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REZUMAT

Lucrarea trece in revista aspectele actuale si principale ale diabetului zaharat de tip 1 la copil.

Sunt prezentate: epidemiologia diabetului de tip 1, cu variatii geografice importante care arata magnitudinea problemei, factorii
etiopatogenici principali (genetici, imunologici si de mediu), clasificarea etiologica a diabetului zaharat dupa ISPAD 2000 cu datele
principale de fiziopatologie si caracteristicile tabloului clinic la copil.

in continuare sunt prezentate diagnosticul de laborator si terapia complexa a diabetului, care vizeaza trepiedul terapeutic — insulinoterapia
cu preparatele actuale, dieta, efortul fizic si asociere cu educatia si automonitorizarea. Sunt trecute in revista complicatiile acute si
cronice, bolile autoimune asociate, capcanele medico-legale si prognosticul acestei boli cu patogenie imuna in focus.

Cuvinte cheie: diabetul zaharat tip 1; epidemiologie: prevalenta si incidenta; etiopatogenie; fiziopatologie; tablou clinic diagnostic;
tratament; copil

—— ABSTRACT

The paper reviews present and principal aspects of type 1 diabetes mellitus in children.

There are presented: epidemiology of type 1 diabetes mellitus, with important geographical variations that the magnitude of the
problem, main etiopathogenical aspects (genetical, immunological, environmental), etiologic classification of diabetes according to
ISPAD 2000 Guidelines with main disease mechanisms and clinical features in children.

The authors also discuss laboratory diagnosis and complex therapy of diabetes, which lies on the therapeutic triad: insulin therapy
with available products, diet and exercise along with pacient education and self-monitoring. There are also mentioned acute and
chronic complications, autoimmune associated diseases, legal matters and prognosis of this disease with immune pathogenic

features in focus.
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Diabetul zaharat este o boald metabolica cronici
cauzata de un deficit relativ sau absolut de insulina,
un hormon anabolic care determind incapacitatea
organismului de a utiliza glucidele ca sursd de energie.

Insulina este produsd 1n pancreas de celulele beta
ale insulelor Langerhans.

Absenta, distructia sau pierderea acestor celule
determind un deficit absolut de insulind, fapt care
cauzeazd diabetul de tip 1 (diabet zaharat insulino-
dependent — DID). Majoritatea copiilor cu diabet
au diabet zaharat insulinodependent si sunt depen-
denti toatd viata de insulina exogena.

1. EPIDEMIOLOGIE

Distributia geograficd a bolii este variatd 1n inci-
dentd si prevalentd, fiind de aproximativ 5% din
populatia globului.

Cele mai mari rate din lume ale incidentei se
intdlnesc in nordul Europei. Valoarea incidentei

(OMYS) in tarile scandinave depiseste de peste 15
ori incidenta in tdrile cu valori mai mici: Suedia 38
de cazuri/100.000 de locuitori; Finlanda peste 29
de cazuri/100.000 de locuitori; Norvegia 22 de
azuri/100.000 de locuitori.

Variatii substantiale exista ntre tiri apropiate, cu
stiluri de viatd diferite precum Estonia si Finlanda, si
intre populatii similare genetic, cum ar fi cele din
Islanda si Norvegia; aceste variatii sprijind puternic
importanta factorilor de mediu 1n dezvoltarea DID.

Valori scdzute ale incidentei DID se intdlnesc in
randul populatiilor asiatice, populatiei de culoare din
Africa, Australia, Noua Zeelandd, Europa Centrald
(ex. China: 0,61 cazuri/100.000 de locuitori.)

In SUA, incidenta globali este de aproximativ
15 cazuri/100.000 de locuitori anual si este probabil
in crestere. Se estimeazd cd trei copii din 1.000
dezvoltd DID pand la varsta de 20 ani.

Prevalenta se caracterizeazd prin variatii geo-
grafice la fel de mari: Japonia 0,07 cazuri/1.000 de
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locuitori, Franta 0,24-0,32 cazuri/1.000 de locuitori,
tdrile scandinave 0,83-2,23 de cazuri/1.000 de locuitori,
Marea Britanie 3,40 de cazuri/1.000 de locuitori.

Multe tdri raporteazd cd rata incidentei s-a dublat
n ultimii 20 de ani.

Tendinta actuald in ceea ce priveste DID este In
crestere.

Pentru Europa, din totalul actual de aproximativ
100 de milioane de copii cu varsta de 0-14 ani, 1n
jur de 10.000 vor dezvolta DID.

2. PREVALENTA SI INCIDENTA iN ROMANIA

Riscul aparitiei DID la copil in Roméania este mic
si rdmane relativ constant in perioada adolescentei.
Incidenta DID la copiii cu debut intre 0 si 14 ani
este de 3,58 de cazuri/100.000 de locuitori/an.

In tara noastri, prevalenta cazurilor cunoscute
de boalid este considerata de 3,2% (urban 4-4,5%,
rural 1,4-2,8%).

Incidenta diabetului zaharat tip 1 In Romania este
de valoare medie, comparativ cu cea de pe glob.

In ultimii 10 ani, incidenta diabetului zaharat tip
1 a fost aproape dubld in toate tdrile, fapt care
pledeazi pentru interventia semnificativa a factorilor
de mediu.

Factorii de mediu actioneazid ca agenti pre-
cipitanti ai diabetului zaharat tip 1 la persoanele
predispuse genetic.

Sexul. Influenta sexului variaza odatd cu ratele
incidentei globale. Tendinta este similard pentru
ambele sexe, dar varful constant de la pubertate
apare precoce in cazul fetitelor.

Vérsta. Diabetul zaharat poate surveni la orice
varstd. Ratele de incidentd cresc odatd cu varsta,
pand la jumdtatea pubertdtii, urmatd, dupd puber-
tate, de un declin.

Cand rata prevalentei este crescutd, existd o
variatie bimodald a incidentei cu un varf la varsta
prescolard (4-6 ani), si un altul, mai mare, in cursul
pubertdtii (10-14 ani).

Debutul in primul an de viatd, desi neobisnuit,
poate surveni si trebuie evocat si investigat la orice
sugar sau copil mic cu simptomatologie evocatoare
sau neexplicata.

3. ETIOLOGIE - ETIOPATOGENIE

Peste 95% dintre cazurile cu DID sunt rezultatul
interactiunii factorilor de mediu cu factorii de sus-
ceptibilitate geneticd.

Aceastd interactiune duce la dezvoltarea bolii
autoimune asupra celulelor insulelor pancreatice
Langerhans producitoare de insulind. Aceste celule

sunt distruse progresiv, cu deficit de insulind care
devine manifest clinic dupd distrugerea a peste 90%
dintre celulele insulare.

In prezent exsitd multiple argumente in sprijinul
teoriei cd diabetul zaharat este rezultatul actiunii
combinate a unor factori principali:

3.1. Factori genetici — factori de predispozitie,
de susceptibilitate.

3.2. Factori imunologici — factori de autodis-
tructie a celulelor beta insulare.

3.3. Factori de mediu — factori declansatori.

3.1. Factori genetici

Existd dovezi clare pentru componenta genetici
a DID:

* gemenii monozigoti au 60% concordantd in
timpul vietii pentru dezvoltarea DID, pe cand
gemenii dizigoti au numai 8% risc de con-
cordantd, ca la fetii normali;

e copiii cu mami diabeticd au frecventa de DID
2-3%, iar cei cu tata diabetic de 5-6%.

Dacd ambii périnti sunt diabetici, riscul la copil
este de 30%.

