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Articole de specialitate

Aplicatiile medicinei fizice si de reabilitare
la copilul cu boala genetica

Bolile genetice sunt cauzate de anomalii ce apar ca urmare a dereglarii materialului
ereditar. Aceste afectiuni pot fi ereditare sau neereditare. in unele cazuri, defectele
pot fi cauzate de noi mutatii, un fenotip alterat sau de modificari in structura ADN-ului.
Bolile genetice pot fi monogenice, multifactoriale sau cromozomiale.

Conferentiar

Dr. Elena Amaricai

Director al Departamentului XVI- Balneologie,
Recuperare Medicald si Reumatologie
Universitatea de Medicina si Farmacie , Victor
Babes"Timisoara

ratamentul bolilor genetice re-
prezintd actualmente un proces
anevoios de testare a aproxima-
tiv 1800 gene in trialuri clinice.
Cu toate acestea, cele mai multe dintre
optiunile terapeutice sunt reprezentate de
tratamentul simptomelor bolii cu scopul
de a imbuniti calitatea vietii pacientilor.

Medicii specialisti de medicina fizicd
si de reabilitare ce fac parte din echipa
mutidisciplinard implicatd in manage-
mentul unui copil cu boala genetica tre-
buie sé aiba in vedere aspectele diagnos-
tice, date despre etiologia si patogeneza
bolii, evolutia bolii, factorii de prognos-
tic, posibilititile terapeutice, evolutia ne-
urologica, dar si luarea in considerare a
sperantei de viata.

Actualmente, o datd cu dezvoltarea
geneticii medicale, este posibila abor-
darea unui copil avind un diagnostic
pozitiv de boala genetica, incluzand de
multe ori boli genetice rare. Acest fapt
faciliteazd echipei de medicind fizica si
de reabilitare si aiba in vedere un spec-
tru complex ce tine de caracteristicele fi-
ecdrei boli genetice si nu abordarea unui
copil cu caracteristici dismorfice, retard
de dezvoltare motorie, tulburiri cogniti-
ve incluzind retardul mental, asa cum se

intampla cu ani in urma. In plus, copii cu
boli genetice pot avea o predispozitie in a
dezvolta anumite afectdri musculoschele-
tale ce pot fi prevenite. Un diagnostic clar
permite stabilirea unor ghiduri clinice
mai precise.

Boli cromozomiale

Sindromul Down (trisomia 21) repre-
zintd cea mai frecventa afectiune geneti-
ca la specia umand si o cauzd comund de
dizabilitate intelectuald (retard neurop-
sihic). Pe langd anomaliile caracteristice
acestei afectiuni copii prezintd hipotonie
musculard generalizatd si hiperlaxitate
ligamentara. Pe parcursul cresterii ei au
tendintd citre obezitate si cifozd tora-
co-lombara.

Kinetoterapia are un rol important in
reabilitarea copiilor cu sindrom Down,
inca din primele luni de viatd, pentru a
avea o dezvoltare neuromotorie adecvatd
si armonioasi. Se considerd ca inceperea
reabilitarii medicale cit mai timpuriu po-
sibil va duce, in viitor, la obtinerea unui
grad cat mai mare de independenti. Acest
fapt are, pe langa scopul de dobéndire a
unui grad de independenti cit mai mare
a copiilor cu sindromul Down, si scopul
de prevenire si corectare a deficientelor
asociate. Terapia prin joacd in cadrul pro-
cesului de reabilitare are un succes mare
in rdndul acestor copii. Ei trebuie intro-
dusi in grupe de copii cu acelasi sindrom,
dar si in grupe de copii fird dizabilititi,
antrenarea si angajarea in executii fiind
favorizata de dorinta de imitatie specifica
copiilor cu sindrom Down.

Terapia ocupationald este extrem de
importantd. Aceasta are in vedere urma-
toarele: antrenarea motricitdtii grosiere,
dar mai ales a celei fine, antrenarea mis-
cérilor oral motorii (migcarea muschilor

cavitétii bucale, miscarea buzelor, a limbii
si a maxilarului, incluzind suptul, mus-
catul, mestecatul si linsul), antrenarea ac-
tivitatilor de autoingrijire (imbracat, hra-
nit, mers la toaleta), integrarea senzoriald
(abilitatea de a primi, sorta si raspunde la
informatiile primite din mediu), planifi-
carea motorie (abilitatea de a planifica,
implementa si imparti secventele sarcini-
lor motorii).

Sindromul de deletie cromozomiald la
nivelul cromozomului 17p13.3 (sindromul
Miller-Dieker)

Boala se manifestd prin lizencefa-
lie, afectiune caracterizatd prin prezen-
ta unui encefal de dimensiuni mici, cu
scoarta cerebrald netedd, cu un numdr
foarte scizut de circumvolutiuni si ven-
triculi laterali mari; se asociazd agenezia
corpului calos si calcificari pe linia medi-
ana a emisferelor cerebrale. Manifestirile
clinice includ retard sever al dezvoltarii
intelectuale, intirzierea cresterii si dez-
voltarii fizice, convulsii epileptice, spas-
ticitate asociatd cu hipotonie musculara,
dificultiti de alimentare.

Abordarea copilului cu sindrom Mi-
ller-Dieker include si echipa de reabilita-
re medicald, implicatd in managementul
manifestdrilor neurologice ale bolii. In
primii ani de viatd copilul prezintd hi-
potonia axiald asociata cu spasticitate
distald; mai tarziu, spasticitatea distald
este frecventd, asociatéd cu hipotonia pro-
ximald.

Boli genetice
dominant autozomale

Neurofibromatoza tip 1 (boala von
Recklinghausen)

Prezintd ca si manifestiri constante
ale bolii petele tegumentare de culoarea
cafelei cu lapte (pete café-au-lait) si tu-
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morile cutanate situate de-a lungul ner-
vilor periferici, numite neurofibroame.
Alte trasituri ale bolii pot fi scolioza,
incurbarea hipoplastica a membrelor in-
ferioare cu pseudoartrozi la nastere, le-
ziunile osoase cu osteosclerozi localizatd,
fuziunile costale, spina bifida sau absenta
rotulei.

Medicina fizicd si de reabilitare se
adreseazd manifestérilor scheletale ale
bolii, avind ca si obiective principale co-
rectarea posturald, corectarea deviatiilor
axiale vertebrale, tonifierea musculara
progresiva.

Boli genetice recesiv
X-linkate

Distrofia
Duchenne

Debutul bolii este in jurul vérstei de
3 ani (intre 2-4 ani). Primele semne sunt
reprezentate de oboseald musculard si
slabirea progresiva a musculaturii centu-
rilor, in special a soldului. Apar amiotrofii
cu deficit motor al musculaturii centurii
pelvine. Copilul prezintd mers dezordo-
nat, dificil, leganat, cu frecvente cazituri,

musculard  progresivd

diferit de mersul anterior, dacd aceste
achizitii au fost prezente. Capacitatea de
alergare, daci a fost achizitionatd, va fi
rapid pierdutd. Apar progresiv dificultai
in urcarea scarilor, mersul devine ezitant,
cu risc de cadere, dificultati de mentinere
a echilibrului si de redresare de la o po-
zitie la alta. Se pot remarca urmdtoarele
aspecte clinice: pseudohipertrofia mole-
tilor, retractii tendinoase, hiperlordoza
lombara, mersul pe varfuri. Ulterior, po-
zitia sezand este afectatd datoritd staticii
trunchiului. Problemele de alimentatie,
afectarea severd a musculaturii respirato-
rii §i afectarea cardiacd reprezintd proble-
me majore cu risc vital.

Managementul retractiilor tendinoa-
se este o parte importantd in cadrul tera-
piei de reabilitare a copilului cu distrofie
Duchenne. Cele mai frecvente retractii
tendinoase sunt intélnite la nivelul flexo-
rilor plantari, ischiogambierilor, flexori-
lor soldului, tractului iliotibial, flexorilor
cotului si flexorilor pumnului. Exercitiile
de stretching ar trebui sa fie efectuate cel
putin de 4-6 ori pe sdptimana si ulterior
sa devini parte din rutina de zi cu zi. In
pofida ingrijorarilor asupra faptului cd

exercitiul fizic ar putea produce leziuni
induse de contractia musculari si sldbi-
ciune musculard prin suprasolicitare, nu
sunt dovezi ci exercitiul aerobic sau exer-
citiul de tip rezistiv moderat sunt nocive
pentru pacientul cu distrofie Duchenne.

Ortezele gleznd-picior, de noap-
te, pot fi folosite pentru a ajuta la con-
trolul contracturilor gleznei. Ortezele
genunchi-glezna-picior pot fi utile in
timpul etapei cdnd mersul pe jos devine
foarte dificil sau imposibil. Programele
de mentinere in ortostatism (intr-un ver-
ticalizator sau fotoliu rulant cu actionare
electricd si dispozitiv pentru ortostatism)
sunt recomandate dupé ce mersul pe jos
devine imposibil. Pe mésuri ce dificul-
tatea la mers creste, se recomanda ca un
fotoliu rulant electric sé fie furnizat. Ideal
este ca fotoliul rulant electric initial si fie
adaptat si personalizat pentru a optimiza
confortul, postura si simetria. Unii ex-
perti recomandd, de asemenea, fotoliul
rulant electric cu dispozitivul de ridicat
in ortostatism inclus, daca este disponi-
bil. Pe masura ce boala progreseazi, tusea
va deveni mai putin eficientd, si modali-
tatile de a o imbunatiti pot fi extrem de
utile, cum ar fi tehnicile de asistare ma-
nuald sau asistata.
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Conceptul de dizabilitate
in lombosacralgie

Durerea cronica din lombosacralgie este considerata un
sindrom de adaptare si este asociata cu caracteristicile
personale, experientele anterioare, distresul emotional,
depresia si adaptarea rolului de om bolnav.

