretate de tesutul adipos joacd un
rol critic in depozitare, aportul alimentar, consumul
de energie, metabolismul lipidelor si glucozei. Aceste
proteine pot actiona local, prin mecanisme autocrine/
paracrine, sau sistemic, prin efecte endocrine [53].
Leptina secretata de tesutul adipos este implicatd in
primul rand in reglarea aportului alimentar, a greutatii
corporale si a homeostaziei energetice prin functii
neuroendocrine. Cercetarile contemporane sugereaza
ca leptina influenteaza, de asemenea, sensibilitatea
la insulind si metabolismul lipidic. Concentratiile
mari de leptind sunt direct asociate cu obezitatea,
dezvoltarea ulterioara a sechelelor bolilor metabolice,
cum ar fi rezistenta la insulina, diabetul de tip 2 si
bolile cardiovasculare [54]. Intr-o cercetare, care

a inclus 200 de copii supraponderali si obezi s-a
constatat un nivel al leptinei de peste 13,4 ng/dL
asociat semnificativ cu SM, iar la fiecare crestere cu
1 ng/dL a nivelului de leptina, sansele de realizare
ale SM au crescut cu cca 3% (p=0,002; OR 1,03; IC
95% 1.01-1.05) [55]. Totodata, in Studiul IDEFICS,
la care au participat 1253 de copii cu exces ponderal,
concentratia mai mare de leptind a fost asociata cu
SM, chiar si dupa ajustarea pentru IMC [56]. Copiii
cu SM din cercetarea noastrd, au avut valori mai
inalte ale leptinei (35,79 £ 2,135 vs 7,93 + 0,230
ng/ml, p<0,001), fatd de lotul martor. De asemenea,
valorile leptinei au fost inalte atat la copii hipertensivi
(37,843,335 vs 7,93+0,230 ng/ml; p<0,001), cat si
la cei normotensivi in raport cu lotul martor (33,35 +
2,456 vs 7,93 £+ 0,23 ng/ml; p<0,001).

Adiponectina constituie o altd adipocitokina,
secretatd exclusiv de catre tesutul adipos, aceasta
este implicata in metabolismul lipidelor si glucozei,
totodata, are si proprietdti imunologice. Scdderea
nivelului de adiponectina duce la reducerea activitatii
lipoprotein lipazei, care poate creste nivelul TG,
agrava catabolismul VLDL, promova catabolismul
lipoproteinelor de inaltd densitate (HDL-C), ceea
ce contribuie in cele din urma la cresterea secretiei
de FFA de catre adipocite [57,58]. Intr-un studiu
mexican, realizat pe un esantion de 195 de copii obezi
si 190 cu greutate normald s-a constatat ca, copiii
obezi cu valori scazute ale adiponectinei au prezentat
o frecventd mai mare a componentelor SM: obezitate
abdominald —49%, TAS majorata—3%, TAD majorata
—2%:; alterarea GB —17%, hipertrigliceridemie — 31%
si valori scizute ale HDL-C — 42% [59]. Intr-o altd
cercetare, care a inclus 216 copii obezi, dintre care
37,96% diagnosticati cu SM, hipoadiponectinemia
a corelat pozitiv cu CA, scaderea HDL-C si TG
majorate [60]. Noi am obtinut valori mai mici ale
adiponectinei la copiii cu SM, fatd de lotul martor
(6,75 + 0,693 vs 10,95 £ 0,330 pg/L p<0,001). De
asemenea, valorile adiponectinei au fost Tnalte atat la
copii hipertensivi, cat si la cei normotensivi in raport
cu lotul martor.

