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Lista cu abrevieri si simboluri

2D: bidimensional

3D: tridiemensional

ACC/AHA: American College of Cardiology/American Heart Association
AD: atriu drept

Ao: aorta

AP: artera pulmonara

AS: atriu stang

CA: circumferinta abdominala

CDC: Centers for Disease Control and Prevention

cIMT: grosimea intima-medie la nivelul arterei carotide

DS: deviatie standard

ECG: electrocardiograma

ESC/ESH: European Society of Cardiology/European Society of Hypertension
FE: fractie de ejectie

FRCV: factori de risc cardiovascular

FS: fractic de scurtare

GRP: grosimea relativa a peretilor

HDL.: colesterol high-density lipoprotein

HTA: hipertensiune arteriala

HVS: hipertrofie ventriculara stanga

IDEFICS: Identification and prevention of dietary- and lifestyle-induced health effects in
children and infants

IDF: International Diabetes Federation
IMC: indicele de masa corporala

IOTF: International Obesity Task Force
IVT: integrala velocitate-timp

M: medie

MATA: monitorizare ambulatorie automata a tensiunii arteriale



MVSi: masa ventriculului stang, indexata
NHANES: National Health and Nutrition Survey
PPVS: perete posterior al ventriculului stang
RMN: rezonanta magnetica nucleara

SIV: sept interventricular

TA: tensiune artreriala

TdE: timpul de decelerare al undei E

TDI: Tissue Doppler Imaging (Doppler tisular)
VD: ventricul drept

VS: ventricul stang

VSTD: ventricul stang telediastolic

VSTS: ventricul stang telesistolic

WHO: World Health Organization



Introducere

Excesul ponderal constituie o problema majora de sanatate la toate grupele de varsta.
Rata excesului ponderal in populatia generald (inclusiv la copii si adolescenti) a crescut n
mod sustinut in ultimii 30 de ani, aparent cu o tendinti la plafonare in ultimii ani, in tirile
dezvoltate? — posibil datoritd implementirii unor programe eficiente de sinitate publica.
Unul dintre cele mai importante aspecte care decurg de aici este legat de asocierea dintre
excesul ponderal si afectarea cardiovasculard — cea mai importanta cauza de morbiditate si
mortalitate la nivel global la acest moment, conform Organizatiei Mondiale a Sanatatii. Se
banuieste cd ar exista o legaturd intre existenta excesului ponderal (supraponderalitate si
obezitate) in copilarie si dezvoltarea precoce si, posibil, cu un grad mai mare de severitate
a afectarii cardiovasculare la adult, lucru greu insd de demonstrat in studii clinice din cauza
intervalului mare de timp de urmarire necesar. Cu toate acestea, avand in vedere legatura
stransd dintre excesul ponderal si boala cardiovasculara la adult, s-au efectuat un numar de
studii®’ care au demonstrat afectarea cardiovasculari subclinici (in principal prin tehnici
ecocardiografice) la copii si adolescenti sdnatosi, supraponderali sau obezi. Excesul
ponderal ar putea determina atat modificiri cardiace, cat si vasculare®. Cel putin o parte
dintre modificérile observate ar putea avea legdtura cu un grad de rezistenta la insulind
indus de excesul ponderal®. Se presupune ci aceste modificiri ar putea fi reversibile dupa
scaderea in greutate'®. Studiile existente sunt insi putine, efectuate in general pe loturi mici

de pacienti si neomogene ca si tehnici de evaluare a afectarii cardiovasculare.

In acest context, lucrarea de fata isi propune ca principal scop evaluarea prevalentei
modificdrilor cardiovasculare subclinice la copiii supraponderali si obezi din populatia
pediatrica romana pe un lot reprezentativ, care sa permitd o analizd statistica

corespunzatoare.

Dintre metodele de evaluare existente, ecografia cardiaca se distinge ca tehnica larg
raspandita si usor disponibild, neivaziva (aspect esential in evaluarea copilului), cu o curba
de invatare relativ scurtd si cu utilitate doveditd in patologia cardiacd per ansamblu.
Plecand de la aceste premise, evaluarea efectuatd in studiul de fatd este in principal una
ecograficd, utilizdnd majoritatea tehnicilor disponibile in prezent (ecografie mod M, 2D,
Doppler spectral si color, Doppler tisular, Velocity Vector Imaging - Siemens, precum si
parametri combinati), atdt pentru a obiectiva eventualele modificari, cat si pentru a

ierarhiza testele diagnostice disponibile. Tn completare au fost analizate si potentialele



legaturi dintre excesul ponderal si antecedentele heredo-colaterale sau personale, nivelul
tensiunii arteriale masurat prin diferite metode si eventualele modificari ale probelor

biologice.

Per total, este evident faptul ca excesul ponderal pediatric este o problema reala de
sandtate publica, cu multiple implicatii atat imediate, cat si pe termen lung. Detectarea
precoce a modificarilor induse de excesul ponderal la copil si adolescent poate impulsiona
adoptarea unor strategii de preventie incd de la aceasta varsta, cu potentialul de a reduce
incidenta, a creste varsta de debut si, posibil, a scadea severitatea bolii cardiovasculare la

adult.



|. Partea generala

1. Prevalenta si impactul excesului ponderal pediatric

In termeni simpli, obezitatea se defineste ca fiind “o acumulare anormali sau
excesivd de tesut gras care prezintd un risc pentru sinitate”!!. Metode de evaluare a
greutdtii corporale insd sunt mai multe, incluzand (dar fara a se limita la) masurarea
circumferintei abdominale, calcularea indicelui de masa corporala (IMC) sau determinarea
procentului de tesut gras din organism prin diferite metode. Dintre diferitele metode de

dagnostic disponibile cel mai utilizat ramande indicele de masa corporala.

Daca pentru adulti valorile normale sunt bine stabilite, pentru copii IMC-ul normal
variaza in functie de varsta si sex si ca atare se raporteaza fie Tn percentile (conform
Centers for Disease Control and Prevention, CDC!? (Tabel 1.1), fie in deviatii standard
(conform World Health Organization, WHO?®), fie cu ajutorul unor valori prag

internationale pentru IMC (conform International Obesity Task Force, IOTF*1%),

Categoria de greutate Percentila
Subponderal ‘ Sub percentila 5

Greutate normald | Intre percentila 5 si sub percentila 85
Supraponderal | Intre percentila 85 si sub percentila 95

Obez ‘ Egal sau peste percentila 95

Tabelul 1.1 Categoriile de greutate si percentilele corespunzatoare IMC pentru
varsta si sex conform CDC

Prevalenta globala a obezitdtii pediatrice este un subiect care se actualizeazd cu
regularitate, avand 1n vedere atat modificarile importante aparute in stilul de viata in ultimii
40 de ani, precum si actualizarea periodicd a definitiei. Cu toate cad prevalenta excesului
ponderal pare ca a stagnat in ultimii ani (cel putin in tarile cu venit mare), nivelul la care se
mentine este unul foarte ridicat: conform datelor Global Health Observatory din 2016,

circa 18% dintre copii si adolescenti erau supraponderali sau obezi la nivel global.

Cu referire la situatia locald, un review recent'® care a inclus studii romanesti
efectuate intre 2006 si 2015, precum si date nepublicate, mentioneazd o prevalentd a

excesului ponderal de 28.3% dupa criteriile WHO si 23.2% dupa CDC.



Efectele excesului ponderal

Excesul ponderal (si in special obezitatea) este un factor de risc clasic pentru
afectiunile cardiovasculare. S-a notat deasemenea o relatie cu hipertensiunea arteriald
(HTA), dislipidemia, tulburdrile metabolismului glucidic si diabetul zaharat de tip 2,
alterarea per total a profilului metabolic, apneea de somn, afectarea hepatica non-alcoolica,

probleme psihologice, chiar si anumite neoplaziil” 8,
= Afectarea cardiovasculara

Impactul obezitatii asupra tensiunii arteriale, cordului si functiei vasculare va fi

discutat pe larg in capitolele urmatoare.
= Dislipidemia

Nivele anormale (crescute) ale lipidelor plasmatice nu sunt neobisnuite la copilul cu
exces ponderal. In plus, determinarea nivelelor de lipide plasmatice ofera oportunitatea de
a diagnostica formele familiale de dislipidemie, mai ales in contextul in care exista istoric
familial de hipercolesterolemie sau de boala cardiovasculara prematura. Din acest motiv,
incd din 2011 un ghid american'® recomanda testarea profilului lipidic la grupa de varsta 9-

11 ani si, ulterior, intre 17 si 21 de ani.
= Impactul asupra metabolismului glucidic

Obezitatea se asociazd cu hiperinsulinemie, rezistentd la insulind, toleranta alterata la
glucoza si, in final, diabet zaharat de tip 2, comorbiditate extrem de semnificativa, in

special cand are un debut atat de timpuriu.

Ghidurile recente!® pun accent pe identificarea istoricului semnificativ si a semnelor clinice
de afectare a metabolismului glucidic. Recomandarea este de a efectua glicemia a jeun si,
in cazuri considerate a avea risc inalt in baza anamnezei atente si/sau a semnelor clinice

specifice, de a efectua testul de toleranta la glucoza.
= Sindromul metabolic

Sindromul metabolic, bine-cunoscut ca entitate la adult si avand o asociere clara cu o
incidenta crescuta a diabetului zaharat si a bolilor cardiovasculare, este mai dificil de
definit la copil. Au existat 1n ultimii ani o varietate de definitii?®?*, oarecum similare, insi
diferind prin varsta la care se pot aplica si, mai ales, prin populatiile din care au fost

derivate valorile acceptate ca si normale.