Sef Lucrari

Dr. Madalina lliescu

Facultatea de Medicind,
Universitatea Ovidius Constanta
Sanatoriul Balnear si de
Recuperare Techirghiol

mportanta lombosacralgiei este sub-
liniatd de procentul foarte mare de
pacienti care se confruntd cu aceastd
simptomatologie (aproximativ 80%
din populatie se confrunta cel putin odatd
in decursul vietii cu un episod de durere
lombara @), costul anual ridicat datorita
adresabilititii din ce in ce mai frecvente
a pacientilor cu aceastd simptomatologie
in serviciile medicale, “plimbarea paci-
entului ” prin mai multe servicii medi-
cale, fiind investigat si consultat de mai
multi specialisti, costurile tratamentelor

medicamentoase si nonmedicamentoase
efectuate frecvent de citre pacienti, in-
capacitatea de muncd subliniatd de zilele
de concediu acordate datorita impotentei
functionale moderate sau chiar marcate,
reprofildrile profesionale ale unor pacienti
datoritd incapacitétii efectudrii eforturilor
fizice de la locurile de munca, sau chiar
incapacitatea permanentd de munca.

Lombosacralgia este foarte rdspandita
in randul populatiei adulte i varstnice si
ridicd probleme de asistentd medicala si
nu numai, incit in multe téri aceastd pa-
tologie a ajuns sd fie consideratd o pro-
blema de sdndtate publica. Asociatia The
Global Burden of Disease (GBD) a esti-
mat ca durerea lombari a ajuns in top 10
al bolilor ce determind dizabilitati, alaturi
de HIV, accidente rutiere, tuberculoza,
neoplasmul pulmonar, BPOC si compli-
catiile nagterii premature @,

Cele mai multe statistici aratd ca cel
putin 80% din populatia adulta prezintd
cel putin unul sau doua pusee algice lom-
bare de gravitate diferitd .

Tratamentul de rabilitare isi propune
mai multe obiective individualizate pen-
tru fiecare pacient: combaterea durerii,
corectarea dezechilibrelor musculare (re-
laxarea musculaturii contractate, tonifie-
rea musculaturii abdominale), cresterea
mobilititii coloanei, restabilirea contro-
lului miscérii, congtientizarea pozitiei vi-
cioase §i corectarea ei prin exercitiile de
corectare §i prin autocontrol periodic al
pozitiei atat in activitétile statice cat si di-
namice, profilaxia recidivelor.

Dizabilitatea este parte a conditiei
umane. Aproape oricine va avea parte la
un moment dat in viata de o dizabilita-
te temporard, iar cei care ajung la varste
inaintate vor trece prin momente tot mai
dese de difcultdti de functionare. Majo-
ritatea familiilor mari au un membru cu
dizabilitate, si multe persoane care nu au
dizabilitdti isi asuma responsabilitatea de
a sprijini si de a avea grijd de rudele si pri-
etenii lor cu dizabilitéti.

Multe persoane cu dizabilititi nu be-
neficiaza de acces egal la sistemul de sa-
ndtate, educatie si sanse de angajare, nu
primesc serviciile specifice de care per-
soanele cu dizabilititi au nevoie, fiind
astfel excluse de la activitatile vietii de
zi cu zi. Ca urmare a intrarii in vigoare
a Conventiei cu privire la drepturile per-
soanelor cu dizabilititi (CRPD) a Nati-
unilor Unite, se intelege tot mai mult cd
dizabilitatea este o chestiune ce tine de
drepturile omului. Dizabilitatea este de
asemenea §i o problemd importantd de
dezvoltare cu tot mai multe cercetari care
evidentiazd faptul cd persoanele cu diza-
bilitati se confruntd cu siracia si cu rezul-
tate socio-economice mai proaste decat
persoanele fira dizabilitati .

In ciuda magnitudinii acestei chesti-
uni, existd o lipsd atat in ceea ce priveste
constientizarea problemei cat i in ceea
ce priveste informatia stiintificd legate de
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dizabilitate. Nu existd un acord cu privire
la definitiile dizabilitatii si nu existd foar-
te multe informatii comparabile la nivel
international despre prevalenta, distribu-
tia si tendintele dizabilitatii. Existd putine
documente care sd ofere o compilatie si
care si analizeze modalitatile prin care
statele au elaborat politici si solutii care sa
vind in intdmpinarea nevoilor persoane-
lor cu dizabilitati @.

Ca raspuns la aceastd situatie, Aduna-
rea Mondiala a Sanitatii (rezolutia 58.23
asupra “Dizabilitatii, inclusiv preventia,

managementul si reabilitarea) a cerut
Directorului General al O.M.S. si elabo-
reze un Raport Mondial privind Dizabili-
tatea bazat pe cele mai bune dovezi stiin-
tifice disponibile.

Raportul Mondial privind Dizabilita-
tea a fost elaborat in parteneriat cu Banca
Mondiala, deoarece experienta anterioa-
rd a ardtat care sunt beneficiile colaborarii
dintre agentii pentru sporirea constienti-
zdrii, a vointei politice si a actiunii intre-
prinse in toate sectoarele .

Raportul Mondial privind Dizabilita-

tea se adreseaza factorilor politici de de-
cizie, practicienilor, cercetétorilor, cadre-
lor universitare, agentiilor de dezvoltare
si societitii civile @

In ultimul raport mondial privind di-
zabilitatea, durerea lombari a fost intro-
dusé printre conditiile clinice ce pot da
dizabilitate. A fost masurat efectul schim-
bérilor de mediu asupra prevalentei si
gravititii dizabilitatii. Acesta utilizeaza ca-
pacitatea si performanta pentru a evalua
influenta mediului asupra dizabilitatii @.

Capacitatea indicé ceea ce poate face
0 persoand intr-un mediu standardizat,
adesea unul clinic, fara barierele sau ele-
mentele de facilitare de care are parte in
mediul obisnuit ©.

Performanta indicé ceea ce poate face
o0 persoand in mediul actual sau obignuit,
cu toate barierele si elementele de facilita-
re la locul lor .

Folosirea acestor notiuni oferd o mo-
dalitate de identificare a efectului mediu-
lui si de evaluare a modului in care per-
formanta unei persoane se poate imbuna-
tatii prin schimbarea mediului .

S-au strans date dintr-o gamd variata
de medii (cercetare, ingrijire primard, re-
abilitare) din mai multe tari ale Uniunii
Europene, in total 1200 persoane cu afec-
tiuni bipolare, depresii, dureri lombare,
migrene, scleroza in plici, afectiuni mus-
culo-scheletale, osteoporozd, sindrom
Parkinson, AVC, TCC. Participantii au
fost punctati pe o scald de 5 puncte fo-
losind lista Clasificarii internationale a
functiondrii, dizabilitétii si sandtétii, care
inregistreazd nivele de probleme in toate
dimensiunile. S-au raportat date folosin-
du-se un punctaj de la 0-100, unde punc-
tajele mai mari reprezinta dificultiti mai
mari @,

Conceptul de dizabilitate in lombosa-
cralgie capita astfel dimensiuni din ce in
ce mai mari, fiind un indicator important
in monitorizarea efectelor tratamentului
de reabilitare la pacientii cu acest tip de
suferinta.
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Mentinerea starii de sanatate
— Sindromul Metabolic
si rolul jucat de exercitiul fizic

Dr. Georgiana

0Ozana Tache

Vice presedinte Societatea Romana de Reabilitare
Medicala, Sef lucrari UMF Carol Davila, medic
primar Medicina fizicd si Reabilitare medicald,

consilier metabolic balance

Sindromul metabolic.

Greutatea in exces, obiectivatd prin va-
lorile crescute ale indicelui masei corpora-
le (IMC), obiceiul fumatului, alimentatia
dezechilibrata, tradusé prin aportul crescut
de hidrocarbonate si lipsa activitatii fizice
se afla printre factorii asociati probabilitatii
crescute de aparitie a sindromului metabo-
lic in randurile populatiei globale 2.

Sindromul metabolic descrie o asoci-
ere compusi din obezitate, diabet zaharat,
hiperlipidemie si hipertensiune arteriala
(“cvartetul mortal”), determinata de prezen-
ta grasimii dispusa abdominal ©.

Se discutd adesea despre avantajele
practicarii exercitiului fizic in mod siste-
matic. Este util insd sa ne asigurdm de buna
intelegere a modului prin care activitatea fi-
zicd conduce la mentinerea stirii de sanita-
te si de corecta implementare a programelor
recomandate.

Existd céteva beneficii certe ale practi-
cdrii activitatii fizice, indferent de sex sau
vérstd, in special cu referire la programele
de exercitii aerobe. in primul rand prin ca-
loriile consumate, exercitiul fizic conduce la
controlul greutatii corporale, asigurand, fie
prevenirea excesului ponderal si mentine-
rea greutdtii actuale, fie pierderea kilogra-
melor suplimentare @. Se spune ci nu con-
teaza tipul sau durata activitatii fizice, im-
portant este sa se inceapd. Cu cat este mai
intens sau de duratd, cu atéta exercitiul fizic

presupune un consum caloric mai mare.

Sindromul metabolic poate fi prezent
sub diferite forme, raportat la combinatiile
dintre diferitele sale elemente componente,
iar studiile au relevat cresterea riscului apa-
ritiei bolilor cardiovasculare, diabetului za-
harat tip 2 si cancer V. Desi nu se cunoaste
incd modalitatea prin care are loc debutul
sindromului metabolic sau relatia cauzala
dintre diferitele componente, totusi rezis-
tentei la insulina ii revine rolul de element
de legaturd in context fiziopatologic, avand
in vedere corelatia pozitiva existenta intre:
greutatea corporala, rezistenta la insulina si
riscul dezvoltarii tuturor modificarilor me-
tabolice asociate rezistentei la insulind @.