* sunt cel putin 5-6 gene de susceptibilitate lo-
calizate In zona DR: DRj3, DRy, DQ;

* HLA clasa II DR3 si DR4 sunt asociate puternic
cu DID.

Riscul pentru DID este de 4-7 ori mai mare la
subiectii cu HLA-DRy4, de 5-8 ori la DR3, de 40-47
ori mai mare la subiectii HLA-DR3+DRy4 si de 72
ori la asocierea DR3+DR4+DQ.

3.2. Factori imunologici

In DID apare un proces autoimun dirijat im-
potriva celulelor beta ale insulelor Langerhans, de-
clangat prin actiunea combinatd a factorilor genetici
si a factorilor de mediu sub controlul unor gene
din zona HLA. Distructia a peste 80% dintre celulele
beta va determina aparitia primelor semne clinice
ale DID. Argumente pentru interventia autoimu-
nitdtii:

— asocierea DID cu alte boli autoimune (boala
Addison, tiroidita Hashimoto, anemia Biermer,
boala Basedow, celiachia etc.);

— argumente histologice — prezenta insulitei;

— autoimunitatea mediatd celular si umoral: aparitia
anticorpilor anticelule insulare (ICA — insular
cell antibody) la 90% dintre bolnavii cu DID, a
anticorpilor antiinsulind (IAA — insulin-against
antibody);

— modele animale de DID apdrute spontan
(soarece BB).
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3.3. Factori de mediu

Factorii de mediu sunt importanti deoarece chiar
gemenii identici au concordantd de numai 30-60%
pentru DID, iar rata incidentei variazd la populatii
similare genetic, in conditii de viatd diferite.

Factori declansatori

Infectia si dieta sunt considerate ca factori de
mediu principali.

3.3.1. Factori virali

Infectiile virale pot fi cel mai important factor
de mediu in dezvoltarea DID, probabil initiind si
modificand un proces autoimun. Cele mai frecvente
virusuri implicate sunt: virusul urlian, virusul
rubeolic, virusul Coxsackie B1, B2, B4, BS5, virusul
varicelo-zosterian, reovirusul tip 3, virusul cito-
megalic, virusul encefalomiocarditei.

Mecanismele de initiere a procesului autoimun
sunt diverse:

a. decarboxilaxa acidului glutamic la nivelul celu-
lelor betapancreatice are o homologie cu pro-
teinele structurale ale virusului Coxsackie B si
cu un antigen din capsida virusului rubeolic;

b. efectul citopatogenic direct al virusurilor asupra
celulelor beta pancreatice: myxovirusuri, virusul
mononucleozei infectioase, virusul encefalo-
miocarditei.

3.3.2. Factori alimentari

Sugarii alimentati la sdn au un risc scdzut de
diabet insulinodependent; laptele matern are rol
protector impotriva infectiilor prin anticorpi spe-
cifici IgAs, limfocite B, Tc si factori de apirare ne-
specificd.

Alimentatia artificiald predispune la aparitia DID.
Existd o relatie directd Intre consumul de lapte de
vaca pe cap de locuitor si incidenta diabetului. Unele
proteine ale laptelui de vaca (serumalbumina bo-
vind) au similitudini antigenice cu un antigen al
celulelor insulare. Fragmente din proteinele laptelui
de vaca determind aparitia de anticorpi antialbu-
mind sericd bovind, care reactioneaza incrucisat cu
componenta proteica a celulelor beta pancreatice,
cu care au o homologie structurald. Beta lacto-
globulina din laptele de vacd determind un proces
imun prin agresiunea celulelor insulino-secretante,
ca si beta cazeina recent descoperitd a fi implicata.

Ingestia de alimente care contin nitrozamine,
chimicale gésite Tn alimente afumate si 1n unele
retele de aprovizionare cu apd, are toxicitate directa
asupra celulelor beta pancreatice, Indeosebi pe mo-
delele animale. Nu a fost gdsitd nici o legédturd sigurd
cu DID la om.

Agenti chimici si toxici implicati in patogenia
DID: aloxanul, streptozocinul si RH 787 — o otrava

pentru soareci care distruge selectiv celulele insulare
si poate cauza DID.

Alte cauze: absenta congenitald a pancreasului
sau a celulelor insulare, pancreatectomii, DID se-
cundar leziunilor pancreatice (fibroza chisticd, tala-
semie majord, hemocromatoza, sindrom hemolitic
uremic), tulburdri cromozomiale (sindrom Down,
sindrom Turner, sindrom Klinefelter, sindrom
Prader-Willi).

4. FIZIOPATOLOGIE

Principala verigd fiziopatologicd este activitatea
insulinicd inadecvatd, care determini tulburari
metabolice complexe caracterizate prin imposi-
bilitatea utilizdrii periferice normale a glucozei.
Toate acestea stau la baza manifestdrilor clinice
definitorii pentru DID:

— hiperglicemia;

— glicozuria;

— cetoza;

— cetonemia, cetonuria;
— acidoza metabolicd;
— deshidratarea.

Hiperglicemia (glicemie > 200 mg/dl sau 11
mmol/l) — apare in urma deficitului insulinic care
antreneazd o sciddere a pdtrunderii glucozei in te-
suturi, scade sinteza glicogenului hepatic, creste
gluconeogeneza din aminoacizi.

Glicozuria apare Tn momentul depdsirii pragului
renal pentru glucoza (glicemie > 180 mg/dl). Ri-
nichii nu pot reabsorbi incdrcdtura de glucoza in
exces si determind glicozurie, diurezd osmoticd, sete
si deshidratare.

Cetonemia rezultd din degradarea crescutd a
grasimilor si acizilor grasi.

in organism scade producerea de energie ti-
sulard, ceea ce intensificd folosirea acizilor grasi in
metabolismul energetic tisular, din care derivd acetil
CoA, care sunt convertiti in cetone, depdsind posi-
bilitdtile tesuturilor de a utiliza cetonele ca sursd de
energie.

Dezechilibrul producere-metabolizare in meta-
bolismul corpilor cetonici explica cresterea acestora
in singe (cetonemie) si eliminarea crescutd in urind
(cetonurie).

Acidoza metabolica apare prin exces de ceto-
acizi si scdderea tamponului bicarbonat (cetonemia
determind scidderea tamponului bicarbonat din
sdnge).

Acidoza metabolicd initial este compensatd prin
scdderea PaCO; — polipnee acidoticd, iar cand posi-
bilitdtile de compensare sunt depdsite se instaleaza
acidoza metabolicd decompensata.
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Deshidratarea — apare prin pierderi crescute de
apd si electroliti (Na*+,K+). Se instaleazd un tip
particular de deshidratare si anume deshidratare
hipertond cu hiponatremie, cu hiperosmolaritate
indusd de hiperglicemie.

Modificari metabolice concomitente:

— degradarea crescutd a grasimilor gi a proteinelor
duce la productia de cetone si pierdere in greutate;

— are loc scdderea formdrii trigliceridelor si cres-
terea mobilizdrii acizilor grasi liberi la nivelul
tesutului adipos periferic;

— scade sinteza de proteine, creste utilizarea amino-
acizilor pentru gluconeogeneza la nivelul fica-
tului. Tulburdrile metabolismului proteic explicd
perturbarea cresterii somatice si casexia intilnite
in DZ juvenil decompensat.

5. TABLOU CLINIC

5.1. Circumstante de aparitie si simptome de debut

Momentul revelator al bolii poate fi coma
acidocetozica initiald — precipitatd de o boald infec-
tioasd sau de un traumatism grav.

Depistarea unei glicozurii sau hiperglicemii in
cursul unor examene de rutind se intalneste rar.