Cel mai bun mijloc de a reduce prevalenta SM
constituie prevenirea obezitatii in randul copiilor, prin
incurajarea unui stil de viatd activ de la o varsta frageda
[61]. OMS recomanda ca activitatea fizica moderata
in randul copiilor sa dureze cel putin 60 de minute
pe zi [62]. Activitatea fizicd creste metabolismul
mitocondrial hepatic, reducand disponibilitatea
substratului pentru lipogeneza si atenueaza rezistenta
la insulina. Exista dovezi conform carora exercitiile
fizice promoveaza reducerea nivelului de insulina
a jeun si scade insulinorezistenta la copii, totodata,
imbunatéteste profilului lipidic prin cresterea HDL-C
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si diminarea atat a concentratiilor LDL-C, cat si
a TG [63,64,65]. De asemenea, exercitiile fizice
pot duce la imbunatitirea functiei endoteliale, cu
reducerea atat a tensiunii arteriale sistolice, cat si a
celei diastolice, independent de tipul de antrenament
(aerobic, de rezistentd sau combinat) [66]. Pe masura
ce nivelul de activitate fizica creste, citokinele pro-
inflamatorii si markerii stresului oxidativ scad,
producand efecte antiinflamatorii [67]. Totodata, un
mare rol pro-sanatate este atribuit consumului crescut
de peste, cereale integrale, legume, leguminoase
si produse lactate, dar si a unor astfel de nutrienti
precum: antioxidanti, calciu si vitamine B. Multe studii
subliniaza importanta reducerii consumului de carne
rosie, carbohidrati simpli si produse cu indice glicemic
ridicat si a incarcaturii glicemice [68]. AAP recomanda
adoptarea de abordari dietetice pentru reducerea
valorilor tensionale (DASH), inclusiv o dietd bogata
in fructe, legume, produse lactate cu continut scazut de
grasimi, cereale integrale, peste, carne de pasare, nuci
si carne rosie slaba si sdraca in zahar, dulciuri, si sodiu,
pentru copiii hipertensivi [69].

Farmacoterapia obezitatii la copii este limitata,
iar optiunea farmacologica v-a fi luata in considerare
dupa esecul unui program de modificare a stilului
de viata. Medicamentul aprobat pentru tratamentul
obezitatii pe termen lung la copii, dovedit clinic,
care duce la o pierdere mai mare in greutate si o
probabilitate crescuta de a obtine o scadere ponderala
semnificativa clinic, este orlistatul, inhibitor al lipazei
gastrointestinale [70]. Orlistatul este primul agent anti-
obezitate aprobat in Statele Unite si pe intreg teritoriul
UE, care 1si exercitd efectele farmacoterapeutice
complete in tractul gastro-intestinal si nu altereaza in
primul rand functiile neurotransmitatorilor sistemului
nervos central. Prin actiunea sa de inhibare a lipazelor
gastrice si pancreatice din lumenul tractului gastro-
intestinal, preparatul previne absorbtia aproximativ
1/3 a grasimilor provenite din caloriile consumate. In
cazul in care acesta este combinat cu dieta hipocalorica
si modificarea comportamentului psiho-emotional,
are ca rezultat o pierdere semnificativ mai valoroasa
in greutate decat placebo si induce ameliorari modeste
ale profilului lipidic, al valorilor glucozei si tensiunii
arteriale [71]. Cele mai numeroase studii clinice
regasite pe retele de PubMed, care vizeaza folosirea
preparatului orlistat ca tratament a SM la copii s-au
desfasurat in SUA. Primul studiu clinic a vizat 20
de copii obezi (varsta medie 14,6+2,0 ani; IMC initial
mediu, 44,1 £ 12,6 kg/m?). Toti copiii din cercetare
in anamnestic au asociat una dintre urmatoarele
comorbiditati: HTA, diabet zaharat de tip 2 sau
intoleranta alteratd la glucoza, steatozd hepatica.
Ca rezultat au fost relatate pierderi semnificative