Date recente sugereazd faptul ci sin-
dromul metabolic si obezitatea nu apar in-
totdeauna concordant, existind dovezi ale
starii de obezitate benigna sau obezitate si-
ndtoasd prezenta in afara sindromului me-
tabolic; cazuri care nu prezintd rezistentd la
insulind si cresterea riscului de comorbidi-
tati metabolice, precum diabetul zaharat tip
2, dislipidemia, hipertensiunea arteriald ®.

Deoarece nu existd pand in prezent stu-
dii prospective, efectuate asupra fenotipului
persoanei obeze sidnatoase, se ridic intreba-
rea dacd nu cumva acestea prezintd doar o
instalare intirziatd a rezistentei la insulind
fata de obezitate, desi ar putea fi si o situa-
tie permanentd; interesdnd si care ar putea
fi factorii cauzali ce conduc la tranzitia intre
un fenotip sdnatos al obezitétii si unul diferit
de acesta V. Se cunoagte insd faptul ci distri-
butia androida a adipozititii la nivel visceral
si sub forma acumularii ectopice, precum si
rezistenta la insulind reprezinta factori ne-
doriti, cu potential cauzal fatd de dezvolta-
rea obezitatii nesanatoase @.

Dovezile subliniazi si relatia existenta
intre sindromul metabolic si starea de infla-
matie, adipozitatea conducind cétre nive-
luri crescute ale proteinei C reactive . De
asemenea, s-a demonstrat si legdtura stransd
existenta intre sindromul metabolic, starea
de inflamatie cronicd si stresul oxidativ;
relatia dintre stresul oxidativ-inflamatie ju-

cand roluri importante in toate componen-
tele individuale ale sindromului metabolic,
incluzénd si alterarile vasculare constatate
in cadrul sindromului .

Obezitatea si
inflamatia cronica,
rezistenta la insulina.
Steatoza hepatica

Grésimea ectopica se referd la acumu-
larea trigliceridelor in celulele tesutului
non-adipos (care, in mod normal, contin
doar cantitati mici de grasime), precum cele
aflate visceral, ficat, inima si/sau muschi iar
cantitatea se afld in relatie directa cu rezis-
tenta la insulind . Mai exact, cantitatea de
grasime ectopicd este in legatura directd cu
rezistenta la insulind, nivelul trigliceridelor
plasmatice, presiunea sanguind si, in gene-
ral, cu sindromul metabolic ©.

Rolul jucat de tesutul adipos in secretia
de substante active metabolic este bine cu-
noscut si se presupune ca echilibrul dintre
adipokinele antiaterosclerotice (leptind si
adiponectind) si citokinele proaterosclero-
tice (interleukind 6 (IL-6), proteind chemo-
tactici monocitard 1 (MCP-1) si factorul
de necroza tumorala alfa (TNF-a) regleazd
homeostazia metabolici si cardiovasculara,
atat la nivel local, cat si la distanta @.

Sunt autori care au demonstrat pro-
prietatile inflamatorii ale grasimii cardiace
(drept exemplu de grasime ectopicd) prin
compararea probelor de tesut adipos epicar-
dic cu cele de tesut adipos subcutanat, pre-
levate anterior interventei cardiopulmonare
M, S-au identificat niveluri mai inalte ale
interleukinei 1 (IL-1p), IL-6, MCP-1 si ale
ARN mesager TNEF- a si proteinelor la nive-
lul tesutului epicardic, indiferent de variabi-
lele clinice existente, reprezentate de diabet,
IMC sau medicamente administrate .

Alte studii au demonstrat ci nivelul
expresiei genelor TNF-a era mai crescut
la nivelul tesutului adipos abdominal, in
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comparatie cu cel regisit la nivelul tesu-
tului gras subcutanat; i, mult mai impor-
tant, expresia genelor TNF este si mai cres-
cutd la nivelul tesutului adipos abdominal
al animalelor si persoanelor obeze (IMC
>30), arata studiile ©.

Activarea la nivel celular a TNF-ului
dependent de kinazele aflate in legaturd cu
stresul inhibé calea de semnalizare a insu-
linei, generand rezistentd fatd de aceasta;
actiune care se intretine prin mecanism de
feedback pozitiv si se amplifica, conducand
la rezistentd cronica la insulind . Adipozi-
tatea viscerald este asociatd cu sciderea con-
centratiilor adipokinelor anti-inflamatorii i
a sensibilitétii la insulind iar pe durata acti-
vitatii lipolitice se elibereazi o cantitate mai
mare de acizi grasi de la nivelul tesutului
adipos dispus visceral in comparatie cu cel
dispus subcutanat .

Nivelurile crescute de TNF-a cresc
preluarea la nivel hepatic a acizilor grasi
eliberati in exces, acompaniat de sciderea
procesului de oxidare a acizilor grasi si si-
multan cu exportul de trigliceride, ceea ce
va conduce la acumularea grasimii la nivelul
hepatocitelor, generdnd steatoza hepaticd
non-alcoolicd, ce acompaniazd sindromul
metabolic . Se considerd faptul ci lantul
de reactii ce conduc la degenerarea grasa
hepatocitard incep prin cresterea nivelurilor
de TNF-a si a rezistentei la insulina (preced
acumularea grasoasd).

Pe durata rezistentei hepatice la insuling,
aceasta nu mai regleazd productia hepatica
de glucozid, conducand la cresterea acesteia
si la stimularea suplimentara a productiei de
insulind ®. Hiperinsulinemia cronici desen-
sibilizeaza tesuturile periferice la insuling,
generand rezistenta sistemicd la insulind iar
aceasta creste lipoliza adipocitard condu-
cand la eliberarea in circulatie a unor canti-
tati mari de acizi grasi, cu exacerbarea steato-
zei hepatice si a rezistentei la insulina .

Acumuarea de lipide si rezistenta la in-
sulind activeaza diferite specii reactive de
oxigen (SRO) la nivel hepatic; TNF-a fiind
un generator puternic al SRO la nivel mito-
condrial si la nivelul celulelor grase hepato-
citare ©. In vederea ameliorarii sau contra-
cararii acestui stres oxidativ cronic sunt acti-
vate sau accelerate mecanisme adaptative la
nivel mitocondrial. Are loc astfel disiparea
gradientului protonic si reducerea efectelor
distructive ale SRO prin transfer controlat al
protonilor la nivelul membranei mitocon-
driale interne ©. Acelasi nivel mitocondrial
este implicat i in procesul de termogenezd

din tesutul adipos brun si in reglarea elimi-
nérii SRO mitocondriale catre alte tesuturi
M, Scdderea potentialului mitocondrial
transmembranar reduce sinteza de ATP si
creazd susceptibilitatea citre moarte celu-
lara necroticd . Toate aceste evenimente
conduc citre reactii inflamatorii locale prin
atragerea celulelor inflamatorii, ceea ce va
conduce la steato-hepatiti non-alcoolici ©.

Confruntarea cu diferitii stresori, pre-
cum: stresul oxidativ, citokinele inflamato-
rii si nivelul crescut al acizilor grasi, activea-
za kinazele receptive la stres, a caror actiune
induce rezistentd la insulind pe calea fosfo-
rildrii substratului receptorului de insulind
(ceea ce va intrerupe actiunea receptorului
de insulind prin citeva mecanisme, blo-
cand astfel actiunea insulinei) . Kinazele
manifesta efect puternic si asupra expresiei
genelor, incluzdnd sustinerea intensifica-
rii expresiei genelor inflamatorii pe calea
activarii complexelor activatorilor proteici
interactionand si cu alti factori necesari di-
ferentierii celulare adipocitare @. Se ajunge
la stoparea actiunii adiponectinei cu efecte
directe asupra metabolismului intermediar,
deoarece: adiponectina ajuti la indepérta-
rea acizilor grasi din circulatie si depozita-
rea lor; la nivel hepatic, reduce productia
glucozei si preluarea acizilor grasi; creste
oxidarea acizilor grasi la nivel hepatic si la
nivelul muschiului scheletal, rezultdnd o
crestere globala a sensibilitatii la insulina .

La pacientii cu ficat gras, obezitate visce-
rala si sindrom metabolic, regdsim capacita-
te antioxidantd scizutd, aldturi de cresterea
peroxidirii lipidelor; existdnd chiar si o co-
relatie intre cantitatea de grasime viscerald
si markerii oxidativi sistemici, indicind ca
grasimea viscerala devine prin ea insdsi un
reglator independent al modificérilor oxida-
tive (. La pacientii non diabetici, peroxida-
rea lipidelor a fost corelata pozitiv cu IMC si
circumferinta taliei. Ficatul devine astfel, un
organ afectat dar si o sursé care contribuie
la o balanta redox ineficienta la pacientii cu
sindrom metabolic si adipozitate viscerala.
Mai mult, rolul jucat de citre ficat este subli-
niat de prevalenta crescuti a ficatului gras la
pacientii non obezi, cu sindrom metabolic si
hipertensiune arterial .

Stresul oxidativ,
hiperglicemia.

Hiperglicemia poate determina stres
oxidativ pe calea citorva mecanisme diferite,
enzimatice, nonenzimatice si ale ciilor mi-

tocondriale, accelerdnd astfel cele patru me-
canisme moleculare implicate in distructia
tisulard oxidativa indusé de hiperglicemie.