Tipic, DID debuteaza brusc prin poliurie si poli-
dipsie. Dupd una, doud sdptiméni se remarcd o
scddere ponderald marcatd, urmatd de inapetentd,
iritabilitate, crampe in membrele inferioare, care
apar din cauza pierderilor hidroelectrolitice mari,
catabolismului proteic, lipolizei si cetonemiei. Ju-
maitate dintre copiii diabetici sunt descoperiti in
aceastd perioadd, iar intervalul scurs intre primele
simptome si diagnostic este in medie de 20 de zile.

Dacd diagnosticul intdrzie, simptomatologia
devine din ce in ce mai polimorfd si, paradoxal,
mai putin sugestivd pentru debutul diabetului; apar
greturi, vdrsdturi, dureri abdominale (care mimeaza
abdomenul acut), astenie severd, respiratie acidotica
cu miros de acetond, semne de deshidratare,
obnubilare si, in final, comd. Simptomele cele mai
usor de remarcat sunt cele secundare hipergli-
cemiei, glicozuriei si cetoacidozei.

Hiperglicemia singurd nu determind simptome
evidente, desi unii copii acuzd indispozitie/neliniste
generala, cefalee, sldbiciune. Principalele simptome
ale hiperglicemiei sunt secundare diurezei osmotice
si glicozuriei.

Glicozuria se traduce prin mictiuni frecvente,
poliurie cu nicturie si uneori enurezis la un copil
anterior continent.

Polidipsia — copilul are sete vie care poate fi insa-
tiabild, secundard diurezei osmotice, cu deshidratare
secundard.

Scéaderea 1n greutate — poate fi dramatica, in ciuda
apetitului pdstrat. Falimentul cresterii si sldbirea pot
fi primele simptome notate la un sugar sau copil
mic si preced hiperglicemia franci.

Indispozitie nespecifica — poate apirea inaintea
simptomelor de hiperglicemie sau ca simptom
separat de hiperglicemie.

Simptome de cetoacidozd — deshidratare severd,
halend acetonemicd, respiratie acidotica (Kiissmaul),
care simuleazd detresa respiratorie, dureri abdo-
minale, virsdturi, obnubilare si comad.

Alte simptome nespecifice: hiperglicemia alte-
reazd imunitatea si face copilul mai susceptibil la
infectii recurente care afecteaza tractul urinar, pielea,
cdile respiratorii. Mai pot apédrea candidoze in ariile
de flexie si inghinal.

5.2. Examenul fizic

In afari de slibire si deshidratare medie, copiii
cu diabet precoce nu au date clinice specifice.

Examenul fizic poate releva aspecte asociate cu
alte endocrinopatii autoimune, cu o incidentd mai
mare la copiii cu DID (boali tiroidiand cu simptome
de hipo- sau hiperactivitate si posibil gusd pal-
pabild).

Cataracta poate sd apara obisnuit la fete, cu un
prodrom lung de hiperglicemie usoard.

Necrobioza lipoidicd apare adesea pe fata ante-
rioard a membrelor inferioare ca arii atrofice rosii,
bine delimitate.

5.3. Modalitati de debut

Se considera trei modalitdti de debut ale DID la
copil (dupa Struwe): acut (rapid), intermediar, lent.

Debut acut sau rapid — apare la copilul mic in 4%
dintre cazuri. Simptomele se instaleazd rapid, in doud,
trei zile. Semne caracteristice sunt: coma/precoma,
setea, dureri abdominale (50% dintre cazuri), exicoza
rapid instalatd 1n lipsa vérsaturilor si diareei.

Debut intermediar — este cel mai frecvent (80-
90% dintre cazuri). Instalarea simptomelor se face in
doud-patru pand la sase-opt sdptdméani, cu urméto-
arele semne sugestive: poliurie, polidipsie, polifagie,
scddere In greutate, astenie, pierderea capacititii de
concentrare, varsituri, dureri abdominale.

Debut lent (prelungit) — intilnit rar (6% dintre
cazuri), la copii mari gi adolescenti. Evolutia semne-
lor se deruleazd 1n luni sau chiar in unul sau doi
ani. Semne caracteristice: sete, poliurie progresiva,
sldbire accentuatd progresiv (5-10 kg), scaderea
capacititii de efort, foame sau inapetentd, prurit,
dermite secundare sau piodermitd.
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6. DIAGNOSTICUL CLINICO-BIOLOGIC AL DID

Semne clinice caracteristice: sete si poliurie,
care initial sunt putin manifeste, accentuate pro-
gresiv; sciddere ponderald progresivd, scdderea ca-
pacitdtii de efort, foame exageratd sau inapetentd,
manifestdri secundare cutanate (prurit, dermite se-
cundare, piodermita).

Dupd severitatea tabloului clinico-biologic, la
diagnostic copilul se incadreazd intr-una dintre
urmdtoarele categorii:

A hiperglicemie si glicozurie — stadiul cel mai usor,
in care pe primul plan este poliuria (cu treziri
nocturne repetate), polidipsia, polifagia, scé-
derea ponderald, astenia marcatd.

B. hiperglicemie cu glicozurie si cetoza — in acest
stadiu predomind manifestérile de cetozi: dureri
abdominale, anorexie, varsituri, cetonurie.

C. hiperglicemie, glicozurie cu cetoza si acidoza
— predomind semnele de cetozd si acidozd me-
tabolicéd: hiperpnee, fatigabilitate.

D. hiperglicemie, glicozurie, cetoza cu acidoza si
coméa/precoma — stadiul cel mai sever, dominat
de modificari ale stdrii de constienta.
Diagnosticul se poate evoca pornind si de la

elucidarea unei respiratii de tip Kiissmaul, unei stiri

comatoase cu deshidratare si halend acetonemicd
si de la manifestdri neurologice tip edem cerebral
acut.

Diagnostic de laborator

A. Protocol de investigatii
Investigatii obligatorii:

— glicemia bazald — peste 126 mg% (7 mmoli/l) —
se poate face profil glicemic;

— glicozuria;

— cetonuria;

— 1n caz de suspiciune — testul de tolerantd la
glucozd orald.
Investigatii pentru diagnosticul complicatiilor si

monitorizarea tratamentului:

— leucocitoza — 1n infectii, stres metabolic;

— lipide: trigliceride crescute, acizi grasi liber
crescuti, colesterol crescut, LDL crescut;

— 1ionograma, pH - indicate 1n caz de cetonurie
pozitivd, comé/precomd;

— functia tiroidiand - T3, T4, TSH, anticorpi antitiro-
idieni.
Investigatii neobligatorii

— HbAIlc — pentru evaluarea severitdtii si duratei
dezechilibrului metabolic;

— insulinemia (metoda radioimuni):
* bazalad este de 10 mU/ml (sugar 4,5 + 2 mU/ml);

» postprandiald este 80-100 mU/ml (sugar 11,5
+ 5 mU/ml).

— peptidul C (normal 0,6 mmol/l); evalueazd
secretia endogend reziduald de insulind;

— markeri imuni — anticorpi anticeluld beta pan-
creaticd, anticorpi antiinsulari. La diagnostic sunt
prezenti: anticorpi anticitoplasmatici (ICA) in 60-
80% dintre cazuri, anticorpi antiinsulari (IAA) Tn
40-50% dintre cazuri, anticorpi antidecarboxilaza
acidului glutamic (anti GAD) in 80% dintre cazuri.

— tipul HLA.

B. Examene de laborator

Pentru multi copii, numai testarea urinei pentru
glicozurie i masurarea glicemiei sunt suficiente
pentru diagnosticul de DID. Alte modificiri aso-
ciate cu diabetul necesitd unele teste la diagnostic
si o revizuire ulterioara.