Unul dintre cele mai utilizate standarde pentru definirea sindromului metabolic
pediatric, cel publicat in 2007 de citre IDF (International Diabetes Federation)?®, nu
recomanda stabilirea unui diagnostic de sindrom metabolic la copiii mai mici de 10 ani si,
deasemenea, nu face recomandari cu privire la copiii sub 6 ani, in privinta carora s-a
considerat ca, in acel moment, nu existau suficiente date. Una dintre cele mai recente
definitii, bazata pe rezultatele studiului IDEFICS (ldentification and prevention of dietary-
and lifestyle-induced health effects in children and infants), propune o definitie bazata in
totalitate pe incadrarea in percentile derivate din populatia de studiu. Un avantaj al acestei
definitii pentru utilizarea ei in Romania este faptul ca populatia studiatda provine din 8 tari
din Europa. Dezavantajul este faptul ca studiul include numai copii cu varste cuprinse intre

2111 ani.
= Excesul ponderal si apneea de somn

Obezitatea produce multiple efecte asupra aparatului respirator, fiind descrise
ineficienta muschilor respiratori, cresterea efortului respirator, scaderea rezervei
functionale!’. Apneea obstructivd in somn este descrisd frecvent la copilul obez, putand

apdrea in pani la 60% din cazuri conform unor date din literatura®.
= Afectarea gastrointestinala

Excesul ponderal se poate asocia cu fenomene gastrointestinale functionale de tipul
constipatiei, bolii de reflux gastro-esofagian, sindromului de intestin iritabil si
encoprezisului®®. Una dintre cele mai frecvente probleme mentionate insd in literaturd?’
este boala hepatica non-alcoolica, fie In forma cu steatoza (care in principiu nu este
progresiva), fie in forma de steato-hepatitd non-alcoolicd, formd care poate avansa

mergand pana la ciroza hepatica.
= Impactul psihocomportamental, cognitiv si asupra calitatii vietii

Excesul ponderal in timpul copildriei si in special in adolescenta se asociaza cu un
impact semnificativ asupra starii emotionale. S-a aratat cd pot fi prezente anxietatea,
depresia, sciderea stimei de sine, tulburirile de comportament?®. Un studiu®® a aritat o
reducere a calitatii vietii legata de starea de sanatate a acestor copii, scadere similara cu cea

t30

notatd la copiii diagnosticati cu neoplazie. Un alt studiu recent™ ridica un semnal de

alarma privind impactul excesului ponderal prezent de la varsta foarte mica (sub 2 ani),



care ar putea fi asociat cu o scadere a parametrilor privind memoria sau chiar cu un

coeficient de inteligenta mai scazut.
Efectele excesului ponderal pediatric la varsta adulta

Una dintre cele mai mari ingrijorari legate de prevalenta mare a obezitatii la
populatia pediatrica este faptul ca excesul de greutate se poate mentine pana la varsta de
adult, atrdgand dupa sine o expunere timpurie §i prelungitd la un factor de risc clar
demonstrat. S-a aratat recent ca prevalenta excesului ponderal creste cu varsta si ca excesul
ponderal notat la varste mici (5-7 ani) tinde si se mentind in adolescenti®!. Persistenta si la
varsta adultd a fost demonstrat Tn studii longitudinale?3®, unde s-a aritat ci nivelul
factorilor de risc persista in timp, iar riscul este cu atdt mai mare cu cat greutatea initialda

era mai deoparte de normal.

Conform multor autori®* copiii si adolescentii obezi au un risc mai mare de a
prezenta nivele crescute ale tensiunii arteriale, ale lipidelor plasmatice, ale probelor
functionale hepatice, risc mai mare de a prezenta rezistentd la insulind si/sau sindrom
metabolic si risc mai mare de a dezvolta diabet zaharat de tip 2. O metaanalizi recenti*®
descrie 0 asociere pozitiva intre obezitatea pediatrica si valorile tensiunii arteriale (sistolica
si diastolicd) si nivelul trigliceridelor si o corelatie inversa cu nivelul HDL colesterolului.
Asocierile insa dispar sau isi pierd semnificatia statistica daca se ajusteaza pentru IMC-ul
de la varsta de adult, sugerand ca multe dintre aceste modificari pot fi explicate de

persistenta excesului ponderal si la aceasta varsta.



2. Excesul ponderal si hipertensiunea arteriala la copil

Existda o legaturd certd intre starea de nutritie si valoarea tensiunii (presiunii)
arteriale, relatie care a fost abordatd de multiple studii*®>8. S-a demonstrat deasemenea n
mod repetat cd o scddere in greutate amelioreazd profilul tensional si imbunatateste
raspunsul la tratament la acesti pacienti®®. Legitura observati intre greutatea corporali si

aparitia hipertensiunii se mentine si in populatia pediatrica*

si a fost confirmatd si in
cateva studii romanesti, care au identificat o prevalentd a HTA intre 12 si 24% la copiii

supraponderali sau obezi* 4.
Metode de masurare a tensiunii arteriale la copil

Clasic tensiunea arteriald (TA) se masoara in cabinet, utilizind fie metoda
auscultatorie, fie metoda oscilometrica. Este esentiala utilizarea unei mansete adecvate (in
special la copil), deoarece o manseta supradimensionatd va subestima valoarea tensiunii
arteriale (respectiv o va supraestima dacad este subdimensionatd), reguld care se mentine

valabili si in cazul copiilor cu exces ponderal®.

In afard de masuritoarea la cabinetul medicului, se foloseste cu frecventi din ce in ce
mai mare masurarea ambulatoric automata a tensiunii arteriale. Cel mai recent ghid
american®® recomandi utilizarea masuririi automate ambulatorii de rutind ori de cate ori
este posibil pentru a confirma diagnosticul de HTA 1la copiii cu varsta de peste un an si
valori crescute ale tensiunii arteriale la 3 evaluari clinice distincte, precum si, deasemenea,

pentru copii cu afectiuni considerate a conferi risc Tnalt (incluzand aici obezitatea).
Valorile normale ale tensiunii arteriale la copil

Exista doud ghiduri recente (european si american) in care se regasesc tabele care
furnizeaza percentilele in functie de sex, varsta si inal{ime. Valorile considerate normale,
precum si stadializarea hipertensiunii arteriale la copil si adolescent sunt redate in Tabelele
2.1 si 2.2. Ambele ghiduri recomanda valori normale specifice pentru monitorizarea

ambulatorie automati a tensiunii arteriale, publicate anterior*’8,
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0-15ani
Percentila pentru TAs

16 ani si peste
Valoarea TAs si/sau TAd

Clasificare si/sau TAd (mmHg)
Normal | <90 <130/85
Normal-inalt | Intre > 90 si < 95 130-139/85-89
Hipertensiune | >95 >140/90
HTA stadiul 1 | Intre percentilele 95si99 si ~ 140-159/90-99
smmHg
HTA stadiul 2 | > 99 plus 5mmHg 160-179/100-109

HTA sistolica izolata

TAs > 95 si TAd < 90

>140/<90

Tabelul 2.1. Clasificarea hipertensiunii arteriale la copil si adolescent conform ghidului

Clasificare

european® (2016)

0-12ani
Percentila pentru TAs
si/sau TAd

13 ani i peste
Valoarea TAs si/sau TAd
(mmHg)

Normal

TA crescuta

HTA stadiul 1

HTA stadiul 2

<90
Intre >90 si <95 sau

120/80mmHg si <95 (oricare

este mai scazutd)

Intre >95 si < 95 +12mmHg

sau 130/80 si 139/89mmHg
(oricare este mai scazutd)

>95 +12mmHg sau

>140/90mmHg (oricare este

mai scazuta)

<120/<80
Intre 120/<80 si 129/<80

Intre 130/80 si 139/89

>140/90

Tabelul 2.2. Clasificarea hipertensiunii arteriale la copil si adolescent conform ghidului

american*® (2017)

Relatia exces ponderal — tensiune arteriala

Legatura intre starea de nutritie si valoarea tensiunii arteriale a fost demonstrata in

urma cu mult timp 1n populatia generald, excesul ponderal fiind asociat cu o crestere a

acesteia si reprezentand unul dintre factorii de risc clasici pentru hipertensiunea arteriala.

Relatia a fost notata si pentru pacientii de varstd pediatricd, un numar mare de

studii*®>%> si review-uri®® confirmand acest lucru in populatii extrem de diverse. S-a notat

deasemenea la o proportie insemnata dintre acesti copii absenta variabilitatii circadiene a

tensiunii arteriale®>°,

11



3. Afectarea cardiaca si vasculara a copilului cu exces ponderal

Excesul ponderal (si in special obezitatea) reprezintd un factor de risc clasic si
independent pentru afectiunile cardiovasculare. In afara relatiei bine-cunoscute intre
obezitate si boala cardiaca ischemica (la adult), s-au mai demonstrat o suitd de efecte
cardio-vasculare: dilatare si/sau hipertrofie cardiaca, disfunctie cardiacd subclinica
mergand pand la fenomene de insuficientd cardiacd, disfunctie endoteliala, rigiditate
arteriald, modificarea grosimii intima-medie la nivelul arterelor carotide. Se crede in
prezent ca aceste efecte pot fi secundare alterarii profilului metabolic, statusului
proinflamator si protrombotic, hipertensiunii arteriale, apneei de somn etc., dar pot aparea
si in lipsa altor comorbiditati, fiind astfel postulate ca fiind produse de excesul ponderal in

sine.