Sursele nonenzimatice ale stresului oxi-
dativ au originea in reactiile oxidative ale
glucozei iar hiperglicemia insdsi creste in
mod direct generarea de substante reactive la
oxigen (SRO), prin procesul de autooxidare
a glucozei; in plus, glucoza reactioneazi cu
proteinele intr-o manierd nonenzimatic .

Sursele enzimatice ale cresterii genera-
rii de SRO in diabet includ sinteza de oxid
nitric (NOS), NAD(P)H oxidazi si xantin
oxidaza. Toate izoformele de NOS necesita
cinci cofactori, precum: flavin adenin di-
nucleotide (FAD), flavin mononucleotide
(FMN), hem (fier-protoporfirind IX, fiind
un cofactor esential implicat in multiple
procese biologice, precum transportul si
depozitarea oxigenului, transfer de electroni
etc ar excesul devine extrem de toxic dato-
rita abilititii de a promova stresul oxidativ si
peroxidarea lipidelor, conducind la leziune
membranard si apoptoza finald), tetrahi-
drobiopterin (BH4) si Ca2+-calmodulina.
NOS devine necuplat cAnd enzimei ii lipses-
te substratul reprezentat de L-arginind sau
unul dintre cofactori, astfel incat NOS va
produce O,s— in loc de «eNO .

O sursa importantd de O,e— este
NAD(P)H oxidazd, enzimd membranara
compusa din cinci unitdti. Au fost inves-
tigate nivelurile de O,+— din cadrul speci-
menelor vasculare provenite de la pacientii
diabetici si surse cunoscute de O,s—, utili-
z4nd inhibitori de NOS, NAD(P)H oxida-
z3, xanthine oxidaza si lantul mitocondrial
de transport al electronilor, si s-a raportat
cd o crestere a productiei de O,s— la per-
soanele diabetice este determinatd predo-
minant de citre NAD(P)H oxidaza @.

Lantul respirator mitocondrial este o
sursd nonenzimatica de SRO. Pe parcursul
fosforildrii oxidative, electronii sunt transfe-
rati de la purtatorii de electroni NADH si
FADH?2, pe calea celor patru complexe, la
nivelul membranei mitocondriale interne,
cdtre oxigen, generand ATP in acest proces.
In conditii normale, radicalii liberi formati
(O,e— ioni reactivi de oxigen superoxid)
sunt eliminati imediat prin mecanismul
natural de apdrare; in schimb, generarea
crescutd de radicali liberi O, e~ la nivel mi-
tocondrial, datorita hiperglicemiei, se pare
ci devine elementul declansator al unui cerc
vicios al stresului oxidativ in diabet .

Generarea crescutd de SRO (in special
O,¢-) se petrece la nivelul celulelor endote-
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liale, atunci cand acestea sunt expuse unor
conditii hiperglicemice relevante clinic.
Producerea crescutd de piruvat pe calea
glicolizei, accentuata de conditiile hipergli-
cemice, se pare cd invadeaza mitocondria,
generand astfel formarea de O, e~ la nivelul
complexului 1T al lantului respirator mito-
condrial, conducand la complicatiile micro
si macrovasculare ale diabetului ®.

Celulele utilizeaza glicoza pentru ob-
tinerea energiei. Aceasta se petrece in mod
normal pe calea fosforilarii (enzima hexo-
kinazd). Cénd cantitatea de glucozi creste,
hexokinaza devine saturatd iar excesul de
glucozi intré pe calea poliol, fiind redusa ci-
tre sorbitol. Are loc oxidarea NADPH cétre
NADP+ iar sorbitolul se oxideazi si se obti-
ne fructozi care produce NADH din NAD+.

SRO (anionii superoxide O,e— dar si
H,0,) pot activa citeva cdi in contextul
diabetului, incluzand formarea acceleratd
de produsi finali de glicare avansata (ad-
vanced glycation end-products AGE’s) ai
cdii poliol (sorbitol), hexozamine si pro-
tein kinaza (PKC) care, in final, conduc la
proliferarea si migrarea celulari a fibrelor
musculare netede vasculare ¥ in celule-
le endoteliale, H,O, mediaza apoptoza si
angiogenezi patologica @

Prezenta SRO are consecinte nefaste:
02— reactioneaza cu «NO si genereaza
peroxinitrit citotoxic care altereaza functia
unor biomolecule prin nitrarea proteinelor,
cauzand si peroxidarea lipidelor. De exem-
plu, canalele de potasiu care regleaza vaso-
relaxarea sunt inhibate de nitrare. Nivelu-
rile crescute de nitrotirozina se asociazd cu
apoptoza miocitard a celulelor endoteliale si
fibroblastilor in diabet V. SRO produse prin
peroxidarea lipidelor membranare altereaza
structura si fluiditatea membranelor biologi-
ce cu alterarea globald a functiei vasculare .

Stresul oxidativ,
dislipidemia si
hipertensiunea
arteriala.

Dovezile actuale sustin rolul central jucat
de sistemul renind-angiotensina-aldosteron
(SRAA) in coexistenta obezititii, rezistentei
la insulind, dislipidemiei si a hipertensiunii
arteriale; aldosteronul avind o pozitie im-
portanta in patogenia si progresia sindromu-
lui metabolic . Tesutul adipos produce un
factor solubil lipidic menit s& stimuleze se-

cretia de aldosteron, care este capabil, alaturi
de alti glucocorticoizi, s& imbunatateascd
adipogeneza si sa creasca infiltratia macrofa-
gelor in depozitele adipoase ©.

Nivelurile plasmatice crescute de aldos-
teron induc rezistenta crescutd la insulind la
nivelul grasimii, muschiului scheletal, ficat
si tesutul cardiovascular, independent fatd
de celelalte componente ale SRAA, precum
angiotensina II . Aldosteronul faciliteaza
expresia adipokinelor proinflamatorii si
stresul oxidativ, rezultind in diminuarea
expresiei receptorului insulinic si preluarea
deficitara a glucozei, datoratd insulinei .
Exista dovezi care sugereaza faptul ci stre-
sul oxidativ conduce la productia de acizi
grasi oxidati, stimulati de cétre aldosteron;
iar compusi derivati din acidul linoleic pot
afecta productia de steroizi adrenalieni si
pot media unele efecte nefaste ale stresului
oxidativ si obezitatii . Sciderea presiunii
sanguine, a activitatii reninei plasmatice si
a nivelurilor aldosteronului, atat la pacientii
obezi hipertensivi, ct si la cei normoten-
sivi, care au urmat program de scidere a
greutatii corporale, oferd dovezi suplimen-
tare ale asocierii dintre excesul de aldoste-
ron aflat in legaturé cu tesutul adipos .

Efectul nefast al aldosteronului asupra
vaselor sanguine si muschiului scheletal
este datorat tot producerii cantitatii excesi-
ve de ROS si stresului oxidativ. Céteva stu-
dii au ardtat faptul ca blocajul receptorilor
mineralocorticoizi imbunétateste sensibili-
tatea sistemicd la insulind si preluarea glu-
cozei la nivelul muschiului scheletal, ceea
ce se asociaza scaderii activitétii oxidative si
sciderii SRO @,

Alt mecanism propus pentru explicarea
efectelor metabolice induse de aldosteron,
include efectele hipopotasemiei asupra
functiei celulelor B pancreatice, inducerea
gluconeogenezei hepatice, interferenta cu
transportul sodiu-glucoza si disfunctia se-
cretiei de insulini sau la nivelul tesuturilor
sensibile la insuling, indusa de fibroza .
Sunt autori care au investigat si legatura
existentd intre sensibilitatea la insulind si
secretia acesteia la pacientii cu aldostero-
nism primar idiopatic si au aratat o asociere
intre aldosteron si masa scizuta de celule
pancreatice V. Existd o corelatie negativd
intre peptidul C si nivelurile aldosteronu-
lui seric, independenta de potasiul seric.
Sunt date care sugereazi ci efectul nefast
al aldosteronului asupra functiei celulelor
B pancreatice este mediat pe calea inducerii
inflamatiei celulare si a stresului oxidativ @.

Exercitiul fizic — stimul
hormetic. Hormezis.

Scaderea activitatii fizice desfisuratd
zilnic de citre adultii tineri este asociata
unor consecinte metabolice negative, pre-
cum scaderea sensibilitatii la insulind si
cresterea grasimii abdominale; ceea ce ar
putea face ca exercitiul fizic (ori cregterea
nivelului activitatii fizice) sd reprezinte ca-
lea de prevenire a dezvoltarii dezechilibre-
lor metabolice .

Inflamatia subclinica cronica asociatd
sindromului metabolic poate fi motivul
pentru care starea de inactivitate in forma
continuatd este asociata unui cerc vicios.
In prezenta inflamatiei, activitatea fizica
devine mai putin atractiva sau doritd, atat
sub aspect fizic, cét si psihologic; existand
chiar si un sindrom al “comportamen-
tului bolnavicios indus de inflamatie” ®.
Injectarea experimentald, la animale de
laborator in scop de cercetare, de lipopoli-
zaharide care induc eliberarea citokinelor
sau injectarea directa de citokine, conduce
la scaderea miscérilor, aflata in legatura cu
oboseald si sindrom depresiv @. Prin con-
trast, stimulii hormetici, precum exercitiul
fizic, restrictia caloricé sau polifenolii pot
induce efecte antiinflamatorii si pot cres-
te capacitatea de efort fizic, conducéind la
o conditie biologici superioard si o bund
stare de sdnitate V. Cantitdtile scizute sau
moderate de radicali liberi, care se produc
pe durata antrenamentelor uzuale sau re-
petate ale musculaturii scheletale, repre-
zinta parte a hormezis-ului, ceea ce descrie
raspunsul biologic, in general favorabil, la
expunerile scazute fatd de toxine sau alti
stresori (.