Glicemia — in prezenta simptomelor clinice
evidente, intense, depistarea unei glicemii la Tntdm-
plare, oricand in cursul zilei, cu o valoare de peste
200 mg/dl (11 mmol/l), ca si o glicemie a jeun de
peste 126 mg/dl (7 mmol/l) certifica diagnosticul;
se exclud hiperglicemiile tranzitorii in cursul bolilor
acute sau de stres.

In absenta simptomelor, medicul trebuie si con-
firme aceste rezultate in zile diferite.

Glicemia poate fi determinatd prin metoda capi-
lara, prin bandeletd sau prin glucometre; acestea
sunt metode obisnuite pentru monitorizarea zilnica
a controlului diabetului.

Glicozuria — un test pozitiv pentru glicozurie
este sugestiv, dar nu cert pentru diagnosticul DID.
Diagnosticul trebuie confirmat prin asocierea unei
glicemii crescute si posibil a cetonuriei.

Cetonuria — confirma lipoliza si gluconeo-
geneza, care este normald in perioadele de post.
Hiperglicemia, Tmpreund cu glicozuria marcata si
cetonuria, reprezintd un marker al deficitului de
insulind si posibil al acidocetozei diabetice.

Hemoglobina glicozilata — aparitia derivatilor
de hemoglobind glicozilata (HbAla, HbA1lb,
HbA1c) este rezultatul unei reactii nonenzimatice
intre glucozd si hemoglobina.

Existd o strinsd corelatie intre media glicemiei
pe o perioadd de 8-10 sdptdmani si proportia de
hemoglobind glicozilata.

Maisurarea HbAlc este metoda cea mai bund
pentru controlul diabetului pe termen mediu si lung
si trebuie ficutd la fiecare trei luni.

Multi clinicieni preferd pentru HbAlc valori intre
7-9%; valorile sub 7% se asociazd cu risc crescut
de hipoglicemie severa, iar valorile peste 9% au un
risc crescut pentru complicatii pe termen lung.
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Teste pentru functia renald — daci copilul este
sdndtos, nu sunt necesare.

Teste pentru functia tiroidiana
— Anticorpi antitiroidieni — prezenta lor indicd

riscul bolii tiroidiene prezente sau potentiale.

Cercetarea functiei tiroidiene trebuie ficutd anual
dacd anticorpii tiroidieni sunt prezenti.

Boala tiroidiand netratatd poate interfera cu
managementul diabetului.

* Teste imunologice

— Anticorpi anti celula insulara (ICA)

— Anticorpi antidecarboxilaza acidului
glutamic (Ac anti GAD)

— Anticorpi antiinsulina (IAA)

* Anticorpi antigliadina, anticorpi antiendo-
misium si anticorpi antitransglutaminaza
tisulara

Unii copii cu DID pot avea sau dezvolta boali
celiacd.

Anticorpii specifici (Ac anti endomisium, anti
transglutaminazd tisulard) pozitivi sunt markeri
importanti de risc.

Daca anticorpii sunt pozitivi, o biopsie jejunald este
necesard pentru a confirma sau infirma boala celiacd.

* Studii imagistice — nu sunt necesare de rutind.

* Alte teste:

a. Testul de toleranta la glucoza orala (TTGO)

Daca valorile glicemiei nu sunt elocvente se
efectueazd acest test. TTGO poate exclude diag-
nosticul de diabet cind hiperglicemia sau glicozuria
sunt prezente, in absenta cauzelor tipice (boli
intercurente, terapie cu steroizi) sau cand starea paci-
entului include glicozuria renald. Se obtine valoarea
glicemiei a jeun, apoi se administreazd per os in-
cdrcare cu glucoza:

— copii sub 3 ani — 2g/kg
— copii 3-10 ani — 1,75g/kg (maxim 50g)

— copii peste 10 ani — 75 g.

Se determind glicemia din nou la doud ore. Dacd
glicemia a jeun este mai mare de 120 mg/dl (6,7 mmoli/
1) sau glicemia la doud ore este mai mare de 200 mg/dl
(11 mmoli/l) se stabileste diagnosticul de diabet.

b. Profilul lipidic

Profilul lipidic este obisnuit anormal la diagnostic,
din cauza cresterii trigliceridelor circulante, cauzate
de gluconeogenezd. Tulburirile lipidice primare
survin rar in diabet. Hiperlipidemia apare frecvent
la bolnavii cu un control metabolic defectuos.

c. Albumina urinara — incepind cu virsta de
12 ani, se va face anual analiza de urind pentru a
testa rata de excretie a albuminei, care poate fi usor
crescutd. Se cautid microalbuminuria, care este un
indicator pentru riscul de nefropatie diabetica.

7. DIAGNOSTIC DIFERENTIAL

« 1In principal cu:
— diabet insipid;
— hipertiroidism;
— feocromocitom;
— glicozuria renald;
— intoxicatii cu salicilati.
* Alte boli:
— diabet zaharat tip 2 (tabelul 1 si tabelul 2).
— polidipsia psihogenici;
— diabetul insipid nefrogenic sau hipofizar;
— insuficienta renald faza poliuricd;
— hiperglicemii tranzitorii — asociate altor boli
sau stresului;
— terapia steroidiand;
— sindrom Miinchausen.

Tabelul 1

Caracteristicile diabetului de tip 1, comparativ cu cele ale diabetului de tip 2, la tineri (ISPAD

GUIDELINES, 2000).

Caracteristici Tipul 1 Tipul 2

Varsta In copilarie Pubertate (sau mai tarziu)

Debutul Cel mai adesea acut, rapid Variabil: de la lent, bland (adesea
insidios), la sever

Insulinodependenta Permanenta, totala, severa Neobisnuita, dar insulina este necesara
cand agentii hipoglicemianti orali sunt
insuficienti

Secretia de insulind Absenta sau foarte scazuta Variabila

Sensibilitatea la insulind | Normala Scazuta

Genetica Poligenic Poligenic

Distributia rasiald/etnica | Toate gruparile, dar cu o largd | Anumite grupuri etnice prezinta risc

variabilitate a incidentei particular
Frecventa (% din totalul In mod obisnuit 90% + In majoritatea tarilor <10% (Japonia
diabetului tinerilor) ~80%)
Asocieri

Autoimunitatea Da Nu

Cetoza Obignuita Rara

Obezitatea Nu Marcata

Acanthosis nigricans Nu Da
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Tabelul 2

Clasificarea etiologica a diabetului zaharat (ISPAD, 2000).

Diabetul zaharat tip 1 (distructia celulelor beta, care duce in mod obignuit la deficit insulinic absolut)

¢  Mediat imun
¢ |diopatic

Diabetul zaharat tip 2 (poate fi incadrat de la forma cu predominenta a rezistentei la insulina si deficit
insulinic relativ, la forma cu defect predominant secretor)

Diabetul gestational (debut sau scaderea tolerantei la glucoza in sarcina)

Alte tipuri specifice

Defecte genetice ale functiei celulelor beta

Defecte genetice ale actiunii insulinei

¢ Cromozomul 12, HNF-1a (vechiul MODY3) ¢ Rezistentd la insulina tip A

¢ Cromozomul 7, glucokinaza (vechiul MODY2) | ¢ Leprechaunism

¢ Cromozomul 20, HNF-4 o (vechiul MODY1) ¢ Sindromul Rabson-Mendenhall
¢ ADN mitocondrial ¢ Diabetul lipoatrofic