S-au efectuat numeroase studii si analize®#%*% in Tncercarea de a caracteriza impactul
obezitatii asupra formei si dimensiunilor cordului, majoritatea prin evaluare ecografica, dar
si prin rezonantid magnetica cardiacd. In general s-a constatat o crestere a dimensiunilor
cavitatilor cardiace si a grosimii peretilor, efect cu atat mai pronuntat cu cat obezitatea este
mai severa si prezenta de mai mult timp. S-a observat cresterea masei ventriculului stang,

fie cu geometrie normala, fie cu hipertrofie excentrica sau concentrica.

In ceea ce priveste functia cardiaci, majoritatea publicatiilor au identificat un grad de

disfunctie diastolici®%®

tehnica de Tissue Doppler Imaging (TDI): E/e’, E’/A’.

, mai sensibili pardand a fi parametrii combinati obtinuti prin

Pentru functia sistolica dovezile sunt mai putin convingatoare. Astfel, desi exista si
lucrari care, pe loturi mici, identificd modificari subclinice ale catorva parametri de functie
sistolicd (indice de perfomantd miocardicd, debit bitaie)®®®, multe alte studii nu releva

diferente semnificative®®'. Fractia de ejectie in special pare si se mentini normala.

Mai sensibili in detectarea unor modificari minore s-au dovedit parametrii obtinuti

prin 2D speckle tracking (strain si strain rate).

Principalele mecanisme ale afectarii structurii si functiei cardiace sunt reprezentate

schematic (si simplificat) in Figura 3.1 (modificata dupa %),

12



Obezitate
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Disfunctie cardiaca diastolica s1 sistolica

Figura 3.1. Reprezentare schematica simplificata a mecanismelor implicate in modificarile
cardiovasculare din obezitate (modicati dupa %°6%).

Unul dintre cei mai accesibili si utilizati parametri de afectare vasculara la adult este
grosimea intima-medie la nivelul arterelor carotide (carotid intima-media thickness,
CIMT). Daca pentru populatia adulta s-a stabilit o corelatie intre nivelul cIMT si
probabilitatea de aparitia a unor evenimente vasculare’®, la copil lucrurile sunt mai putin
clare, existand studii cu rezultate contradictorii. In unele cazuri nu s-a nregistrat nicio
diferentd a cIMT in functie de sex sau IMC la varste mai mici de 10 ani’!, iar o analiza
recentd nu a reusit sd demonstreze o asociere intre adipozitate si cIMT decat la
adolescenti’?. S-a aritat insd cum varsta vasculara (tradusi prin cIMT pentru vArsti) este
similara cu cea a unui de adult de 45 de ani la aproximativ 75% dintre copiii obezi
examinati intr-un studiu’®, iar cIMT a avansat mai rapid la adolescentii obezi urmdriti pani

in perioada de adult tAnir (fenomen denumit “imbitranire vasculard™)’,
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I1. Contributii personale

4. Ipoteza de lucru si obiectivele generale

In contextul procentului mare de copii cu exces ponderal din tara noastra, lucrarea de

fatd isi propune ca principal scop evaluarea prevalentei modificarilor cardiovasculare

subclinice la copiii supraponderali si obezi din populatia pediatricd roméana pe un lot

reprezentativ, care sd permita o analiza statisticd corespunzatoare. Detectarea precoce a

modificdrilor induse de excesul ponderal la copil si adolescent poate impulsiona adoptarea

unor strategii de preventie inca de la aceasta varsta, cu potentialul de a reduce incidenta, a

creste varsta de debut si, posibil, a scadea severitatea bolii cardiovasculare la adult.

Principalele obiective sunt:

= Determinarea prevalentei hipertensiunii arteriale (HTA) la copiii s§i

adolescentii supraponderali sau obezi;

» Determinarea prevalentei afectarii cardiace subclinice la copiii si
adolescentii supraponderali sau obezi in populatia romana comparativ cu populatia
generald similard ca varstd si sex, ceea ce va permite o intelegere mai buna a

mecanismelor de aparitie a bolii cardiovasculare a adultului;

= Determinarea existentei unei posibile afectari vasculare subclinice la acesti
copii;

= Jerarhizarea testelor diagnostice disponibile pentru identificarea afectarii

cardiovasculare subclinice la copiii si adolescentii supraponderali sau obezi;

= Determinarea gradului de compliantda al pacientilor pediatrici
supraponderali sau obezi la regimul igieno-dietetic si, unde este cazul, la tratamentul

medicamentos;

= Evaluarea efectului scaderii ponderale si/sau a tratamentului HTA asupra

modificarilor cardiace subclinice si a parametrilor de functie si structura arteriala.
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5. Metodologia generala a cercetarii

5.1 Designul studiului

S-a efectuat un studiu clinic observational de tip caz-control in care s-au inrolat
pacienti cu varsta intre 0-18 ani supraponderali sau obezi, fard boald cardiaca sau cerebro-

vasculard cunoscuta, care au fost comparati cu subiecti sanatosi, similari ca varsta si sex.

S-au evaluat prezenta factorilor de risc cardiovascular clasici, profilul biologic,
profilul tensiunii arteriale (monitorizare ambulatorie a TA pe 24h), disfunctia cardiaca
subclinicd (prin ecocardiografie), afectarea vasculara (prin determinarea grosimii intima-
medie la nivelul arterelor carotide). S-au determinat prevalenta hipertensiunii arteriale si a

disfunctiei cardiovasculare subclinice.

Protocolul de evaluare a primit avizul Consiliului de Etica al Spitalului Clinic de
Copii ,,Dr. Victor Gomoiu” (nr. 8733/07.09.2016).

Populatia studiata

= Pacienti supraponderali sau obezi (IMC > percentila 85 pentru varsta si sex dupa

criteriile CDC'?), fara alta patologie semnificativa cunoscuti.
= Subiecti cu greutate normald, similari ca si varsta si sex, utilizati ca lot martor.

Criterii de includere

1. Varsta sub 18 ani.
2. Semnarea consimtdmantului informat de catre parinte sau tutore.
3. IMC peste percentila 85 pentru varstd si sex dupa criteriile CDC (pentru

lotul de studiu) si intre percentilele 5 si 85 (pentru lotul martor).
Criterii de excludere

1. Boald cardiovasculara semnificativd — malformatii congenitale de cord,
valvulopatii semnificative, cardiomiopatii primare sau dobandite, hipertensiune pulmonara,
aritmii.

2. Boli neurologice active.

3. Tratament cardiovascular activ la momentul evaluarii initiale.
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4. Diabet zaharat tip 1 cunoscut sau diagnosticat ulterior.

5. HTA secundara.
6. Alte patologii semnificative (boala renala, hepatica, hematologica,
neoplasme).

5.2 Protocol de evaluare

Copiii au fost evaluati la momentul includerii in studiu (VO0), ulterior la 6 (V6) si la
12 luni de la includere (V12). S-a efectuat cate o vizita telefonica la 3 si la 9 luni (V3,

V/9). Pentru copiii inclusi in lotul martor s-a efectuat o singura evaluare, notata ca V0.
Evaluarea a cuprins:

= Verificarea criteriilor de includere si de excludere mentionate (aceasta s-a efectuat
la fiecare vizita, inclusiv la cele telefonice, pentru a depista aparifia unor date noi care sa
reprezinte criterii de excludere, exceptie facand tratamentul antihipertensiv introdus dupa

inceperea studiului ca urmare a documentarii hipertensiunii arteriale).
= Caracteristici generale
S-au notat varsta, sexul, domiciliul, date de contact.
= |storicul medical si chirurgical (Ia V0)

S-au notat antecedentele heredo-colaterale (cu accent pe prezenta sau absenta
factorilor de risc cardiovascular), istoricul de boala cardiovasculard sau diabet zaharat,
istoricul de HTA sau dislipidemie, medicatia (acolo unde a fost cazul), alte antecedente

semnificative.
= Examinare clinica (la V0, V6, V12)

S-au notat tensiunea arteriala bilateral, frecventa ventriculara, indltimea, greutatea,
circumferinta abdominala, indicele de masa corporalda (IMC). S-au efectuat examenul

aparatului cardiovascular, respirator, digestiv, urinar.
= Electrocardiograma (la V0, V6, V12)

S-au consemnat alura ventriculara, intervalul PR, axa si durata QRS, prezenta
tulburarilor de conducere, intervalul QT si QTc, prezenta modificarilor de faza terminala

(segment ST-T).
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= Recoltare de probe biologice (la VO, V12)
= Monitorizare automata ambulatorie a TA pe 24h (la V0, V6, V12)
= Ecografie cardiaca (la V0, V6, V12)

S-a efectuat ecografie cardiacd de repaus cu verificarea potentialelor criterii de

excludere. S-a notat grosimea intima-medie la nivelul arterei carotide.

In cadrul vizitelor telefonice (V3, V9) s-au notat iniltimea si greutatea (misurate
individual, la domiciliu), respectarea sau nu a recomandarilor igieno-dietetice, complianta
la tratament (daca acesta fusese recomandat in urma evaluarii precedente), precum si alte

date clinice relevante, daca au existat.
5.3 Inregistrarea, stocarea si analiza statistici a datelor

Toti participantii la studiu au primit in momentul Inrolarii un numar de inregistrare.
Toate datele (clinice, ECG, monitorizare ambulatorie a TA, ecografie cardiaca) au fost
notate initial intr-o fisd tiparitd, unicd pentru fiecare participant, ulterior acestea fiind
introduse Tntr-o baza de date electronica. Analiza statistica s-a efectuat folosind programul
IBM SPSS Statistics versiunea 17.0 si Microsoft Excel 2013. Semnificatia statistica a fost

acceptata la o valoare a P < 0.05.
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6. Caracterizarea loturilor

Tn total au fost inrolati 46 de copii in lotul de studiu (avand varste cuprinse intre 2 si

16 ani) si 28 de copii in lotul martor (cu varste cuprinse intre 4 si 17 ani).