Un agent poluant sau toxini care pre-
zintd hormezis, inseamnd ci are efecte
opuse la doze scazute, fata de cele crescute;
deoarece hormezis este caracterizatd prin
stimulare la doze scazute si inhibare la
doze mai mari, ceea ce conduce la forma
efectului dozi-raspuns sub formd grafici a
literei U inversatd V. Prin urmare, produc-
tia crescutd de SRO, indusi de exercitiul
fizic, poate fi beneficd, conducand la adap-
tare specifica, precum cresterea activitatii
enzimatice antioxidative/oxidative de de-
teriorare/reparatie tisulard, cresterea re-
zistentei fatd de stresul oxidativ si niveluri
scizute ale deteriorarii oxidative . Pe de
alta parte, productia excesiva de SRO este,
de obicei, asociata unor efecte nefaste.
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Ar mai fi de precizat cd hormezis este
orice proces desfisurat intr-o celuld sau
un organism, care manifestd un rdspuns
bifazic fatd de expunerea la cantititi ce
cresc dintr-o substanti sau o stare; in ca-
drul zonei hormetice existd in general, un
raspuns biologic favorabil la expunerea
scazutd fatd de toxine sau alti agenti stre-
sori ®. Hormezis poate fi definit drept un
raspuns adaptativ al celulelor si organis-
melor fatd de un stres moderat, de obicei
intermitent, denumit si factor hormetic,
precum: stilul de viatd (exercitiul fizic, re-
strictii energetice dietetice, fitochimicale
dietetice, stimulare cognitiva), expunerea
la factori de mediu (toxine, radiatii, tem-
peraturd, apd), factori intrinseci (ischemie,
status endocrin, neurotransmitdtori) .

Hormezisul celular poate fi initiat
de expunerea la acesti factori (ce includ
exercitiul fizic) sau poate fi indus de ac-
tivarea cdilor intrinseci de semnalizare
intracelulard, determinatd de modificéri-
le de disponibilitate energetica, hormoni
sau neurotransmitatori; toate conduciand
in final, la stres celular usor care presu-
pune productia de radicali liberi, fluxuri
ionice si cresterea solicitarilor energeti-
ce @. Drept consecinti, se activeaza in-
tracelular, cdi de rdspuns fatd de stresul
adaptativ, care implicd receptori, kinase
si fosfataze, deacetilaze si factori de tran-
scriere a informatiei; toate acestea con-
ducénd la productia proteinelor efectoare
hormetice cu rol protectiv si de refacere
(enzime antioxidante, factori de crestere
si alte proteine, precum proteine mito-
condriale implicate in reglarea metabo-
lismului energetic si proteine implicate in
homestazia calciului celular) in scopul de
a proteja celula fatd de un eventual stres
mai sever ®. O mai buna intelegere a me-
canismelor hormezice de la nivel celular
si molecular conduce la o noud abordare,
in sensul prevenirii §i terapiei multor si
diferite boli.

Exercitiul fizic, tesutul
adipos, substante
active metabolic.

Numeroase studii au subliniat asocie-
rea strdnsd intre obezitate si inactivitatea
fizica, existand o relatie invers proportio-
nald intre activitatea fizica, indicele masei
corporale (IMC), raportul sold-talie (se
imparte valoarea mésuratd a dimensiunii

taliei la cea a soldurilor) si circumferinta
taliei . Aceste studii demonstreaza ca,
prin mentinerea unui stil de viata active,
poate fi prevenitd dezvoltarea sindro-
mului metabolic. Scdderea ponderald pe
calea exercitiului fizic conduce la o pier-
dere mai scizutid a masei musculare (in
comparatie cu grasimea), raportat la pier-
derea greutitii corporale pe calea dietei;
mentinerea masei corporale non adipoa-
se fiind esentiald unui mai bun metabo-
lism al lipidelor si transport al glucozei ®.
Scaderea masei grasoase este utild pen-
tru cresterea nivelurilor adiponectinei si
pentru imbunétitirea profilului citokine-
lor (modificate in sindromul metabolic).
Prin controlul asupra eliberirii si ac-
tivitdtii a cel putin doua citokine, TNF-a
and IL-6, exercitiul fizic poate manifesta
astfel, efecte naturale protective. IL-6 este
prima citokind eliberata in circulatie pe
durata exercitiului fizic si nivelurile ei
cresc exponential, pe médsura desfasurarii
activitétii fizice; actioneazi ca o citokind,
atat pro cét si antiinflamatoare. Cand este
secretatd de celulele T si macrofage, IL-6
stimuleazazd raspunsul imun si accentu-
eazd reactiile inflamatorii iar cind este
secretatd de muschi, efectele sunt anti-
inflamatorii prin efectele sale inhibitorii
asupra TNF-qa, IL-1p si activarea anta-
gonistului receptorului interleukinei-1
si IL-10 . Cresterile plasmatice ale IL-6
sunt corelate cu masa musculard implica-
ta in activitatea fizicd, cu tipul, durata si
intensitatea exercitiului fizic . Exercitii-
le confera protectie si fata de rezistenta la
insulina indusd de TNE Nivelurile cres-
cute de epinefrina, pe calea exercitiului
fizic, pot ameliora raspunsul TNF-a.
Sunt studii care releva faptul cd IL-6
creste turnover-ul lipidic si stimuleazi li-
poliza cat si oxidarea grasimilor pe calea
activirii protein kinazei AMP activate ).
Efectul lipolitic al IL-6 asupra metabo-
lismului grisimilor a fost confirmat de
studii clinice efectuate asupra subiectilor
sdndtosi si asupra celor cu diabet; grési-
mea viscerald este potentiala cauzi a in-
flamatiei sistemice de intensitate scazutd,
care va conduce la rindul sdu la rezistentd
la insulind, diabet tip 2 si ateroscleroza.
Pe durata exercitiului, IL-6 creste si
productia de glucoza hepatica; iar ingestia
de glucoza pe durata desfasuririi activita-
tii fizice reduce producerea de IL-6 la nivel
muscular, sugerand cé IL-6 este eliberatd
datoritd reducerii nivelurilor de glicogen

si stimuldrii adrenergice subsecvente pe
durata exercitiului de rezistenta .

Metabolismul glucozei
in muschiul scheletal
si exercitiul fizic

Sunt cel putin doud cdi distincte im-
plicate in transportul glucozei; una este
stimulati de insulind iar cealaltd este acti-
vatd de contractia musculard sau hipoxie
M, Fofatidil-inozitol 3 kinaza (PI3-kinaza)
este implicatd in ciile activate de insulind
(nefiind activatad de contractia muscula-
rd), in timp ce 5AMP, activat de protein
kinaza, participa la reactiile activate de
contractia musculard . Fosforilarea tiro-
zinei din molecula substratului receptoru-
lui la insulina (IRS-1 insulin receptor sub-
strat) stimulatd de insulind si activitatea
PI3 kinazei, cat si activitatea Akt kinazei
(protein kinaza B (PKB) sau Akt, ce joacd
roluri in multiple procese celulare precum
metabolismul glucozei, apoptoza, prolife-
rarea celulard, transcriptia si migrarea ce-
lulara) stimulatd de insulind, sunt ambele
scizute la nivelul muschiului scheletal al
pacientilor obezi si la cei cu diabet V.

Exercitiul fizic poate oferi o cale al-
ternativad care si depdseascd transferul
deficitar al semnalului insulinic in mus-
chiul pacientului obez si diabetic. Activi-
tatea fizicd, efectuatd in mod uzual, reface
functia insulinei si toleranta la glucoza la
persoanele sanatoase, la pacientii cu obe-
zitate, rezistentd la insulind §i diabet ®.
Mecanismele moleculare ale imbunatati-
rii clearance-ului glucozei si sensibilitatii
la insulind, care urmeaza exercitiului fizic,
se afld in legaturd cu cresterea expresiei
si activitatii proteinelor de semnalizare si
enzimelor implicate in metabolismul gra-
simii §i glucozei muschiului scheletal .

Transportorul de glucozd (GLUT4)
este 0 enzima cheie in lantul reactiilor
si biosinteza ei mitocondriala creste da-
toritd antrenamentului fizic . PGC-1
(peroxisome proliferator-activated recep-
tor y coactivator-1) stimuleazd expresia
GLUT4; PGC-1 fiind membru al unui
grup de coactivatori ai transcrierii ce
joacd rol cheie in reglarea metabolismu-
lui energetic celular . In fapt, este reglat
intreg metabolismul energetic celular.
PGC-1 creste biogeneza mitocondriald
si participd la reglarea metabolismului
carbohidratilor si a celui lipidic; PGC-1
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promoveaza remodelarea tesutului mus-
cular, citre compozitia unui tip de fibra
care prezintd capacitate oxidativa superi-
oard si un nivel scizut al metabolismului
glicolitic . O sesiune scurta de exercitii
poate conduce la cresterea continutului
muscular de PGC-1.

De notat si faptul cd imbunitatirile in-
duse de exercitiul fizic asupra semnalizarii
insulinei nu se limiteaza doar la cresterea
expresiei proteinei GLUT4, concentratia
ei fiind similaré la pacientii diabetici se-
dentari si la subiectii de control cu sensi-
bilitate la insulind ©. In timp ce exercitiul
fizic creste proteina GLUT4 si ARNm la
pacientii diabetici, principalul mecanism
este prin cresterea semnalizarii insulinei
postreceptor, in special la nivelul pasului
distal al cascadei insulin PI3 kinazei (ce
rezultd in translocare GLUT4 si preluarea
glucozei intracelular) @. Mai mult, studii
recente relevd existenta unei protein ki-
naze atipice C (aPKC) cu rol inci neclar
in controlul translocérii GLUT4, desi ra-
portirile sugereazd cd in paralel cu acti-
varea Akt, activarea aPKC este esentiald
atét in procesul de translocare cat si in cel
al andocare/fixare a GLUT4 de membra-
na palsmatici celulard @.