*  Altele *  Altele

Boli ale pancreasului endocrin Endocrinopatii

¢ Pancreatita ¢ Acromegalie

¢  Traumatisme, pancreatectomie ¢ Sindrom Cushing

¢ Fibroza chistica ¢ Glucagonom

¢ Talasemia ¢ Feocromocitom

¢ Hemocromatoza ¢ Hipertiroidism

¢ Pancreatopatia fibrocalculoasa ¢ Somatostatinom

¢ Boala neoplazica ¢ Aldosteronom

¢ Altele ¢ Altele

Infectii Forme neobisnuite de diabet mediate imun

¢ Rubeola congenitala
¢ (Citomegaloviroza
* Altele

¢ Sindrom ,Stiff-man”
¢ Anticorpi antireceptor de insulina
* Altele

Tipuri induse de medicamente sau alte
substante chimice

Alte sindroame genetice asociate uneori cu
diabetul

¢ Vacor ¢ Sindromul Down
¢  Pentamidina ¢ Sindromul Klinefelter
¢ Acidul nicotinic ¢ Sindromul Turner
¢ Glucocorticoizi ¢ Sindromul Wolfram (DIDMOAD)
¢ Hormoni tiroidieni ¢ Ataxia Friedreich
¢ Diazoxid ¢ Coreea Huntington
¢ Agonisti beta adrenergici ¢ Sindromul Lawrence-Moon-Biedl
¢ Thiazine ¢ Distrofia miotonica
¢ Dilantin ¢ Porfiria
¢ Alfa-interferon ¢ Sindromul Prader-Willi
¢  Altele ¢ Altele
* Diagnosticul diferential al comei initiale se * Acidoza metabolicd din boli ereditare de
face cu: metabolism.

— intoxicatii accidentale (salicilati);

— meningoencefalite (punctii lombare);

— alte cauze neurologice (rupturi vasculare,
ECA infectios);

— come hiperosmolare;

— coma hipoglicemici;

— coma hiperglicemica.

Dupa particularitdti si semne clinice se face

diagnosticul diferential cu:

— abdomen acut;

— encefalite;

— cetoze de alte etiologii;

— deshidratare severa la sugar (toxicoza
sugarului).

Glicozuria DID cu alte glicozurii:

diabet renal;

— tubulopatii cronice;

tubulopatii acute — intoxicatii cu Pb, Hg,
hemoglobinurie, mioglobinurie;

— pielonefrite.

Glicozuria diabetului cu alte meliturii — lactozuria,
galactozuria, fructozuria, pentozuria, zaharozuria.

8. TRATAMENT

Obiectivele tratamentului sunt;

imediate — copilul sd aibd o viatd cit mai normala si
sd evite complicatiile acute precum hipoglicemia
sau hiperglicemia;
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— la distanta — sd se asigure crestere si o dezvoltare
normale, o integrare psihosociald si profesionald
si profilaxia complicatiilor cronice.

Mijloacele tratamentului sunt:
A. Trepiedul terapeutic (fig. 1)

Insulina

monitorizare dialog

Educatie

Educatie

Educatie

Nutritie Exercitiu/joc/sport

Figura 1
Trepiedul terapeutic in tratamentul DZ la copil.

. insulinoterapia;
. alimentatia (dieta);
3. exercitiul fizic.
B. La acestea se adauga:

4. educatia medicali;
. autocontrolul glicemiei si urinar.

Toti copiii cu DID necesitd terapie cu insulind,
neexistand o alternativd la tratamentul cu insulind.

N —

(9]

8.1. Insulinoterapia

Insulina este ntotdeauna necesard pentru a trata
DID. Absenta tratamentului cu insulind este fatala,
de aceea insulina trebuie pusi la dispozitia tuturor
celor care o necesitd.

Insulina are trei formulari de bazd (ISPAD
Guidelines, 2000):

Clasificarea insulinelor in functie de durata de
actiune (tabelul 3):

Insulina rapida (IR) — intrd rapid in actiune, se
termind rapid (insulind normald).

Insulina cu actiune prelungita
— insulind cu actiune intermediard (II);

— insuline lente si ultralente.

Combinatii IR si II
— amestec propriu;

— premixate.

Analogii de insulina (actiune ultrarapida sau
lenta).

Insulina obignuitd rapidd (regular) poate fi legatd
fie de protamind (isophane) sau zinc (lentd, ultra-
lentd) cu scopul de a prelungi durata de actiune.

Insulina lispro, analog de insulind umand, este
varianta introdusa recent.

Insulina lispro are urmdtoarele caracteristici:

— debutul actiunii — imediat dupd injectare (0-15
minute);

— varful de actiune rapid — 20-60 minute;

— durata de actiune — 4-5 ore.

Exemplu: Humalog are debutul actiunii in 10-
30 minute; maximul de actiune in 1-2 ore; durata
actiunii de 2-4 ore.

Aceste calitdti o fac ideald dupa pranz, dar durata
ei scurtd de actiune necesita sd fie asociata cu in-
jectarea de doua ori pe zi de isophane sau lenta.

Analogii de insulind disponibili pot fi cu actiune
scurtd, intermediard si lungd. Acestia ar putea sd
ofere un model predictibil de actiune si eventual
pot inlocui formele traditionale (tabelul 4).

Combinatii de insulind intermediard tip NPH-
isophane si insulind rapida sau lispro sunt disponibile
intr-o varietate de concentratii, care variazd in lume

Tabelul 3
Clasificarea formelor de insulina.

Preparatul insulinic Debutul actiunii (ore) Varful actiunii (ore) | Durata actiunii (ore)
Analogi cu actiune rapida 0,15-0,35 1-3 3-5
Insulina cu actiune rapida 1 4 8

REGULAR
Insulina cu actiune intermediara
NPH (NEUTRAL PROTAMIN
HAGEDORN)
sau
JSOPHANE INSULINS” 4 8 16
SEMILENT 2 6 12
Insulina cu actiune
de lunga durata 4 12 24
LENTA

ULTRALENTA

Analogi de lunga durata 2-4 fara 24
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cuprinse de la mixtura 10/90 (10% IR si 90%
isophane) la mixtura 50/50. Insuline premixate sunt
Mixtard si Humulin M.

Mixtard 10 = (Actrapid 10% + Insulatard 90%)

Mixtard 20 = (Actrapid 20% si Insulatard 80%)

Mixtard 30 = (Actrapid 30% si Insulatard 70%)

Mixtard 50 = (Actrapid 50% si Insulatard 50%).

Humulin M2 = (Humulin R 20% + Humulin N 80%)

Humulin M3 = (Humulin R 30% + Humulin N 70%)

Humamix = (analog insulina 25% + insulind-NPH
75%).

Insulina este administratd in doud-patru injectii
zilnic. Metoda traditionald era de doud injectii pe
zi, cu o combinatie de IR si II. Recent regimul bolus
bazal terapie cu insulind rapidd inaintea meselor
principale si o insulind intermediara 1nainte de
culcare a devenit o schemd foarte folositd.

Tabelul 4

Dozele de insulina se vor ajusta dupd nevoile
individuale ale copilului. Neceserul insulinic este
de aproximativ 1 Ul/kg/zi, din care necesar bazal
0,35 Ul/kg/zi si necesar prandial 0,65 Ul/kg/zi.
Dozele variazd dupd stadiul de evolutie al
diabetului:

— perioada de debut — necesar 0,5-1,5 UIl/
kg/zi;

— perioada de remisiune (,,Juna de miere)
— necesarul scade pana la 0,5 Ul/kg/zi;
perioada de stare — la copilul mic si scolar
(prepubertate) necesarul de insulind este de 1 Ul/
kg/zi, la pubertate necesarul creste de la 1 Ul/kg/zi
si ajunge la 1,5 Ul/kg/zi, rar la 2 Ul/kg/zi; dupd
pubertate necesarul scade si este de 0,8-1 Ul/kg/zi.