ale greutatii corporale (4,4+4,6 kg; p<0,001) si
scaderea IMC (1,9 + 2,5 kg/m?; p<0,002) dupa 3 luni
de tratament cu orlistat [72]. Chanoine si colab. au
efectuat un studiu randomizat, dublu-orb, pe durata
de 54 de saptamani, care a inclus 539 de copii obezi
(varsta 12-16 ani), din 32 de centre din Statele Unite
si Canada. Autorii au constatat o scadere a IMC 1n
grupa de tratament cu orlistat, care a survenit pana
la 12 saptamani de la initierea tratamentului, in
comparatie cu grupa placebo. La sfarsitul studiului,
IMC a scazut cu 0,55 in grupa de tratament, dar a
crescut cu 0,31 in grupa placebo (p=0.001) [73].
Au urmat apoi si alte cercetari. O metaanaliza a 133
de studii randomizate controlate eligibile, care au
evaluat interventiile farmacoligice ale orlistatului
asupra obezitatii la copii, a constatat o micgorare a
IMC si CA dupa cca 6 luni de tratament [74]. O alta
metaanaliza, care a incadrat 21 de studii din baza de
date CENTRAL, MEDLINE, Embase, PubMed, care
a avut alelasi scop a obtinut rezultate similare [75]. Pe
langd pierderea in greutate, tratamentul obezitatii cu
orlistat imbunatateste factorii de risc cardiovasculari
si metabolici. Astfel, s-a demonstrat ca orlistatul
contribuie la reducerea colesterolului total, LDL-C
si a nivelului de insulind a jeun. In studiul relizat
de catre Chanoine J.P. efc copiilor carora li sa
administrat orlistat 1i s-a imbunatatit semnificativ
valorile tensionale in comparatie cu cei cérora li
s-a administrat placebo [73]. Intr-o altd cercetare,
utilizarea combinatd a orlistatului si a masurilor
dietetice a dus la imbunatatirea functiei endoteliale,
precum si la reducerea IMC, a colesterolului total
si LDL-C 1n randul copiilor care sufera de obezitate
[76]. In cercetarea noastra IMC la intervalul de 3
luni de la initierea medicatiei cel mai important a
scazut la copiii, care au asociat la tratamentul non-
farmacologic ILG (-4,025 + 1,267 kg/m?), iar CA cel
mai important a scazut la copiii, care au asociat la
tratamentul non-farmacologic atat ILG cat si IECA
(-10,63£3,732 cm). Tendinte similare s-au obtinut si
pentru valorile tensionale: copiii care au asociat la
tratamentul non-farmacologic atat ILG cat si IECA au
avut scaderi mai importante ale valorilor TAS (-18.75
+1,897). Nivelul TG a scazut mai important la copiii,
care au primit ILG in asociere cu IECA (-0,77+0,325)
si la copiii care au primit IECA (-0,53%0,112), iar
valorile HDL-C au crescut mai important la copiii
care au primit ILG (+0,60 + 0,274). Valorile insulinei
serice s-au micsorat mai important la copiii care au
primit ILG 1n asociere cu IECA (-9,36+4,53 pU/mL).

Concluzii:

1. Majoritatea copiilor, din cercetarea realizata, au
avut o anamneza heredo-colaterara agravata prin HTA
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si obezitate, au fost sedentari sau moderat sedentari
si au avut o culturd alimentard precara. Dintre
componentele SM (IDF, 2007), asociate obezitatii
abdominale, a predominat: 38 (66,7%) copii — HTA,
32 (56,1%) copii — majorarea TG, 17(29,8%) copii —
alterarea GB, 11 (19,3%) copii — scaderea HDL-C.

2. Hipoadiponectinemia, hiperleptinemia, precum
si cresterea valorilor serice ale PCRhs si TNFa, la
copiii cu SM din cercetarea realizata, sugerea ca
acestea pot contribui la realizarea unei inflamatii
subclinice la copiii cu SM si, totodata, pot servi drept
biomarkeri de diagnostic

3. In combinatie cu o dietd redusi in calorii,
exercitiifizice regulate simodificari comportamentale,
tratamentul cu ILG si IECA la copiii cu SM din
cercetare a contribuit la scaderea gradului de obezitate,
valorilor tensionale, si respectiv, normalizarea
profilului lipidic si glucidic si, totodata, a scos in
evidentd atat importanta prevenirii, depistarii si
gestiondrii precoce a obezitdtii, precum si legdtura
de cauzalitate dintre obezitate, HTA si inflamatia
cronica.
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