Metabolismul lipidic
in muschiul scheletal
si exercitiul fizic

In afara de hiperglicemie si/sau hipe-
rinsulinemie, pacientii cu sindrom me-
tabolic prezintd §i dereglari ale metabo-
lismului lipidic, manifestate prin cres-
terea nivelurilor circulante ale acizilor
grasi liberi si trigliceridelor, insotite de
acumularea lipidelor in muschiul schele-
tal O, Cresterea lipidelor intramiocelula-
re va duce la cresterea stresului oxidativ
celular cu generarea subsecventd de SRO,
stimulénd astfel deteriorarea peroxidati-
va a lipidelor membranare mitocondriale
M), Unul dintre efectele de baza ale antre-
namentului fizic il constituie cresterea ca-
pacitétii oxidative a muschiului scheletal,
ceea ce va conduce la imbundatatirea ratei
oxidative a tuturor grasimilor corporale.
Acest efect (de crestere a ratei de oxidare
a lipidelor) se datoreaza partial cresterii
proteinelor de transport ai acizilor grasi,
ceea ce conduce la cresterea preluarii aci-
zilor grasi liberi din plasma ®.

Exercitiul fizic activeazd insd si AMPK

(adenozin monofosfat protein kinaza)
care stimuleazd oxidarea acizilor grasi,
captarea glucozei si biogeneza mitocon-
driald . Complexul AMPK functioneazi
precum un senzor de carburant intrace-
lular, fiind activat atunci cand energia ce-
lulara scade si raportul AMP/ADP creste;
iar consecinta activarii AMPK este inhi-
barea cailor de biosinteza consumétoare
de energie si activarea ciilor catabolice
ale productiei de ATP ®. AMPK poate
afecta, de asemenea, transcrierea gene-
lor specifice, implicate in metabolismul
energetic, exercitdnd astfel, control me-
tabolic pe termen lung @.

Stresorii celulari care cresc rata AMP/
ATP, precum hipoxia, stresul oxidativ,
hipoglicemia, exercitiul, lipsurile nutriti-
onale pot afecta conditiile metabolice ce-
lulare, partial si pe aceasti cale @. Studiile
au aratat cd activarea AMPK conduce la
sciderea producerii de glucozd hepati-
cd. Este imbunitatita si sensibilitatea la
insulind pe calea reducerii acumulirii
trigliceridelor de citre muschiul sche-
letal. Actiunea se petrece ca rezultat al
fosforildrii AMPK, inactivindu-se astfel
ACC (acetyl-CoA carboxilaza) si condu-
cand la sciderea malonil-coenzimei A.
ACC este enzima importantd in privinta
limitarii nivelului sintezei malonil-CoA,
deoarece acesta reprezintd un precursor
nedorit al biosintezei acizilor grasi si un
puternic inhibitor al oxidarii mitocondri-
ale a acizilor grasi V. Sciderea continu-
tului de malonil-CoA rezultd in sciderea
sintezei de acizi grasi si cresterea oxidarii
acestora. Amplificarea activititii AMPK
este asociata si cu cresterea continutului
de Citocrom-c, densitatea mitocondriala
si alte elemente aflate in legatura cu tran-
scrierea i replicarea mitocondriala .

Exercitiul fizic
si valorile tensiunii
arteriale

Schimbirile stilului de viata fac parte
din strategia terapeuticd initiala a redu-
cerii tensiunii arteriale. Antrenamentul
fizic desfagurat in mod sistematic indu-
ce un efect antihipertensiv moderat, in
special la persoanele normoponderale de
sex feminin; iar exercitiul aerobic scade
valorile tensiunii arteriale chiar si prin-
tre persoanele supraponderale . In acest
context, o pierdere in greutate de doar

3-9% se asociaza cu o scddere a tensiunii
arteriale sistolice si diastolice de 3 mm/
Hg la persoanele supraponderale .

Mecanismul prin care antrenamentul
fizic si sciderea ponderald influenteaza
presiunea sanguind, include: schimbari
structurale si functionale la nivel vascular,
modificari ale sistemului renind angioten-
sind, scaderea stimularii sistemului nervos
simpatic (SNS) si cresterea sensibilitatii la
insuling; a fost sugerat ca leptina este prin-
cipala legiturd dintre obezitate, cresterea
activitatii SNS si hipertensiune arteriald
), Obezitatea este asociata rezistentei ma-
nifestatd fatd de apetit si fatd de actiunea
de reducere a greutitii din partea leptinei,
desi efectele activarii simpatetice renale
raman intacte . Studiile efectuate au re-
levat interactiunea dintre nivelurile cres-
cute ale leptinei si tonusul simpatetic renal
crescut la subiectii obezi . Leptinemia
cronicd prezintd si un efect presor mediat
de activitatea crescutd a SNS.

Activitatea fizica creste expresia vascu-
lara de eNOS. Oxidul nitric (NO) este un
mesager molecular intra si extracelular,
implicat in vasodilatatie, contractilitate,
neurotransmitere, neurotoxicitate si infla-
matie. NO se sintetizeaza din L-arginind
in prezenta nitric oxid sintetazei (NOS).
Nitric oxid sintetaza prezintd trei izofor-
me: NOS-1 neuronal, NOS-2 inductibil si
NOS-3 endotelial (rol vasodilatator). NO
joaca rol in boli neurodegenerative (glau-
com, boala Alzheimer, scleroza multipld)
si prezintd actiune protectiva fata de sis-
temul cardiovascular. Prin urmare, odatd
produsi la nivelul celulelor endoteliale
eNOS difuzeaza prin membrana celulard
la nivelul musculaturii netede producind
relaxare vasculard; prezinta si efecte anti-
proliferative si antitrombotice.

Fortele tangentiale ale fluxului sangu-
in produc asa numitul “shear stress” care
se manifestd pe suprafata endoteliala vas-
culard. Valori crescute ale acestor forte,
ca cele regasite in fluxul laminar, promo-
veazd supravietuirea celulelor endotelia-
le, aliniamentul lor pe directia fluxului si
secretia unor substante care promoveaza
vasodilatatia §i nu permit coagularea;
fortele de intensitate scdzuta sau care isi
schimbd directia, asa cum se intdmpld cu
fluxurile turbulente, promoveazi proli-
ferarea endoteliald si apoptoza celulara,
schimbarea formei si secretia substante-
lor care produc vasoconstrictie, coagula-
re si agregare plachetara.
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Ajustarea la nivel inalt a expresiei vas-
culare de eNOS, indusi pe calea antrena-
mentului fizic, se afld in stransa legitura cu
schimbdrile in intensitate sau de directie ale
fortelor fizice, manifestate in interiorul pe-
retilor vasculari, in special a “shear stress’-
ului . Cregterea frecventei cardiace, ca
urmare a activitatii fizice, va mari debitul
cardiac si “shear stress”-ul vascular, ducand
la cresterea expresiei de eNOS ). Cresterea
sintezei de eNOS, secundard amplificarii
“shear stress”-ului de pe durata efortului fi-
zic, influenteaza pozitiv expresia superoxid
dismutazei extracelulare (SOD). SOD este
un important antioxidant in lupta, alaturi de
toate celulele expuse la oxigen, astfel incét sa
fie inhibatd degradarea eNOS, de citre SRO
. Alaturi de acest mecanism reglator i pro-
tector, se afla si cresterea expresiei vasculare
de eNOS pe calea productiei de SRO indu-
sd de exercitiul fizic. Se are in vedere faptul
ca exercitiul fizic induce cresterea “shear
stress”-ului si stimuleazd productia vascula-
rd de SRO pe o cale endoteliala separata .

Exercitiul fizic/antrenamentul prezin-
ta impact semnificativ asupra morfologi-
ei diferitelor vase sanguine; schimbirile
structurale sunt urmate de modificari
functionale, ceea ce va conduce la imbuni-
tatirea fluxului sanguin @. Exercitiul fizic
produce angiogeneza (are loc expansiunea
retelei de capilare prin formarea unor noi
vase de sange); dar poate produce si arte-
riogeneza prin largirea vaselor existente .

Concluzie

Sindromul metabolic afecteazi in spe-
cial populatia tarilor industrializate si pre-
zinta o prevalentd cu tendintd in crestere.

Inflamatia si stresul oxidativ (definit
drept dezechilibru intre producerea si in-
activarea speciilor reactive de oxigen sau
radicali liberi; ce sunt produsi naturali
ai metabolismului fiziologic al oxigenu-
lui, fiind substante derivate din compusi
oxidati incomplet), asociate cu obezita-
tea sau supraponderalitatea, joaca roluri
importante in fiziopatologia sindromului
metabolic, manifestind impact §i asupra
altor afectiuni, cu care intrerelationea-
z4 @, Starea de inflamatie caracteristicd
stresului oxidativ, va conduce la cresterea
rezistentei la insulind . Rezistentei la in-
sulind {i revine rolul central, deoarece ac-
centueazd modificérile si dereglarile, con-
ducénd la intensificarea stresului oxidativ.

Inactivitatea fizicd, frecvent asocia-

ta la persoanele obeze, escaladeazi acest
proces (sedentarism). Inflamatia cronicé
subclinicd, asociatd sindromului metabo-
lic, poate fi un motiv al persistentei starii
de inactivitate fizicd, ceea ce perpetueaza
cercul vicios @. Totusi, stimulii horme-
tici, precum cei care rezultd ca urmare a
practicarii exercitiului fizic, pot creste ca-
pacitatea antioxidantd, pot induce efecte
antiinflamatorii §i pot imbunitati astfel
abilitatea de a efectua activitate fizica ).