Doze mai mari de insulind cu actiune rapida sunt
necesare in timpul situatiilor de stress, cum ar fi

afectiunile acute, accidentele, operatiile.

Preparate de insulind existente in Romania (dupd V. Serban, 2007).

Profil de actiune Mod de
Produs Compozitie Debut Efect Durata
) - prezentare
(minute) | maxim (ore) (ore)
I. Analogi de insulina cu actiune rapida
Solutie limpede
1. Hu.rnglog insulina lispro 5-15 12 3.5-4 cartuse (3 ml)
(Eli Lilly)
2. | Novo Rapid insulina aspart cartuse (3 ml)
(Novo Nordisk) 10-20 1-3 35 FlexPen - stilou
3. | Apidra insulina cartuse (3 ml)
(Sanofi-Aventis) | glulisine 515 1-2 8-4
Il. Insuline cu actiune scurta sau regular obitnuita sau umana solubila
Solutie limpede
1. | Actrapid HM insulina flacoane (10 ml)
(Novo Nordisk) umana ADN 30 2-4 maxim 8 | cartuse (3 ml)
recombinant Novolet-stilou
2. | Humulin R insulina flacoane (10 ml)
(Eli Lilly) umana ADN 30-60 2-4 6-8 cartuse (3 ml)
recombinant
3. | Insuman Rapid insulind flacoane (10 ml)
(Sanofi-Aventis) | umana ADN 15-20 1-4 7-9 cartuse (3 ml)
recombinant OpiSet-stilou
lll. Insuline cu actiune intermediara
Solutie tulbure
1. | Insulatard HM NPH (lzofan) flacoane (10 ml)
(Novo Nordisk) 90 4-12 16-20 |cartuse (3 ml)
Novolet-stilou
2. | Humulin N NPH (lzofan) flacoane (10 ml)
(Eli Lilly) 60-120 4-10 16-20 | -artuse (3 mi)
3. | Insuman Bazal NPH (lzofan) flacoane (10 ml)
(Sanofi-Aventis) 45-60 4-10 16-20 |cartuse (3 ml)
OpiSet-stilou
IV. Analogi de insulina cu actiune prelungita
Solutie limpede
1. | Lantus diarginin- flacoane (10 ml)
(Sanofi-Aventis) | glicina 120 - 24 cartuse (3 ml)
(glargin) OpiSet-stilou
2. | Levemir . cartuge (3 ml
(Novo Nordisk) 60-120 B maxim 4 FIexF?en(- stiILu
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Concentratia de insulind a preparatelor comer-
ciale — in prezent se recomandd o concentratie unicd
si uniformd de insulind de 100 Ul/ml.

8.2. Regimul alimentar (dieta)

beticului si trebuie sa asigure un aport adecvat de
calorii si principii nutritive, pentru o crestere si dez-
voltare optima.

Aportul caloric zilnic trebuie asigurat dupa reco-
manddrile universale, astfel: glucide 50-55% (pre-
dominent complexe), lipide sub 30% (un raport egal
cu 1 intre grdsimile mono- gi polinesaturate de
origine vegetald si grasimile saturate de origine ani-
mald), proteine 15-20%. Se recomandd excluderea
pe cat posibil a glucidelor simple (glucoza si
sucroza) si folosirea acestora doar 1n caz de boala,
exercitiu fizic excesiv si In tratamentul hipogli-
cemiilor. Se recomandd glucidele complexe si
amidonul bogat n fibre.

Necesarul caloric (energetic) la copil este de
1.000 calorii plus 100 de calorii pentru fiecare an
de varsta:

NE (cal/zi) = 1000 + (V x 100), cu adaptari

individuale.

Numirul de mese recomandat: trei mese prin-
cipale (mic dejun, pranz, cind) si trei gustari (ora
10, 16 si 22, Tnainte de culcare), iar repartitia pro-
centuald generald a aportului caloric si glucidic pe
mese (similar pentru lipide si proteine): mic dejun
20%, pranz 30%, cina 20%, iar cele trei gustari cate
10% pentru fiecare (ora 10, 16, 22).

Planul meselor trebuie adaptat la obiceiurile fa-
miliale, la programul scolar, iar terapia cu insulind
trebuie ajustatd. Scopul dietei la copii este de a
echilibra ingestia alimentelor cu doza de insulina
si activitatea fizica (efortul fizic) si de a obtine o
glicemie pe cit posibil in limitele de referintd,
elimindnd extremele ca hipoglicemia si hipergli-
cemia.

Ingestia adecvatd de hidrocarbonate complexe
(cereale) este importanta seara, Tnainte de culcare,
pentru a elimina hipoglicemia nocturna.

Alimentatia trebuie revizuitd periodic, cel putin
o datd pe an, pentru a armoniza cresterea pacientului
si modificarile stilului de viatd. Verificari mai
frecvente pot fi necesare la copii mai mici sau la
cei la care diabetul eate dificil de echilibrat.

8.3. Activitatea fizica

Exercitiul fizic are efecte benefice pentru copilul
cu DID. Nu este necesard nici o restrictie de acti-
vitate fizicd in diabet.

Activitatea fizicd este o indicatie majord pentru
imbundtdtirea controlului glicemic la pacientul
diabetic, cu anumite precautii. Copilul cu diabet nu
trebuie scutit de orele de educatie fizicd la scoala.
Daci este dezechilibrat, copilul va fi scutit de sport
pand la obtinerea echilibrului glicemic. Recoman-
dérile practice cuprind (Rev. Prat. 1996: 46; 585):
— autocontrolul glicemic Tnainte, Tn timpul si dupd

exercitiul fizic; este necesar un bun control me-

tabolic, sd nu fie cu hiperglicemie (mai mare de

300 mg/dl), nici cetoza;

— sd aiba intotdeauna zahdr asupra sa;

— cresterea progresivd a intensitdtii si duratei efor-
tului fizic;

— 1in primele trei ore care preced efortul, maninca
glucide cu absorbtie lentd, pentru saturarea re-
zervelor musculare si hepatice de glicogen;

— ingestia de glucide Tnainte, in cursul si dupa exer-
citiul fizic, in caz de efort neprevizut;

— 1in caz de efort prelungit va bea bauturi dulci
(apd cu glucoza 6-8%) sau va manca dulciuri
(prdjituri, ciocolatd) inainte de efort, in timpul
efortului la fiecare 30-45 de minute si dupd efort;
o recomandare generala este de a consuma 15 g
de glucide la fiecare 40 de minute de sport;

— controlul glicemiei Tnaintea culcdrii care ur-
meazd unui exercitiu fizic este important pentru
a evita hipoglicemia nocturni;

— reducerea dozei de insulind care actioneazd in
cursul sau imediat dupd efort;

— evitarea injectdrii insulinei intr-o zond supusd
efortului fizic.

9. COMPLICATII

* Acute:
— hipoglicemia;
— hiperglicemia;
— cetoza diabetica.
Cronice (I. Micle):
— complicatii nutritionale (sindrom Nobécourt,
sindrom Mauriac);
— complicatii metabolice — dislipidemii;
— complicatii cronice degenerative:
1. vasculare:
— retinopatia diabeticd;
— nefropatia diabeticd si HTA;
— neuropatia diabetica;
— ateroscleroza, cardiopatia.
2. lipodistrofia si hipertrofia la locul injectiei.
3. limitarea mobilitdtii articulare (chiroartropatia).
* Boli autoimune asociate:
— hipotiroidism;
— hipertiroidism;
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— boala Addison;
— boala celiaci;
— necrobioza lipoidica.