Caracteristicile generale ale participantilor la studiu inclusi in cele doud loturi sunt

prezentate n Tabelul 6.1.

Caracteristica Lot studiu Lot martor P Total
Varsta (ani)
Medie (xDS) | 10.31 + 3.1 13.06 + 3.58 11.35+3.53
Mediana (interval) | 9.95 (2.45- 13.83 (4.58- 0.001 11.62 (2.45-
16.42) 17.75) 17.75)
IMC (percentila +DS) | 96.76 + 2.4 51.96 £ 23.5 <0.001 79.81+26.2
Sex masculin (%) 20 (43.3) 11 (39.3) 0.723 31 (41.9)
Mediu urban (%) 35 (76.1) 20 (71.4) 0.656 55 (74.32)
Fumator (%) 0 (0) 3(10.7) 0.23 3(4.1)
Expus fumat pasiv (%) | 28 (62.2) 12 (44.44) 0.142 40 (55.6)

Tabelul 6.1. Caracteristici generale. Valorile P trecute cu Bold sunt semnificative statistic.

Nu au existat diferente semnificative din punctul de vedere al caracteristicilor la
nastere. S-a constatat o prevalen{d mai mare a factorilor de risc cardiovascular la rudele de

gradul I in randul copiiilor din grupul de studiu.

Toti copiii au fost inclusi in grupul de studiu avand exces ponderal, definit ca IMC
peste percentila 85 dupa criteriile CDC?2. Tn mod previzibil, obezitatea abdominald este
prezenta intr-o proportie mult mai mare in lotul de studiu (in jur de 90%) comparativ cu
lotul control. Aproximativ 21% dintre copiii din lotul de studiu s-au incadrat in criteriile de

sindrom metabolic dupa criteriile IDF, rezultat semnificativ statistic

Datele privind probele biologice sunt redate in Tabelul 6.2. Se poate observa ca
valoarea medie a transaminazelor a fost mai mare in lotul cu exces ponderal, diferenta
atingdnd semnificatie statistica pentru ALT (P=0.01). 64.9% dintre participantii din grupul
de studiu au avut colesterolul total modificat (borderline sau crescut) fata de 26.9% dintre
copiii din grupul control (P=0.001). Deasemenea, 50% au avut trigliceridele modificate

fata de numai 20% in lotul martor (P=0.018).
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Studiu Control
Medie £ SD  Mediana N Medie + SD Mediana N
valide valide
(lipsa) (lipsa)
Hb (g/dI) 13.27+1.1 13.01 43 (3) 13.5+1.16 13.42 27 (1)
HCT (%) | 40 +3.26 39.58 43 (3) 40.16 + 3.41 39.53 27 (1)
PLT | 309.34 + 311.5 44 (2)  275+59.13 273 27 (1)
(x10%/uL) | 55.32
Fe (mg/dl) | 83.42+31.92 73 43 (3) 89.85+35.81 91 27 (1)
Glic(mg/dl) | 93.02+8.75 93 43 (3) 90.61 +8.11 92 23 (5)
Crea (mg/dl)  0.62+0.11 0.6 44 (2) 0.7+0.17 0.72 27 (1)
Ac. uric | 4.88+14 4.4 35(11) 467x1.1 4.6 22 (6)
(mg/dl)
Catotal  9.53%0.51 9.5 42 (4) 9.44 £ 0.46 9.45 26 (2)
(mg/dl)
Ca | 4.08+0.22 4.1 42 (4) 4.06 +£0.46 4.1 26 (2)
ionic(mg/dl)
AST (U/l) | 28.33+7.46 27 45 (1) 25.72+7.79 26.08 26 (2)
ALT (U/l) | 24.02+13.71 20 45 (1) 16.24 + 6.68 15 25 (3)

Tabelul 6.2. Valorile medii ale parametrilor biologici in lotul de studiu la momentul initial
(VO0) comparativ cu lotul control. N, numarul de probe. Hb, hemoglobina. HCT,
hematocrit. PLT, numarul de trombocite. Fe, sideremie. Glic, glicemie. Crea, creatinina.
Ca, calciu.

Conform protocolului, copiilor cu exces ponderal li s-a recomandat un regim
alimentar, precum si masuri generale privind stilul de viata. La sférsitul perioadei de
monitorizare insa, la numai 27.3% dintre participantii ramasi in studiu (13% din totalul
initial) s-a notat o scadere a percentilei i numai 9.1% (2 copii, 4.3% din total) au ajuns la o

greutate normala pentru varsta.

Discutii

S-a constatat o agregare a factorilor de risc cardiovascular in cazul copiiilor din lotul
de studiu fatd de cei din lotul martor (prevalentda mai mare a factorilor de risc
cardiovascular la rudele de gradul I, exces ponderal, obezitate abdominala, transaminaze —

in special ALT — mai mari chiar dacd nu intotdeauna anormale, profil lipidic modificat,

prezenta sindromului metabolic dupa criteriile IDF).

Probele biologice nu au fost modificate Th mod constant si nici nu au fost sever
anormale, sugerand mai degraba alterdri in contextul stilului de viatd nesanatos si nu o

patologie separatd (hipercolesterolemie familiald, patologie hepaticd) care sa le explice. De
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notat deasemenea ca si in cazul copiiilor din lotul martor s-au constatat modificari ale
nivelelor lipidelor plasmatice, sugerdnd faptul ca o greutate normald pentru varsta nu

semnifica neaparat si o alimentatie foarte sdnatoasa.
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7. Tensiunea arteriala la copiii cu exces ponderal

7.1 Introducere

Faptul ca existad hipertensiune arteriala si la copil si ca, excluzand situtiile in care se
obiectiveaza o hipertenSiune arteriald secundara, cu cat indicele de masa corporala raportat
la varsta i sex este mai mare, cu atat valorile tensiunii arteriale tind sa fie mai mari s-a

aratat in partea generald a acestei lucrari.

Din aceste motive, protocolul de studiu a inclus méasurarea tensiunii arteriale bilateral
n cadrul fiecarei vizite clinice de studiu, cu scopul de a confirma aceasta tendinta in lotul
inclus. In plus, in concordantd cu recomandarile celor mai recente ghiduri in domeniu, s-a
efectuat si masurarea ambulatorie automata a TA pe 24h cu manseta adecvata pentru copil,
deasemenea la fiecare vizita clinica, pentru confirmarea valorilor obtinute in cabinet si

completarea datelor cu informatii specifice.
7.2 Material si metoda

Masurarea tensiunii arteriale cu un tensiometru manual prin metoda auscultatorie,
precum si monitorizarea ambulatorie automata a tensiunii arteriale pe 24h a fost prevazuta
pentru toti copiii, atat cei din lotul de studiu, cat si cei din lotul control, la fiecare vizita
clinica.

Masuratoarea manuala a fost bilaterala. S-a considerat semnificativa o diferentd a
valorii tensiunii arteriale (sistolica sau diastolica) de peste 10mmHg intre brate. Pentru
incadrare in grupe s-a luat in considerare valoarea mai mare dintre cele doud. Pentru

stadializare s-au utilizat clasificirile din cele mai recente ghiduri, european®® si american.

Pentru monitorizarea ambulatorie automata a TA monitorul a fost aplicat la membrul
superior non-dominant. Frecventa de masurare a fost stabilita la 30 minute intre orele
08:00-22:00 si la interval de 60 de minute intre orele 22:00-08:00. S-au inregistrat:
perioada de masurare, procentul (sau numarul) de masuratori valide, TA medie pe 24h, TA
medie diurna si nocturna, diferenta zi-noapte, alura ventriculara medie pe 24h, valorile
tensionale minime si maxime. S-au considerat valide acele inregistrari care au continut
minim 70% rezultate inregistrate’. Valorile acceptate ca normale pentru varstd si sex au

fost cele pediatrice recomandate Tn 2014%'.
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7.3 Rezultate
Tensiunea arteriala masurata manual

In functie de rezultatele de la masurarea manuald a TA la momentul VO am clasificat
toti participantii ca avand tensiune normald, normal-inaltd/crescutd sau hipertensiune
arteriald (gradul 1 sau 2) pe baza recomandarilor din ghidurile in vigoare mentionate

(Figura 7.3.1).

Lot studiu

0,
HTA grad 2 32.6%

26.1%

26.1%

HTA grad 1
23.9%

N 8.7
Normal-inalt/crescut &
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o
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0,
HTA grad 1 2516

0,
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0 10 20 30 40 50 60 70

mUS mEU

Figura 7.3.1. Tncadrarea in grupe de tensiune arteriala in cele doua loturi in functie de
recomandarile europene (EU) si americane (US)
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Analizénd valorile tensiunii arteriale sistolice in comparatie cu cea diastolicd dupa
standardul american (unde am putut calcula percentila exactd), am constatat ca, in cazul
copiilor cu TA modificatd (crescutd sau hipertensiune arteriald), tensiunea arteriald
sistolicd a corespuns cu o percentild semnificativ statistic mai mare (M=92.9, DS=9.5)

decat valoarea diastolica (M=86.46, DS=15), t(49)=2.85, P=0.006, 95% C.I. [1.9,11].
Tensiunea arteriali ambulatorie monitorizata automat (MATA)

Ulterior am comparat rezultatele masurarii manuale a TA cu valorile obtinute prin
monitorizarea ambulatoric automata a TA. Durata medie de monitorizare a fost de
aproximativ 21-22 ore, iar procentul mediu de masuratori valide per monitorizare a fost de
83.7%.