Exercitiul fizic regleaza metabolismul
lipidelor si al glucozei, rezultand creste-
rea actiunii insulinei in acelasi timp cu
scaderea tensiunii arteriale, imbunita-
tind controlul presiunii sangelui la adultii
supraponderali, chiar daca nu se poate
stabili nici durata si nici intensitatea efor-
tului la care se remarcd aceste schimbari
pentru fiecare pacient ().

Exercitiul fizic este menit si reducd
inflamatia indusd de prezenta tesutului
grasos, tensiunea arteriala si si imbuna-
titeascd metabolismul muscular @.

Recomandare,
mesaj de retinut!

In scopul intretinerii capacititii fizi-
cale functionale actuale, specialistii reco-
mandd céte 150 minute de activitate aero-
bicd de intensitate moderatd saptdmanal
ori 75 minute de activitate fizica aerobicd
de intensitate crescutd, efectuatd sipta-
manal. Pot exista combinatii intre nivele-
le celor doud tipuri de activitati.

In vederea sciderii ponderale se reco-
mandi 300 minute de activitate aerobicd de
intensitate moderati efectuatd sdptiméanal.

Antrenamente de forta (min 2 sedinte
sdptamanal): ridicdri de greutati, progra-
me ce presupun utilizarea greutatii cor-
pului sau echipamente de fitness la sala.
Se antreneazd toate grupele musculare
importante.

Ghidurile The American College of
Sports Medicine si American Heart Asso-
ciation considerd durate de cel putin 10
minute de activitate fizicd de nivel mode-
rat al consumului energetic, desfasuratd
zilnic (4, 5). Iar pentru persoanele adulte,
sandtoase, cu varsta cuprinsa intre 18-65
de ani, aceleasi ghiduri recomandi pro-
gram de exercitii de nivel moderat desfa-
surat pe o duratd de 30 minute, cinci zile
sdptdmanal sau activitate ori exercitii fi-
zice aerobice efectuate intens, timp de 20
minute, trei zile saiptdménal (4, 5).

Exemple de activitati

fizice si nivelul de efort:

1 MET reprezintd rata consumului
energetic in repaus. Activitatea fizicd se
apreciaza prin consumul energetic apre-
ciat printr-un multiplu de 1 MET (ceea ce
defineste intensitatea activitatii respecti-
ve), inmultit cu durata de desfasurare (30
sau 45 de minute etc) *

Exista astfel, activitati fizice

de intensitate diferita:

1. nivel scazut al consumului energetic de
pana la 3 MET (munca de birou, lucrul
la calculator, mers usor)

2.nivel moderal al consumului energetic
intre 3-6 MET (mers sustinut, curate-
nie la domiciliu, yoga posturi usoare,
tenis la dublu)

3.activitati cu nivel crescut al consumu-
lui energetic, corespunzator unei valori
de peste 6 MET (sérituri, dans aerobic,
inot, jogging, yoga posturi dificile, ci-
clism, baschet, fotbal etc) (4, 5).

Rezultatele unei meta-analize dintr-un
review sistematic, realizat asupra activitatii
fizice raportat la afectiuni cronice impor-
tante, a aratat faptul ci o crestere de 11,25
MET ord/siptimanal a activitdtii fizice
a condus la sciderea riscului de mortali-
tate raportat la boala cardiovasculara cu
23% (RR=0.77, 95%, interval de incredere
0.71-0.84) si o scadere cu 26% a riscului de
aparitie a diabetului zaharat tip 2 (0.74 RR,
95% interval de incredere, 0.77-0.72) (4, 5).
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Kangoo jumps — o altfel de miscare

Miscarea sub orice forma este benefica atat pentru fizic cat
si pentru psihic. Si cred ca ultimele luni, petrecute intr-un
mod mai ,restrictiv’ au dovedit-o cu prisosinta. Si pentru ca
am traversat cu totii o perioada neobisnuita — pandemia, am
sa abordez un subiect mai putin cunoscut — kangoo jumps.

Dr. Dorina Maria Farcas

Facultatea de Medicina
si Farmacie Oradea,
Hotel Lotus Therm Baile Felix

unt binecunoscute si acceptate efec-
tele benefice ale activitatilor fizice
esfisurate cu regularitate, asupra
sanatatii populatiei. Printre activité-
tile fizice complexe, care se pot desfasura atat
in aer liber cét si in interior se numéra si kan-
goo jumps. Acest sport s-a conturat in anii
1970 prin Albert Carter, campion la trambu-
lind si pionier in studierea efectelor exercitii-
lor rebound”. ,,Reboundology” se bazeaza pe
fortele combinate ale gravitatiei, accelerarii si
decelerarii. Cand acceleram, forta G creste.
Cénd deceleram, forta G scade. NASA a con-
firmat capacitatea organismului uman de a se
adapta la schimbarea gravitationala.

Cea mai mare problemd pentru cele
mai multe sporturi este suprasolicitarea
articulatiilor din cauza impactului repetat.
Competitiile sportive necesitd dezvoltarea
unei ,rezistente explozive”. Participarea la
un exercitiu pliometric este cea mai bund
aceastd zond. Diferite studii stiintifice efec-
tuate de catre Institutul de Tehnologie al
Federatiei Elvetiene au comparat pantofii
conventionali de alergare si ghetele Kangoo
Jumps rebound. Acestea au demonstrat ca
sistemul de impact la protectie (IPS) pa-
tentat al ghetelor Kangoo Jumps rebound
nu numai ci ajuta la cresterea timpului de
impact, dar reduc si stresul de impact cu
péna la 80%, in timp ce protejeazi gleznele,
genunchii, soldurile, regiunea lombara si
intreaga coloana vertebrala.

Considerate ghetele cu cel mai mic
impact din lume, ghetele Kangoo Jumps
rebound ajuta la reducerea impactului ac-
tivitdtii sportive pand la 80% datorita siste-

mului revolutionar de protectie la impact
(IPS), un fel de mini trambulind inclusa
pe gheatd. Acestea au fost special conce-
pute pentru a oferi o alternativa de impact
redus pentru persoanele care nu pot par-
ticipa la activitdti cu impact mare din ca-
uza unor probleme sau aspecte cu privire
la efectele imediate si pe termen lung ale
batdilor repetitive pe articulatiile corpului.

Studiile stiintifice de la NASA arata ci
exercitiul rebound este cel mai eficient, efi-
cace si placut exercitiu conceput vreodata.
Cu fiecare siriturd usoara, toate celulele,
muschii si organele corpului sunt provo-
cate si antrenate simultan pentru a fi cét
mai eficiente.

In prezent, ghetele Kangoo Jumps re-
bound sunt articolul sportiv cel mai conve-
nabil si versatil de pe piatd. Ghetele ofera o
metodai sigura si eficienta extinsé pentru o
dezvoltare muscular si sindtate complete.
Adaptabile la mai multe utilizari sportive
ca un instrument de cross-training, aces-
tea pot fi utilizate pentru orice activitate pe
orice suprafatd adaptabild la pantofii sport
pentru alergare, jogging, arte martiale,
box, dans, sporturi pentru imbunatitirea
conditiei fizice, aerobicd, exercitii pentru
imbunatitirea musculaturii instabile, cir-
cuit, antrenament pe intervale, antrena-
ment si recuperare pliometrice.

Conceptul revolugionar Kangoo Jumps
permite o libertate totala de miscare. Uti-
lizatorii se pot sim{i bine intr-un cadru de
exercitii variate, in timp ce trambulinele
traditionale solicita utilizatorul si facd
exercitii pe loc. Usor de transportat, ele
sunt de obicei denumite ,,0 sald de sport
intr-o cutie” deoarece indeplinesc toate
cerintele pentru un antrenament complet
pentru organism, ficdnd antrenamentul
distractiv si placut. Acestea sunt produse
elvetiene, versatile, de inalti calitate fiind
usor de folosit de cétre oricine, indiferent
de varsta (4-90+ ani), oriunde, oricand si
pentru orice nivel de conditie fizica.

Programul Kangoo Jumps este special
conceput pentru a antrena tot corpul, con-
struind forta si rezistentd musculara, si poa-
te fi adaptat la toate nivelurile de conditie
fizica. Ritmul cardiac {intd al participantu-
lui trebuie sd riména intre 64% si 94% din
frecventa cardiacd maxima.

Printre beneficiile antrenamentelor de
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kangoo jumps se numdra: protejarea arti-
culatiilor, imbunitétirea capacitatatii car-
dio-respiratorii, cresterea VO2 max., cres-
terea fortei si rezistentei musculare, arderea
mai multor calorii pe unitatea de timp decét
in exercitiile traditionale, imbunatétirea sta-
bilitattii, echilibrului si posturii, ameliora-
rea coordondrii, crestera densitatii osoase,
ameliorarea drenajul limfatic, reducerea
stresului , cresterea starii de bine datorita
productiei crescute de endorfine. Protectia
cu impact ridicat a ghetelor Kangoo Jumps
rebound permite sportivilor si reinceapa
antrenamentul mult mai rapid dupi o acci-
dentare sau o interventie chirurgicald. Aces-
te beneficii sunt importante pentru sportivii
profesionisti si extremi, cum ar fi jucatorii de
fotbal, care trebuie si-si reia antrenamentul
rapid pentru a asigura performante de top.