9.1. Complicatii acute

9.1.1. Hipoglicemia

Este cea mai frecventd complicatie acutd a DID.
Este probabil cea mai neplacuta si temuta
complicatie a diabetului, atat pentru copil, cit si
pentru familie. Copiii urdsc simptomele episodului
hipoglicemic si poate surveni pierderea controlului
personal. Este factorul limitant major al tra-
tamentului intensiv cu insulind, care tinde sd obtind
valori cit mai apropiate de normal ale glicemiei.

Daci insulina este injectata la copilul diabetic
tratat, care nu a mancat cantitatea adecvata de
glucide, glicemia scade progresiv.

Cele mai comune cauze de hipoglicemie sunt:
— mese sau gustdri inadecvate sau omise;

— activitate fizicd fard consum corespunzdtor de
alimente;

— actiune excesiva a insulinei sau injectare exce-
sivd de insulind.

Creierul depinde de glucozd ca sursd energetica.
Dacéd glicemia scade sub 65mg/dl (3,2 mmoli/l)
hormonii de contrareglare (glucagon, cortisol, epi-
nefrind) sunt eliberati si se dezvoltd simptomele de
hipoglicemie. Aceste simptome includ transpiratii,
tremurdturi, confuzie, dezorientare i eventual
comd, cand glicemia scade sub 30-40 mg/dl.

Nivelul glicemiei la care apar simptomele va-
riaza de la individ la individ si depinde, 1n parte, de
frecventa episoadelor hipoglicemice, rata scaderii
glicemiei si controlul total.

Formele clinice de hipoglicemie (ISPAD) sunt:

Forma usoara

Copilul sau adolescentul este constient de
aparitia hipoglicemiei, reactioneaza la aceasta si ia
singur masurile terapeutice necesare.

Copiii cu varsta sub 5-6 ani nu sunt capabili si
se ajute singuri.

Se manifestd clinic prin simptome neurogene
usoare (adrenergice si colinergice) ca: foame,
sldbiciune, tremurituri, nervozitate, anxietate, trans-
piratii, paloare, palpitatii si tahicardie, neuroglico-
penie usoard, atentie si performante cognitive
scdzute.

Misuri terapeutice — suc, limonadi dulce sau
bduturi tonice (100 ml), lapte (150 ml), se va lua
gustarea sau masa programatd, dacd episodul apare
cu 15-30 de minute Tnainte de o masa planificata.

Forma moderata

Copilul sau adolescentul nu poate reactiona la
hipoglicemie si necesitd ajutorul altcuiva, iar
tratamentul pe cale orald este suficient.

Se manifestd clinic prin neuroglicopenie si
simptome neurogene moderate — cefalee, dureri
abdominale, modificari de comportament, agresi-
vitate, vedere redusid sau dubld, confuzie, somno-
lentd, astenie fizicd, dificultdti de vorbire, tahi-
cardie, midriaza, paloare, transpiratii.

Masuri terapeutice — 10-20 g glucozd instant,
urmatd de o gustare.

Doza de zahdr indicatd este:

— 5 g la sugar si copilul mic;

— 10 g dupd varsta de 5 ani;

— 15 g la adolescent;

— 1 cub de zahir echivalent cu o linguritd, echi-
valent cu 5 g de zahir.

Forma severa

Copilul sau adolescentul este semiconstient sau
in coma, cu sau fard convulsii, si necesitd tratament
parenteral (glucagon sau glucoza i.v.).

Se manifestd prin neuroglicopenie severd, de-
zorientare extremd, pierderea stdrii de constienta,
convulsii localizate sau generalizate, ducind la inca-
pacitatea de a inghiti in sigurantd si uneori la coma.

Coma hipoglicemicd apare cand hipoglicemia
este mai micd decat 40 mg% si este caracterizata
prin absenta glicozuriei, cetozei si acidozei. Apare
la un diabet cunoscut, tratat cu insulind, cu aport
alimentar scazut si efort fizic intens, uneori limitare
de aport prin varsituri.

Debutul este brusc, cu urmatoarele semne:
foame, tremurdturi, transpiratii abundente, tulburari
vizuale (diplopie, vedere incetosatd), iritabilitate,
mici tulburdri emotionale, confuzie mintald, tegu-
mente umede, reci, cu pliu cutanat elastic, extre-
mitdti reci, TA normald sau crescutd, pupile dilatate,
ROT exagerate, semne piramidale prezente, plus
convulsii mioclonice, respiratii nazale, absenta vir-
sdturilor.

Masuri terapeutice de aplicat:

— in afara spitalului (ambulator): injectarea de
glucagon (s.c., i.m., i.v.) 0,3 mg la sugar, 0,5
mg la copilul sub 10 ani si 1 mg la copilul de
peste 10 ani. In absenta rispunsului se repeti
administrarea dupd 10 minute.

— in spital — administrare de glucozd 20% i.v. in
bolus (0,2 g/kg), cu revizuirea diagnosticului.
La pacientul comatos se va administra glucoza

1.v. (preferabil solutie de glucozd 10%), cand coma

persistd se vor cduta alte cauze.

Toate terapiile pentru hipoglicemie rezolva
problema n aproximativ 10 minute. Excesul de
tratament al hipoglicemiei, fird verificarea gli-
cemiei, poate duce la edem cerebral si moarte.
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9.1.2. Hiperglicemia

La individul sdndtos, glicemia de obicei nu creste
peste 180 mg/dl (9 mmoli/l). La copilul cu diabet
glicemia cregte dacd insulina este insuficientd pentru
0 anumitd Tncédrcare cu glucoza. Pragul renal pentru
reabsorbtia glucozei este depdsit cind glicemia
depdseste 180 mg/dl (10 mmoli/l) si determind gli-
cozurie, cu simptome tipice ca poliuria si polidipsia.
Toti copiii cu diabet au experienta unor episoade
hiperglicemice.

9.1.3. Cetoacidoza diabetica

Este mai putin frecventd ca hipoglicemia, dar
poate fi o urgentd amenintdtoare de viatd. Cetoza,
obisnuit, nu apare atunci cand insulina este pre-
zenti. In absenta insulinei, hiperglicemia severi,
deshidratarea si productia de cetozd contribuie la
dezvoltarea cetoacidozei. Se poate ajunge la comd
hiperglicemicd acidocetozica.

Coma hiperglicemica acidocetozica se caracteri-
zeazd prin: hiperglicemie mai mare de 120 mg/dl,
glicozurie, cetozd, acidozd metabolicd si este intal-
nitd la un diabetic cunoscut, fiind declansata
frecvent de infectii intercurente, cu instalare pro-
gresiva.

Semne clinice: pentru inceput apar anorexie,
varsdturi, polipnee cu dispnee (respiratie Kiissmaul),
obnubilare, somnolentd. Examenul obiectiv relevd
tegumente uscate, cu pliu persistent, extremitdti
reci, cianotice, hipotensiune, ROT diminuate, cu
agravare: varsituri, polipnee acidoticd, sindrom de
deshidratare acutd cu diurezd pdstratd, colaps.

9.2. Complicatii cronice degenerative

9.2.1. Retinopatia diabetica

Este cea mai frecventd cauzd de orbire castigatd
in multe tari dezvoltate. Retinopatia diabeticd este
rard la copilul prepuber sau in primii cinci ani de la
debutul diabetului.

Prevalenta si severitatea retinopatiei cresc odatd
cu varsta, apdrand mai frecvent la pacientii cu un
control deficitar al diabetului.