Pentru foarte putini dintre copii diagnosticul de hipertensiune arteriala stabilit in
urma masurarii manuale a TA la VO a fost confirmat de MATA (14.3% 1n lotul de studiu si
numai 4% in lotul martor). Faptul ca nivelul tensiunii arteriale a fost reclasificat ca normal
in mod justificat a fost confirmat si de faptul ca masuratori ulterioare aleatorii efectuate de
parin{i (sau aparfinatori) la domiciliu pentru copiii din lotul de studiu au fost deasemenea

normale.

Tn ceea ce priveste statusul dipper, s-au notat procente ridicate de non-dipperi, att in
lotul de studiu, cat si in cel martor (in jur de jumatate dintre participanti). Un procent de
64% dintre participantii cu minim doud masuratori MATA valide au prezentat variabilitate

a statusului dipper.

Pentru analiza evolutiei valorilor tensiunii arteriale pe parcursul celor 3 vizite de
studii la copiii cu exces ponderal s-a utilizat numai standardul european de definire a HTA.
Nu a existat o diferentd semnificativa intre procentele de participanti cu exces ponderal cu
TA modificata sau cu HTA pe parcursul celor trei vizite de studiu. Deasemenea, nu s-a
constatat o diferentd semnificativa intre valorile tensiunii arteriale de la prima si ultima
vizitd de studiu. Ca si la momentul VO, prevalenta HTA confirmate prin MATA a fost cu

mult mai mica (15.4% fata de 42.9% prin masurare manuala la V12).

Ulterior am introdus un parametru nou, diferenta intre percentila IMC finald (de la
V12) si cea initiala (de la VO0), care insd nu s-a corelat cu TA modificatd sau HTA la

momentul V12.
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7.4 Discutii

Tn urma analizei bazei de date s-au constatat diferente semnificative in compozitia
loturilor din punctul de vedere al tensiunii arteriale in functie de criteriile folosite

(european sau american). Explicatiile acestui fenomen ar putea fi multiple:

= Ambele ghiduri recomanda trecerea la valorile acceptate ca normale pentru
adult de la o anumitd varsta, pentru a facilita tranzitia de la clinicile cu profil
pediatric. Dacd in ghidul european aceste limite se recomanda de la 16 ani

impliniti, in ghidul american noile limite se aplica de la varsta de 13 ani;

= Media de varstd in lotul martor a fost mai mare decéat in grupul de studiu,
ceea ce ar putea explica procentul mai mare de copii cu TA modificata dupa

criteriile americane;

= In ambele cazuri s-a efectuat armonizarea valorilor recomandate ca normale
cu cele recomandate in ghidurile in vigoare pentru adult. Tn ultimul ghid american
de hipertensiune arteriald a adultului (ACC/AHA®) insi s-au scizut limitele de la
care tensiunea arteriald este considerata anormala (“elevated”): de la 120/80mmHg
(fatd de 130/85mmHg in ghidul european, ESC/ESH’’). Deasemenea, conform
ACC/AHA hipertensiunea arterialda se diagnosticheazd la valori ale TA peste
130/80mmHg, fata de 140/90mmHg in ghidul ESC/ESH;

= Nu se pot exclude diferente intrinseci ale cohortelor pe baza carora s-au

elaborat tabelele cu percentile in cele doua studii.

Daca diferentele notate in stadializarea in functie de valorile normale utilizate nu
sunt deci neasteptate, nu acelasi lucru se poate spune despre prevalenta totala a tensiunii
arteriale modificate (TA crescuta plus HTA) si, respectiv, a hipertensiunii arteriale, care a
fost suprinzator de mare indiferent de ghidul luat ca referinta: in jur de 67% dintre copiii
din lotul de studiu au avut TA modificata si peste jumatate au avut HTA. Chiar si in lotul
martor prevalenta HTA a variat intre 22 si 32%. S-a ardtat ca in mare parte valoarea
crescutd a TA a fost determinata de componenta sistolicd, ceea ce ar putea indica o

influentd semnificativa a anxietatii asociate unei examinari in mediu spitalicesc.

Valorile sunt cu mult mai mari decat cele citate in literatura si nu este exclus sa

reprezinte o particularitate a loturilor, care au fost relativ mici.
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Prevalenta HTA dupa monitorizarea ambulatorie automatd a tensiunii arteriale
(MATA) a fost mult mai mica (14.3% 1n lotul de studiu si numai 4% in lotul control) si

este mai apropiatd de valorile general acceptate.

Indiferent de metoda de masurare a TA (manuald sau prin MATA) si de procentul in
sine, a existat o diferentd intre prevalenta HTA in lotul de studiu fatd de lotul control;
aceasta a atins insd semnificatia statisticd numai pentru masuratorile manuale, posibil si din

cauza procentului foarte mic de pacienti hipertensivi conform MATA.

O altd constatare suprinzatoare a fost procentul mare de participanti cu status non-
dipper, atit in lotul de studiu, cit si in cel control. Date privind semnificatia acestui
parametru la copilul normotensiv sunt putine. In cazul de fata doi factori ar putea explica,

cel putin in parte, proportia mare de participanti cu profil de tip non-dipper:

=*Din dorinta de a creste complianta pentru monitorizarea ambulatorie
automatd, aparatele au fost programate sa masoare TA la intervale de o ora in

timpul noptii, ceea ce a dus la un numar relativ mic de masuratori nocturne;

= O mare parte dintre participanti au semnalat faptul ca umflarea mansetei pe
timpul noptii i-a trezit, astfel incat calitatea somnului pe perioada monitorizarii a

fost cel mai probabil afectatd semnificativ.
7.5 Concluzii

Prevalenta tensiunii arteriale modficate si1 a hipertensiunii arteriale utilizand
standardele pediatrice in vigoare poate fi surprinzator de mare, posibil din cauza influentei
mari a factorului emotional la copil. Avand in vedere rezultatele prezentate mai sus,
probabil ca standardul european este mai potrivit pentru diagnosticul si Incadrarea prin
masurare manuala a tensiunii arteriale in Romania. O metoda de a imbunatati acuratetea
diagnostica este efectuarea unei monitorizari ambulatorii automate a tensiunii arteriale,

recomandata de altfel ori de cate ori este disponibila.

Indiferent de metoda de evaluare, prevalenta tensiunii arteriale ridicate si a
hipertensiunii arteriale este mai mare la copiii cu exces ponderal comparativ cu cei cu
greutate normala pentru varsta, existand o corelatie pozitiva intre percentila IMC pentru

varsta si sex si nivelul tensiunii arteriale.
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8. Evaluarea ecografica cardiaca si vasculara a copilului cu exces

ponderal

8.1 Introducere

Evaluarea ecocardiograficd la includerea in studiu, ulterior si la vizitele de
monitorizare a avut ca scop determinarea impactului excesului ponderal asupra
dimensiunilor, geometriei si functiei cardiace, a parametrilor de afectare vasculard, precum
si efectul scaderii ponderale asupra parametrilor masurati, respectiv al mentinerii excesului

ponderal in caz de non-complianta la regimul igieno-dietetic propus.
8.2 Material si metoda
Ecocardiografia transtoracica standard (2D, mod M, Doppler spectral si color)

Am masurat dimensiunile aortei si ale arterei pulmonare, dimensiunile celor doua
atrii, dimensiunile ventriculului stang (VS) si drept (VD) (diametre si volume), fractia de
scurtare si fractia de ejectie a ventriculului stang prin metoda Teichholz si fractia de ejectie
a VS prin metoda Simpson biplan, masa si indexul de masa al VS. Am evaluat functia
longitudinale utilizand MAPSE si TAPSE. Am calculat volumele bataie si debitele
cardiace stang si drept folosind diametrele si integralele velocitate-timp la nivelul tractului
de ejectie al VS si VD.

Am evaluat functia diastolica prin documentarea fluxului transmitral (utilizand
Doppler-ul pulsat) si a velocitatatii de propagare a fluxului transmitral (Vp, prin mod M

color).

Am examinat morfologia valvulara, prezenta valvulopatiilor si a eventualului impact

hemodinamic.
Tissue Doppler Imaging (TDI)

S-au masurat velocitatile parietale bazale sistolice (S) (la nivelul septului
interventricular si peretelui lateral VS) si diastolice (e’, a’) la nivelul inelului mitral, medial

si lateral. S-a calculat raportul E/e’.
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Syngo Vector Velocity Imaging

S-au calculat strain-ul longitudinal, radial, circumferential si strain-ul global VS. S-a

documentat functia de torsiune a VS.
Functia si structura arteriala

Am masurat grosimea intima-medie la 1 cm sub bulbul arterei carotide comune

drepte.
Normalizarea parametrilor ecografici

Nu s-au normalizat / indexat (fiind rapoarte) fractiile de ejectie si scurtare si

rapoartele E/A, E/Vp, Ele’.

Dimensiunile radicinii aortei, masurate in sistold, au fost normalizate utilizand
referintele Detroit’® pentru inel, bulb si jonctiunea sino-tubulard si Halifax’® pentru aorta

ascendenta.

Masa ventriculului stang a fost indexatd la suprafata corporald, Taltime?’ & si la
inaltime*® + 0.09%!. Pentru diagnosticul ecografic de hipertrofie ventriculari stangi
(HVS)*58L s-au utilizat valorile prag de 51g/m?”, respectiv 45g/m?®. Volumul VS a fost
indexat la suprafata corporald. Volumul bataie si debitul cardiac sting au fost indexate in
functie de suprafata corporald si de suprafata corporald ridicata la puterea alometrica

recomandati pentru varsta de sub 18 ani®?.

Toti ceilalfi parametri au fost normalizati prin indexare la suprafata corporald
folosind calculatorul online si sistemul de scoruri Z pus la dispozitie de Boston Children’s

Hospital®, accesibil gratuit online.
8.3 Rezultate
Dimensiunile si geometria cardiaca

In ceea ce priveste grosimea peretilor VS, pentru majoritatea participantilor s-au
inregistrat valori normale la VO dupd incadrarea in deviatii standard. Nu s-au notat

diferente semnificative statistic intre valorile masurate in cele doua loturi.
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S-a notat 0 masa a VS semnificativ mai mare in cazul copiilor din lotul de studiu
comparativ cu lotul martor prin indexare la inalfime la puterea 2.7 si deasemenea prin
indexare la inalfime la puterea 2.6 +0.09. Prevalenta hipertrofiei ventriculare stangi (HVS)
a fost foarte micd: un singur participant a indeplinit criteriul prin indexare la iniltime®’
(2.17%) si acesta si incd un participant I-au indeplinit pe cel prin indexare la iniltime®®
(4.34%), ambii fiind inrolati in lotul de studiu.

Nu s-au inregistrat diferente semnificative ale masei VS indexate (MVSi) in grupul
de studiu 1n functie de prezenta sau absenta HTA. S-a notat in schimb cad MVSi este
semnificativ mai mare la participantii supraponderali cu hipercolesterolemie, Tnsa nu difera
si in functie de prezenta hipertrigliceridemiei sau a sindromului metabolic. MVSi a fost
semnificativ mai micd la copiii supraponderali fara AHC cardiovasculare la rudele de

gradul I.

Indicele de grosime relativa a peretilor (GRP) a fost semnificativ mai mare in lotul
de studiu. Diferenta intre prevalenta remodeldrii concentrice intre cele doud grupuri nu a
atins insa semnificatia statistica (p=0.058). Un singur participant (inrolat in lotul de studiu)
a prezentat hipertrofie concentrica de VS. Am explorat deasemenea o posibild legatura
intre prezenta HTA si un GRP mai crescut insd, cu toate ca GRP a fost mai mare la copiii

hipertensivi (diagnostic stabilit prin MATA), diferenta nu a atins semnificatia statistica.
Functia cardiaca sistolica

Valorile medii ale FEVS si FS au fost similare in cele doua grupuri. Comparand insa
prevalenta FE sub 55% (masurata cu Simpson biplan) in cele doud grupuri am constatat o
diferentd semnificativa statistic (17.5% dintre copiii exces ponderal au prezentat FE discret
scazuta fatd de niciunul in lotul martor, p=0.037). Toti participantii au avut fractie de

scurtare a VS (FS) dupa metoda Teicholz peste 25%.

Valorile medii ale volumului bataie si debitului cardiac indexate la suprafata
corporald sau la suprafata corporali ridicata la puterea alometricd corespunzitoare® au fost

mai mari pentru copiii normoponderali fata de supraponderali.

Niciunul dintre participanti nu a prezentat disfunctie sistolica identificata printr-un S
lateral sau septal corespunzator unui scor Z de sub -2 pentru varstd la VO. Un procent
semnificativ. mai mare dintre copiii normoponderali (38.5%) au prezentat S lateral

supranormal in comparatie cu cei supraponderali (13.6%), p=0.037. in cazul S septal
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procentul de participanti cu valori supranormale a fost similar in cele doud grupuri,

aproximativ 23%.

In ceea ce priveste evaluarea cu Syngo Vector Velocity Imaging, am ntdmpinat
dificultati semnificative privind fereastra de examinare la copiii cu obezitate. Din cauza
calitatii reduse a imaginii, am considerat ca acuratetea si reproductibilitatea parametrilor

specifici este cel putin discutabild, astfel incat am exclus aceste rezultate din analiza finala.
Functia cardiaca diastolica

Toti participantii au avut un raport E/A in limite normale (peste 1) la momentul VO.
Toti copiii au avut timpul de decelerare al undei E (TdE) normal la momentul VO dupa
transformare in scoruri Z. Nu am notat diferente semnificative statistic intre cele doua
loturi de studiu pentru acesti parametri. Per total valorile absolute ale TRIV (timpul de
relaxare izovolumica) au fost usor mai mari la copiii normoponderali. In ceea ce priveste
velocitatea de propagare a fluxului (Vp), 18 participanti din ambele loturi (26.86% din
totalul valorilor inregistrate) au prezentat VP scizut (sub 55cm/s®8%). Numai unul dintre
acestia (inrolat in lotul de studiu) a prezentat insa si raport E/Vp anormal (>2.58%), acesta

fiind de altfel singurul participant cu E/Vp anormal la momentul VO.

Nu am notat diferente semnificative statistic intre cele doud loturi cu privire la
scorurile Z corespunzatoare rapoartelor E/e’ septal si E/e’ lateral. Numai 2 participanti,
ambii cu exces ponderal, au prezentat un scor Z corespunzator raportului E/¢’septal peste

2, unul dintre ei avand si scoz Z corespunzator raportului E/e’ lateral crescut.
Functia si structura arteriala

Tn general dimensiunile aortei si arterei pulmonare au corespuns unui scor Z negativ
(de multe ori sub doud deviatii standard fatd de medie). Dimensiunile aortei au fost

constant si semnificativ mai mici in lotul de studiu comparativ cu lotul control.

Un numar mare de participanti (in jur de jumatate din ambele loturi) au prezentat
cIMT crescut conform tabelelor cu percentile pentru copii cu varste cuprinse intre 6 si 18
ani®®. Excluzand copii cu varsti mai micd de 10 ani, prevalenta a fost usor mai mare la
copiii cu exces ponderal (62.5% fata de 47.1%), insd diferenta a fost nesemnificativa
statistic (p=0.491). cIMT nu s-a corelat cu percentila IMC dupa CDC sau deviatia standard
dupda WHO, cu circumferinta abdominala, prezenta sau absenta dislipidemiei sau cu

diagnosticul de sindrom metabolic.
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Evolutia parametrilor ecografici in lotul de studiu

Am remarcat MVSi mai mic in cazul participantilor care au demonstrat scadere
ponderala (definitd ca o ameliorare a percentilei CDC pentru varsta si sex de cel putin o
unitate) pentru toate tipurile de indexari. In ceea ce priveste geometria VS, un procent
similar dintre copiii rdmasi 1n studiu la V12 au prezentat grosime relativa a peretilor

crescuta (8 participanti, reprezentand 44.44% din total).

Nu am notat o diferenta semnificativa intre valorile fractiei de ejectie sau de scurtare
intre momentele VO si V12. Ca si in cazul VO, nici la V12 nu au existat participanti cu
disfunctie sistolica identificatd printr-o valoare a S (lateral sau septal) sub doua deviatii
standard pentru varsta, iar scorurile Z corespunzatoare S lateral si septal nu s-au corelat cu

scaderea ponderala notata la o parte dintre copii.

Functia diastolica evaluatda prin raportul E/A si TdE exprimat in scoruri Z s-a
mentinut normalad pentru toti copiii la momentul V12. Deasemenea, niciunul dintre copiii
ramasi in studiu nu au demonstrat un scor Z corespunzator raportului E/e’ (septal sau

lateral) anormal.

In ceea ce priveste grosimea intima-medie, proportia de participanti care au prezentat
cIMT crescutd s-a mentinut similard cu momentul VO (46.66% la V12 fatd de 51.5% la
V0). Nu am notat prezenta unei corelatii intre o scadere ponderala si faptul ca cIMT a fost

sau nu normal la V12 (coeficient de corelatie -0.33, p=0.234).
8.4 Discutii
Dimensiunile si geometria cardiaca

In contradictie cu unele studii efectuate anterior, nu am obiectivat diferente
semnificative in ceea ce priveste grosimea peretilor VS intre grupul de studiu si cel martor.
Posibil ca acest lucru sa se datoreze si mediei de varsta din lotul de studiu, de numai 10 ani
(cel mai mic participant avand sub 3 ani la momentul inrolarii), astfel incat durata de
expunere la factorul de risc exces ponderal a fost relativ redusa. Am constatat in schimb o

grosime relativa a peretilor mai mare la copiii cu exces ponderal.

Masa VS indexata la suprafata corporald nu a fost semnificativ diferita intre cele
doui loturi. In schimb, indexand la inaltime?®”’ sau la iniltime?® + 0.09 (conform®8), am

constatat o masa VS semnificativ mai mare la copiii cu exces ponderal. In sprijinul acestei
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constatari vine si faptul ca MVSi a fost mai mic la momentul V12 la copiii care au slabit

fata de cei la care parametrii privind greutatea au ramas constanti sau s-au inrautatit.

Valorile mai crescute ale MVSi nu s-au tradus si printr-o prevalenta semnificativ mai
crescutd a HVS n lotul de studiu, ceea ce ar putea indica faptul ca timpul necesar pentru
atingerea valorilor prag pentru HVS in context de exces ponderal este relativ lung.
Deasemenea, nu am demonstrat 0 masd VS mai crescutd la copiii care au avut valori
tensionale mai mari. Cateva din posibilele explicatii pentru acest fenomen ar fi prevalenta
relativ micd a HTA confirmata prin MATA, valorile (chiar dacd peste limita admisa ca
normald) nu extrem de crescute si, probabil, intervalul de timp relativ scurt de evolutie al
hipertensiunii. Aceasta constatare ofera o fereastra pentru diagnostic si in care se pot lua
masurile necesare astfel incat sa se evite aparitia modificarilor cardiace maladaptative la
varste mai mari. De notat ca, desi nu a atins semnificatia statistica, GRP a fost totusi usor

mai mare la copiii supraponderali si hipertensivi, posibil ca modificare incipienta.
Functia cardiaca

Examinand functia sistolica a VS prin diferite metode am notat ca aceasta este in
principiu prezervatd. Cu toate cd un numar semnificativ mai mare de copii cu exces
ponderal au prezentat o fractie de ejectic masurata cu Simpson biplan sub 55%, ceilalti
parametri de functie sistolica au fost normali sau chiar supranormali. De notat ca procentul
de participanti cu velocitati sistolice apreciate ca supranormale a fost usor mai ridicat in
grupul martor (desi nesemnificativ). Se poate deci ridica suspiciunea unui anumit grad de

afectare sistolica incipientd, care insa ar trebui obiectivat prin metode mai sensibile.