Clasificarea clinico-morfologica

a. Retinopatia simplé: creste permeabilitatea
vaselor retiniene, apar microanevrisme s$i hemoragii
punctiforme, exsudate mari si edem macular.

b. Retinopatia preproliferativia: apar exsudate
cu aspect vituit (cotfon wool), hemoragii retiniene
cu modificdri venoase ale calibrului vaselor re-
tiniene.

c. Retinopatia proliferativia: hemoragii intra-
vitroase, leziuni de neovascularizatie, desprinderi
de retind, rubeosis iridis, cecitate (orbire).

in evolutie, primele simptome in retinopatia
diabeticd sunt dilatarea venulelor retiniene si aspect
de microanevrisme capilare. Aceste modificédri pot
fi reversibile sau progresia lor poate fi opritd cu
ameliorarea controlului diabetului. Modificarile
ulterioare sunt caracterizate prin cresterea per-
meabilitdtii vasculare si pierdere de plasmd, care
formeazd exsudate mari, urmate de ocluzie capilard
si hemoragii Tn formd de flacara. Bolnavul poate sa
nu sesizeze aceste modificdri pand cand nu este im-
plicatd macula. Terapia cu laser poate fi necesard
Tn acest stadiu pentru a preveni ulterioare pierderi
de vedere.

Retinopatia proliferativd este urmata de alte
ocluzii vasculare, ischemie a retinei, proliferare de
noi vase sangvine retiniene si tesut fibros, apoi
progresie cdtre hemoragii, cicatrici, dezlipire de
retind si orbire.

Terapia promptd a retinei cu laser poate preveni
orbirea, incét este necesar un screening regulat.

9.2.2. Nefropatia diabetica

Varful de incidentd este dupd adolescentd, la 10-15
ani de la diagnostic si poate implica peste 30% dintre
persoanele cu diabet zaharat.

Microalbuminuria este prima dovadi a nefro-
patiei. La bolnavii cu nefropatie, excretia urinard
de albumind creste pand la proteinurie franci si
aceasta poate progresa catre insuficientd renala.

Clasificarea nefropatiei diabetice

Sunt cinci stadii de evolutie a functiei renale in
cursul nefropatiei diabetice (clasificarea Magensen,
1988).

a. Stadiul I — hiperfunctie si hipertrofie renald —
albumina poate fi absenta.

b. Stadiul II - asimptomatic sau silentios.
Dureazd 7-15 ani. Clinic — albumina adesea pre-
zentd 1n caz de stres.

c. Stadiul III - nefropatie diabeticd la debut

(incipientd):
1. stadiu precoce — albuminuria intre 20-70 pg/
min;
2. stadiu tardiv — albuminuria Tntre 70-200 pg/
min.

d. Stadiul IV - nefropatie diabetica clinica —
albuminurie = 200 pg/min. Nefropatia este marcatd
de proteinurie detectabild peste 0,5 g/24 ore, sca-
derea FG.

e. Stadiul V - insuficientd renald terminald
(uremie), cu deces 1n absenta dializei si a trans-
plantului renal.

Tensiunea arteriald creste odatd cu cresterea
excretiei urinare de albumind, iar hipertensiunea
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arteriald accelereazd progresia citre insuficienta
renala.

Progresia poate fi intarziatd sau opritd prin ame-
liorarea controlului diabetului, prin administrarea
inhibitorilor enzimei de conversie a angiotensinei
si prin controlul tensiunii arteriale agresive.

Screening-ul regulat al urinei pentru micro-
albuminurie cu teste semicantitative (BuminTest,
RapiTest, MicralTest) sau cantitative (RIA, ELISA,
imunodifuzia radiald Mancini etc.), furnizeaza opor-
tunitatea pentru identificarea precoce si tratamentul
preventiv al insuficientei renale (albuminurie: VN = 20
pg/min sau 20 pug/24 ore; microalbuminurie:
VN = 20-200 pg/min sau 200 pg/24 ore).

9.2.3. Neuropatia diabetica

Este o complicatie tardivd a diabetului si este
rar Intalnitd la copil si adolescent, fiind o poli-
neuropatie senzitivd, lent progresiva, simetricd, cu
debut distal.

Frecventa acesteia este apreciatd variabil dupa
semne clinice precum: sldbiciune musculard, durere,
dacd se adaugd si alte criterii cum ar fi viteza de
conducere nervoasd, frecventa creste considerabil.

Neuropatia diabeticd afecteaza orice structurd a
sistemului nervos, cu exceptia sistemului nervos
central. Afecteazd atit nervii periferici, cat si pe cei
autonomi.

Clasificare si stadializare

1. Neuropatia periferica — cu tulburiri senzitive
si motorii = polineuropatie perifericid simetrica
mixtd.

2. Neuropatia autonoma vegetativa:

a. cardiovasculard — tahicardie de repaus, hipo-
tensiune arteriald ortostaticd descrisd la 40%
dintre copiii cu diabet;

b. gastrointestinald — disfagie, pirozis, gastro-
parezd, constipatie, diaree, incontinentd anald
nocturna;

c. urogenitald — vezicd neurogend, tulburdri de
dinamica sexuala;

d. vasomotorie — anhidrozd, transpiratii.
Macroangiopatia diabeticd (boala macrovascu-

lard) este o complicatie care nu apare la copii, dar
este o cauzd semnificativd de morbiditate si morta-
litate la adultii cu diabet (risc crescut de boald
coronariand — infarct miocardic, accident cerebral,
aterosclerozd, patologie a piciorului).

9.2.4. Limitarea miscarilor articulare (LMA) —
chiroartropatia

Se caracterizeazd prin contracturd in flexie a
degetelor, cu rezistentd pasivd la extensie.

Descrisd initial la aproximativ 30% dintre
bolnavii cu diabet zaharat, LMA survine la 50%
dintre pacienti: cu varsta de peste 10 ani, cu o
vechime a diabetului de peste 5 ani.

Screening-ul pentru LMA la nivelul maiinilor,
prin apropierea palmelor in ,,pozitie de rugiciune®,
trebuie efectuat cel putin o datd pe an la orice copil
cu diabet. Trebuie examinate miscdrile de flexie si
de extensie la nivelul articulatiilor pumnilor si coa-
telor, precum si miscarile de lateralitate ale gatului
si ale coloanei vertebrale.

Ameliorarea controlului diabetului in ultimii ani
a redus frecventa acestei complicatii de aproximativ
patru ori.

9.3. Boli autoimune asociate

Acestea sunt relativ frecvente la copil:

— hipotiroidism — 2-5% dintre copiii cu DZ;

— hipertiroidism — 1% dintre copiii cu DZ.
Afectarea autoimund a glandei tiroide se traduce

prin polimorfism simptomatologic, putandu-se

intalni hipo-, hiper- sau eutiroidie.

— boala Addison — este rard, afecteazd mai putin
de 1% dintre copiii cu DZ;

— boala celiaci.

10. PERICOLE, CAPCANE MEDICO-LEGALE

Diabetul este usor de omis la sugar sau prescolar.
In caz de dubiu se cerceteazi glucoza in urini,
glicemia.

Acidocetoza se poate manifesta ca tulburare
respiratorie (dispnee sine materia).

Tratamentul inadecvat sau in exces al hipo-
glicemiei poate duce la consecinte serioase.

Boala Addison apare rar, dar este usor de omis
si potential fatald.

Omiterea examindrii sistematice a complicatiilor,
in special renale si oftalmologice.

11. PROGNOSTIC

Diabetul zaharat in general are o morbiditate
imediatd micd, In afard de cetoacidoza severd sau
hipoglicemie.

Riscul de complicatii este legat de controlul dia-
betului. Cu o bund ingrijire, bolnavii au perspectiva
de a trdi o viatd normald si sdndtoasd.
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