Functia diastolica a fost deasemenea normala evaluatd fiind prin parametri standard
(E/A, TdE). Utilizdnd parametrii cominati cu Doppler-ul tisular am notat valori E/e’
anormale pentru numai 2 participanti, ambii supraponderali. Datele privind Vp, E/Vp si
TRIV au fost variabile. Avand in vedere aceste rezultate este dificil de tras concluzia ca

vorbim despre o disfunctie diastolica autentica.

Nu am obiectivat o evolutie in timp (nici in sensul Inrdutatirii, nici In sensul

ameliorarii) a parametrilor de functie cardiaca sistolica si diastolica.
Functia si structura arteriala

Dimensiunile vaselor mari au fost constant mai mici in ambele loturi, ceea ce reflecta

cel mai probabil o nepotrivire intre cohorta din care au fost derivate deviatiile standard si
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metoda de masurare utilizata in studiu. Am constatat deasemenea ca scorurile Z
corespunzatoare aortei sunt semnificativ mai mici in lotul de studiu, ceea ce reflecta

probabil si o aplicabilitate limitata a metodei de normalizare la copiii cu exces ponderal.

cIMT crescutd nu s-a corelat cu prezenta factorilor de risc specifici (parametri ai
greutatii corporale inadecvate, dislipidemie, prezenta sindromului metabolic), un posibil
argument in favoarea ipotezei cd modificarile subtile ale cIMT la populatia tAnara ar putea
fi adaptative si fiziologice, nereflectand neaparat un proces aterosclerotic. Astfel, cIMT ar

putea si nu fie parametrul cel mai potrivit pentru evaluarea afectirii vasculare la copil®’.

O propunere de protocol ecocardiografic pentru evaluarea copilului cu exces
ponderal se regaseste in Figura 8.4.1. Daca la examinare se obiectiveaza modificari,
ecografia poate fi repetata la interval de un an. Altfel se va repeta numai daca este cazul
(aparitia simptomatologiei, noi date clinice sau paraclinice, alte motive). De notat ca
protocolul porneste de la premiza ca structura cordului este normala. Daca se banuiesc sau

se obiectiveaza modificari structurale, protocolul va fi adaptat situatiei.
8.5 Concluzii

Avand in vedere numarul mare de copii cu exces ponderal, devine evidentda

necesitatea efectudrii unei evaludri adaptate pentru acest tip de pacient.

In functie de severitatea excesului ponderal, dar si de durata expunerii, ecografia
cardiaca poate identifica modificari subtile de tipul grosimii relative a peretilor crescuta,
cresterii indexului de masa al ventriculului stang sau, In cazuri cu afectare mai avansata, a

remodelarii (in general concentrice) sau chiar a hipertrofiei de ventricul stang.

In general functia contractild a cordului este normali (sau cel putin prezervati) la
acesti copii, desi nu am putut exclude un anumit grad de disfunctie incipienta care ar putea
fi obiectivat prin alte metode mai sensibile (de tipul parametrilor de deformare sau al
RMN-ului cardiac). Functia diastolicd este deasemenea in general normala, afectarea

acesteia (descrisa de altfel in alte studii) aparand probabil dupa o evolutie mai indelungata.
Se impune aici a atrage atentia asupra selectarii adecvate a metodei de normalizare.

O propunere de protocol de examinare a fost prezentata in Figura 8.4.1. Identificarea
unor modificari, chiar subtile, la examenul ecografic, atrage atentia asupra unui copil cu un
risc mai mare, care va trebui urmarit mai indeaproape si la care masurile de modificare a

stilului de viata trebuie sa fie mai stricte.
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Date generale

Data examinarii

Inaltime (cm)

Varsta (ani) Greutate (kg)

Sexul TA (mmHg)

AV in timpul examinarii Ritm

Masuratori parasternal ax lung

SIV (mm) Ao inel (mm)

PPVS (mm) Ao bulb (mm)
VSTD (mm) Ao jonctiune (mm)
VSTS (mm) Ao ascendentad (mm)

FE (Teicholtz) %

AS transvers (mm)

FS (Teicholtz) %

Masa VS

TEVS (cm)

Index de masa VS

Masuratori parasternal ax scurt mari vase

AP inel (mm) AP ram stang (mm)
AP trunchi (mm) V max AP (m/s)
AP ram drept (mm) IVT AP (cm)
Masuratori apical 4 si 5 camere

AD (mm) S sept (cm/s)

VD (mm) V max Ao asc (m/s)
Volum AD (ml) IVT Ao (cm)

Tapse (mm) E (m/s) / (cm/s) /
Volum AS (ml) A (m/s)

Mapse TdE (msec)

Volum VSTD (ml) E/A

Volum VSTS (ml)

e’ lateral (cm/s)

FE (Simpson) %

e’ septal (cm/s)

S lateral (cm/s)

E/e’

Caracterizare cinetica VS si VD

Caracterizare valvulopatii

Mitrala (se va caracteriza morfologia si gradul de regurgitare)

Tricuspidiana (se va caracteriza morfologia si gradul de regurgitare, se va estima presiunea in artera
pulmonara pe baza anvelopei de regurgitare)

Aortica (se va caracteriza morfologia, gradul de regurgitare, prezenta stenozei valvulare, sub
sau supravalvulare)

Pulmonara (se va caracteriza morfologia si gradul de regurgitare, prezenta obstructiei in TEVD,

se va estima presiunea in artera pulmonara pe baza anvelopei de regurgitare)

Figura 8.4.1. Propunere de protocol de examinare ecocardiografica a copilului cu exces
ponderal. Abrevierile se regasesc in lista de abrevieri si simboluri.
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9. Limitari

O limitare importanta in conditiile in care modificarile induse de excesul ponderal la
aceastd varstd sunt discrete o reprezintd dimensiunea redusd a loturilor de studiu. Am
constatat o reticentd a parintilor in ceea ce priveste o evaluare completd oferitd gratuit si
deasemenea un grad mare de neincredere la mentionarea notiunii de studiu clinic. O
proportie semnificativa din participantii inrolati in lotul de studiu nu au efectuat toate
vizitele prevazute in protocol. Din acest motiv a fost dificil sd se traga concluzii pertinente
privind evolutivitatea parametrilor masurati in timp. Deasemenea, foarte putini dintre

copiii inrolati in lotul de studiu au reusit o scadere ponderald semnificativa.

In ceea ce priveste protocolul de studiu in sine, am intdmpinat dificultiti cu
acceptarea si purtarea pe durata necesara a aparatelor pentru monitorizarea ambulatorie a
tensiunii arteriale, in special la varste mici si in cazul copiilor emotivi. Referitor la
evaluarea ecografica, examinarea s-a dovedit a fi dificild in cazul copiilor cu obezitate
semnificativa. In final s-a renuntat la interpretarea parametrilor de tip Velocity Vector

Imaging.

Cu privire la interpretarea datelor, identificarea valorilor normale s-a dovedit a fi
laborioasa 1n unele cazuri. Pentru o parte dintre parametri nu exista in acest moment valori
recunoscute ca normale la varstele mici. Desi am incercat normalizarea prin mai multe
modalitagi acolo unde au existat dovezi suficiente pentru fiecare dintre ele, aceasta nu a
putut acoperi toate variantele existente. Toate aceste neajunsuri, specifice de altfel
cercetarii efectuate la copil, fac dificilda compararea rezultatelor cu alte studii din domeniu,

avand 1n vedere ca si metodele pot diferi foarte mult.
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10. Concluzii si contributii personale

Dupa cunostintele noastre acesta este primul studiu ecocardiografic autohton care sa
caracterizeze functia cardiacd a copilului supraponderal sau obez utilizand inclusiv
parametri de Doppler tisular si combinati. Deasemenea, este primul studiu authoton care
utilizeaza la scard largd monitorizarea ambulatorie automata a tensiunii arteriale pentru

confirmarea diagnosticului si pentru urmarire intr-o cohortd pediatrica.

Un punct forte al lucrdrii de fata este utilizarea si compararea mai multor seturi de
criterii existente pentru stabilirea diagnosticelor si incadrarea corespunzatoare in grupe de
risc, deasemenea utilizarea (acolo unde a fost posibil) a mai multor metode de indexare /

normalizare ale diferitilor parametri.

In ceea ce priveste caracteristicile bazale ale copiilor cu exces ponderal, am aritat ca
o proportie semnificativa (aproximativ 90% dintre ei) prezinta obezitate abdominald si
21% Tindeplinesc criteriile pentru sindrom metabolic. Probele hepatice sunt modificate
comparativ cu copiii cu greutate normala, valorile transaminazelor fiind in general mai
crescute (chiar daca nu intotdeauna sunt anormale), si o proportie semnificativ mai mare

prezinta profil lipidic anormal comparativ cu copiii cu greutate normala.

In ceea ce priveste valorile tensiunii arteriale, am aritat ci simpla misurare a acesteia
la vizita clinicd poate supraestima, uneori cu mult, procentul de copii hipertensivi. Tn mod
ideal la pacientul obez (care se considerad pacient cu risc) diagnosticul ar trebui confirmat
de rutind prin monitorizare ambulatorie automata a tensiunii arteriale, dacd aceasta este
disponibila si daca copilul o accepta. Trebuie precizat cd masurarea manuald a tensiunii
arteriale ar trebui efectuata in mod repetat, atat in cadrul aceleiasi vizite, cat si la vizite

repetate.

In ceea ce priveste evaluarea ecocardiografica, am aritat ci aceasta poate obiectiva
anumite modificdri subtile de tipul cresterii masei si modificarii geometriei ventriculare
stangi la copilul cu exces ponderal (chiar in conditiile unei functii sistolice si diastolice in
mare parte normale), contribuind astfel la stratificarea riscului. Protocolul de evaluare
trebuie adaptat pentru aceastd categorie de pacienti, fiind usor diferit fata de examinarea
pediatrica standard (care este mai degrabd structurald). Astfel, el ar trebui sd includa ca
elemente obligatorii notarea Tndltimii §i a greutatii din momentul evaluarii, masurarea cu
acuratete a peretilor si diametrelor cavitatii ventriculului stang, calcularea fractiei de ejectie

printr-o metoda volumetrica, vitezele sistolice bazale prin Doppler tisular, evaluarea
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functiei diastolice prin Doppler pulsat la nivelul valvei mitrale si prin parametri combinati

cu Doppler tisular (protocolul este detaliat in capitolul 8.4).

Lucrarea si-a atins scopul de a ierarhiza metodele de diagnostic disponibile (detaliate
n capitolele 6, 7 si 8), conturandu-se astfel un algoritm de evaluare pentru copiii cu exces
ponderal, prezentat mai jos (Figura 10.1). Simpla indicare a masurilor de schimbare a
stilului de viatd nu a fost insa suficientd pentru a asigura o ameliorare semnificativa a
indicilor specifici de dezvoltare staturo-ponderala, astfel incat ar fi probabil necesara o

abordare impreuna cu o echipa formatd din medic specialist in nutritie si un psiholog.

Pentru a oferi un cadru organizat care sd faciliteze aplicarea protocoalelor de
evaluare, precum si pentru usurinta de a accesa specialistii care trebuie implicati in
strategia de evaluare, urmdrire si tratament ar fi utila o strategie nationald cu prevederi

clare si usor de pus in practica.
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Pasul 1: Evaluare initial3

= Cantarire si masurare utilizadnd acelasi instrument, standardizat si verificat periodic

= Incadrare in percentile / deviatii standard, conform protocolului clinicii. Daca se noteazi exces ponderal se va trece la pasul 2

» Indrumare citre endocrinolog daci, in asociere cu obezitatea, statura sau rata de crestere in naltime sunt atenuate, pentru excluderea unor patologii endocrinologice
sau sindromice

» Indrumare citre endocrinolog/genetician daca se noteaza obezitate severa cu debut precoce (sub 5 ani) si/sau existd semne clinice de forme (sindroame) genetice de
obezitate

» Indrumare citre endocrinolog daci se noteaza tulburari ale ciclului menstrual

= Evaluare specifica daca exista argumente pentru apnee de somn

Pasul 2: Antecedente personale si heredo-colaterale

» Evaluare prezenta factori de risc cardiovascular: obezitate, HTA, dislipidemie, tolerant3 alterat3 la glucozi sau DZ, fumat?, boali cardiovasculara precoce®

Pasul 3: Evaluare tensiune arteriala

= Se va masura TA bilateral utilizdnd acelasi instrument (manual sau automat) si 0 mansetd adecvata

TA crescuta? Repeta determinarea in TA se mentine MATA Determinare TA la 2-3 vizite succesive
cadrul aceleiasi vizite crescuti? disponibil3? la interval de 4-6 sdptamani
Da i
Efectuare MATA
pe 24h
\
Se confirma
HTA?
Da
v

= Initiere tratament sau masuri igieno-dietetice, dupa caz = Maisurare periodicd TA
= Luare in evidenta cardiologie pediatrica = Urmarire conform planului final

= Reevaluare peste 4-6 saptamani
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Pasul 4: Probe biologice

= Glicemie a jeun, AST, ALT, profil lipidic (colesterol total, HDL colesterol, LDL colesterol, trigliceride), la care se pot adduga probele uzuale (hemograma, creatinina

etc.)
v v v
Glicemie bazala crescuta? AST / ALT modificate? Profil lipidic modificat?
| —
l = ndrumare catre specialist daca exista

= Ecografie abdominala

) mitiere tratament conform ghidurilor
= Indrumare gastroenterolog pediatru

= Dieta specifica si recomandari
privind nivelul de activitate fizicd
= Reevaluare peste 3-6 luni

= Test de toleranta la glucoza
» indrumare diabetolog

1 suspiciunea de dislipidemie familiala,

Pasul 5: Ecografie cardiaca

= Conform protocolului descris®

Pasul 6: Stratificarea riscului. Plan de urmarire

= Fiecare pacient va primi un plan personalizat de dietd, insistandu-se asupra necesitatii schimbarii stilului de viata al intregii familii. Daca este posibil se vor implica
medicul nutritionist si psiholog.
= Se vor efectua recomandari privind activitatea fizica

Nu
= Reevaluare peste 3-6 luni (sau in functie de alte elemente identificate in = Reevaluare peste un an (sau in functie de alte elemente identificate in
cursul evaluarii) cursul evaluarii)
= Sevor adiuga reevaludrile de monitorizare a dietei, daca sunt efectuate de = Se vor adduga reevaludrile de monitorizare a dietei, daca sunt efectuate de
acelasi cadru medical acelasi cadru medical

Figura 10.1. Algoritm propus pentru evaluarea copilului cu exces ponderal. 2in cazul adolescentilor. ®in antecedentele heredocolaterale.
¢ capitolul 8.4. ¢ oricare dintre: factori de risc cardiovascular prezenti, TA modificati, probe biologice modificate, modificiri ecocardiografice
conform protocolului
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Contributii personale

Am expus caracteristicile clinice §i paraclinice ale unei cohorte de pacienti cu

varsta sub 18 ani si exces ponderal comparativ cu un lot martor reprezentativ;

Am aratat ca anumite probe biologice pot fi modificate chiar si la copilul complet

asimptomatic, pentru obiectivarea lor fiind necesara o cautare activa;

Am notat supraevaluarea prevalentei hipertensiunii arteriale in urma incadrarii
bazate pe o singurda vizitd clinica, motivul fiind cu mare probabilitate factorul

emotional, extrem de important la copil;

Am demonstrat utilitatea evaludrii suplimentare prin monitorizare ambulatorie a
tensiunii arteriale de la prima vizita (acolo unde aceasta este disponibild), copilul cu

obezitate fiind considerat din start o categorie cu risc mai crescut;

Am utilizat §i testat o varietate de parametri ecografici si am elaborat un protocol

simplu de examinare ecocardiografica adaptata pentru copilul cu exces ponderal;

Am subliniat importanta adoptarii unui protocol propriu de testare si al alegerii
metodelor de normalizare adecvate populatiei care se are in vedere, precum si

potrivite cu metodele de masurare incluse in protocol;

Am elaborat un protocol general de evaluare al copilului cu obezitate, impartit in
etape clare, cu sublinierea caracterului interdisciplinar al evaluarii (medic de
familie si medic pediatru, cardiolog pediatru, endocrinolog, specialist in diabet si

boli de nutritie, gastroenterolog etc.) si al importantei lucrului in echipa.
Perspective de cercetare

Lucrarea de fata ar putea fi extinsa prin cresterea numarului de participanti, astfel

incat sa poatd fi observate si diferente mai fine intre grupuri. Ar fi deasemenea util de

efectuat si analiza de deformare miocardicd, posibil utilizdnd alt echipament. O metoda

netestatd prin protocolul utilizat este ecografia cardiacd 3D, care ar putea usura si

imbunatati evaluarea ecocardiografica.

Un aspect care nu a fost testat in studiul de fata este capacitatea de efort (fitness-ul

cardiorespirator) si modul in care aceasta influenteaza parametrii mentionati, atat la copiii

cu exces ponderal, cat si la cei cu greutate normald. Analiza acestei relatii necesitd un
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protocol dedicat, care sa testeze capacitatea de efort in mod obiectiv — spre exemplu prin

test de efort cardio-pulmonar.

Un obiectiv care din pacate nu a fost atins, dar care ar merita studiat mai
indeaproape, este impactul scaderii ponderale (obiectivata prin normalizarea percentilei
pentru varsta si sex, respectiv a deviatiei standard in functie de criteriile folosite) asupra
parametrilor masurati (in special asupra probelor hepatice si al profilului lipidic, valorilor

tensionale si masei si geometriei ventriculului stang caracterizate ecografic).

In sfarsit, ar fi util de retestat aceeasi cohortd la varsta adulti, pentru a analiza
evolutia greutdtii corporale si impactul acesteia asupra probelor biologice, a valorilor

tensionale si a cordului.

Excesul ponderal in perioada copilariei reprezinta o oportunitate de a testa efectele
acestuia 1n absenta altor factori de risc cardiovascular cu care se asociaza in mod frecvent
la adult. In afard de acest aspect cu valoare stiintifica insa, este important de subliniat ca
excesul ponderal produce modificari cuantificabile inca de la varste fragede, necesitand o
atentie sporitd si un protocol dedicat de evaluare si tratament, astfel incat sd se poata
diminua efectele nefaste care se pot cumula si potenta in timp, data fiind durata lunga de

expunere.
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