Pot fi adaptate pentru toate vérstele si
nivelurile de conditie fizica . Pot fi adaptate
la mai multe utilizari sportive ca un instru-
ment de cross-training,

Exercitiile de Kangoo Jumps utilizeaza
miscari de bazd ale piciorului, executate
cu compresie, urmate imediat de propul-
sie. Cand compresia este executatd chiar
inainte de propulsie se numeste pliome-
trie. Pliometrie vine de la cuvantul grecesc
pleythyein (crestere) si cuvantul metric (a
madsura). Activitatea pliometrica permite
unui muschi sd atingd forta maxima in cel
mai scurt timp posibil. Exercitiile pliome-
trice produc miscari puternice rapide, sti-
muland sistemului neuromuscular. Sarcina
este aplicatd asupra muschiului, iar apoi
se contracta in succesiune rapida. Aceasta
angreneazi reflexul miotatic prin organul

tendinos Golgi, provocind contractia au-
tomata a muschiului. Exercitiul pliometric
antreneaza neuronii motori sd se contracte
printr-o singurd crestere puternicd in loc
de mai multe contractii dezorganizate.

Intervalul de antrenare ideal va fi indi-
vidualizat, in functie de nivelului condiiei
fizice al subiectului si de obiectivele urma-
rite. Antrenarea la rate cardiace foarte mari
(94% din maxim) poate des-
curaja incepatorii. Acestia ar
trebui indemnati sd rdména
in zona lor de confort la de-
butul antrenarii si si creasci
incet intensitatea pe mdsura
ce nivelul conditiei fizice se
imbunitéteste.

Incepitorii ar trebui sd
se antreneze 1-2 ori pe sap-
tdména si sd adauge treptat
zile pe mdsura ce nivelul de
confort creste, la 3-5 ori pe
sdptdmana.

Ca si in toate formele de antrenare,
alinierea corpului reprezintd cheia pentru
executarea eficientd si in condiii de sigu-
rantd. Deoarece talpa ghetei Kangoo Jum-
ps este curbata, alinierea si echilibrul sunt
provocate pe parcursul programului de an-
trenament, indiferent dacd participantul se
misca sau std.

Prin designului lor, ghetele Kangoo
Jumps rebound incurajeazd postura corectd
pentru a mentine echilibrul in timpul efec-
tudrii exercitiilor aerobice. Echilibrul nece-
sar pentru utilizarea ghetelor Kangoo Jum-
ps rebound stimuleaza comunicarea dintre
receptorii mecanici comuni ai coloanei ver-

tebrale si extremitatilor, imbunatatind astfel
echilibrul si abilitétile proprioceptive cone-
xe. Aceasta crestere a comunicarii neurona-
le poate ajuta la eliminarea multor obiceiuri
posturale gresite. Existd mai multe tipuri de
programe cu ghetele rebound, in functie de
obiectivele urmarite.

Programul Kangoo Power este un for-
mat de antrenament interesant, revigorant
si puternic, care oferd numeroase efecte de
antrenare fard stresul mecanic asociat cu
exerciiile fizice traditionale. Acesta este un
program sigur si eficient pentru toate var-
stele si nivelurile de conditie fizica si poate fi
o activitate valoroasi de antrenament incru-
cisat pentru orice stil de viata activ.

In urma cu mai bine de un an ne-a fost
lansatd o provocare de citre Kinga Sebes-
tieny, CEO KJ RO, BG, SE, RS, Inventator
programe pe ghete, sd reddm ghetelor re-
bound importanta in recuperare, avind in
vedere cd acestea au fost concepute initial
in acest scop de un medic ortoped cana-
dian. Aceasta s-a concretizat in formarea
unui grup entuziast alcatuit din Kinga im-
preuna cu trei medici - KAPO - sdndtate
pe ghete (Kinga Sebestieny, Alin Iova, Pusa
Dorina Maria Farcas, Olivia Burtd). Si pen-
tru cd expresia ,,eu dau sfaturi, nu exemple”

nu ma caracterizeaza, am
participat in studiu in dubla
calitate de participant si de
investigator. Scopul a fost
studierea efectelor antrena-
mentelor pe ghete rebound
in diverse patologii articu-
lare, tulburari posturale,
supraponderalitate/obezi-
tateetc. Studiul s-a desfd-
surat pe un numdr de 80 de
subiecti, de ambele sexe, de
vérste diferite, cu diverse
patologii, timp de 6 luni. Re-
zultatele au fost spectaculoase, peste astep-
tari. Acestea se vor concretiza intr-un stu-
diu amplu pe care urmeazi sa il publicim.
In 13 octombrie 2019, KAPO a organizat
-la Oradea cea mai mare ord de kangoo
jumps din lume cu 1657 participanti i a
intrat in Guiness Book of Records, dobo-
rand recordul detinut de Germania. Avem
in derulare alte studii pe diverse patologii
cu ghetele rebound, cu o echipi largitd de
investigatori care ni s-au aldturat si cu un
numdr reprezentativ de participanti.

Si totusi, dacd lasam prejudecitile, si
privim obiectiv, s ddm ghetelor rebound
o sansa!
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O imbatranire sanatoasa prin
intermediul unui stil de viata sanatos

imbétranirea sanatoasa se refers la optimizarea oportunitatilor pentru o stare generala
de sanatate buna, astfel incat persoanele in véarsta sa poata juca un rol activ in soci-
etate si sa se bucure de o calitate independenta si inalta a vietii.

Dr. Stanciu Liliana-Elena

Complexul Balneologic Mangalia

N
n ultimele decenii, studiul procesu-
lui de imbatrénire a prezentat o dez-
voltare deosebitd. Aceastd crestere a
fost stimulatd de:

1.prelungirea duratei de viatd medie a
oamenilor, in intreaga lume;

2.mai putin spectaculos, dar totusi sem-
nificativ, prelungirea duratei de viata
maxime;

3.cresterea procentului de persoane
varstnice in populatie, mai ales in unele
tari dezvoltate;

4. proportia crescutd a cheltuielilor natio-
nale de sdnatate utilizate de cétre persoa-
nele in varsta'2 Datele biologice, epide-
miologice si demografice au generat o
serie de teorii care incearcd sa identifice
0 cauzd sau un proces pentru a explica
imbdtranirea si consecinta sa inevitabild,
moartea'. Cu toate acestea, in ultimii ani,
cautarea unei singure cauze a imbatrani-
rii, cum ar fi o singurd gend sau declinul
unui sistem cheie a organismului, a fost
inlocuita de vederea imbétranirii popula-
tiei ca un proces multifactorial, extrem de
complex’. Mai multe procese pot interac-
tiona simultan si pot actiona la mai multe
niveluri de organizare functionala®.

Teoria neuroendocrind a imbatrani-
rii populatiei a fost conceputd initial in

1954 de citre renumitul gerontolog rus,

profesorul Vladimir Dilman5, care afirma

faptul ca imbétranirea este cauzatd de o

pierdere progresivi a sensibilitatii de cétre

hipotalamus si structuri conexe in creier
la inhibitia prin feedback negativ5. Teo-

ria neuroendocrina explicd cauza bolilor
majore ale imbdtrénirii, care contribuie
la peste 85% din decesele indivizilor de
varsta mijlocie si inaintata5. Aceste boli
includ: (1) obezitate, (2) ateroscleroza, (3)
hipertensiune arteriald, (4) diabet zaharat,
(5) cancer, (6) boli autoimune, (7) imu-
nodepresie metabolici si (8) sindrom de
adaptare deficitara adrenald la stres5.

Mai multe comentarii generale cu
privire la modificdrile endocrine cu im-

batranirea sunt relevante: singurul sistem
endocrin pentru care existd o schimbare
bine-definitd, brusca si universala in func-
tie de varsta este axul hipotalamo-hipofi-
zo-gonadal la femei6. Functia sistemului
hormon de crestere-factorul de crestere 1
insulin like (IGF-1), axul hipotalamo-hi-
pofizo-gonadal masculin §i portiunea
(zona reticulard) din cortexul suprarenal
care sintetizeazd dehidroepiandrosteron,
toate suferd un declin progresiv, odata cu
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varsta la cei mai mulfi oameni6. Secretia
altor hormoni este de asemenea modificatd
odatd cu varsta, dar schimbadrile sunt mult
mai pufin previzibile, $i nu existd valori
normale bine definite ajustate cu varsta6.
Perfuzia IGF-1 la oamenii restrictio-
nati caloric reface echilibrul de azot la nor-
mal7. Similar, administrarea concomiten-
ta de GH si IGF-1 induce echilibrul pozitiv
de azot la oamenii restrictionafi caloric8.
Alte efecte ale administrarii de IGF-1 in-
clud: o scadere a glicemiei in cazul unor
concentratii suficiente administrate8, sti-
mularea sintezei proteinelor in intregului
organism si inhibarea proteolizei7. Un
efect anabolic asupra osului a fost demon-
strat prin cresterile markerilor de formare
osoasd la pacientii cu densitate minerala
osoasd scazutd care primesc IGF-17.

Mecanismele
moleculare ale
stresului oxidativ
in imbatranire

~Imbatranirea este rezultatul acumuld-
rii progresive de modificari celulare care re-
duc capacitatea unui organism de a rezista
stresului provocind o scadere a posibilitati-
lor de supravietuire”9,10. Astfel, imbatrani-
re are patru caracteristici9,11: 1) progresiva,
2) endogend, 3) universald si 4) distructiva.

Teoria radicalilor liberi (FRTA) a fost
propusd pentru prima datd de Harman
in urmd cu aproape 50 de ani in anul
195412,13.

Antioxidantii existi in ambele forme
enzimatice (de exemplu, SOD, catalaza) si
non-enzimaticel2. Descoperirea in anul
1964 a enzimei anti radical liber supero-
xid dismutaza (SOD), de catre McCord
si Fridovich a reprezentat un element im-
portant al acestei teorii 9. Unii antioxidanti
non-enzimatici, (de exemplu, glutation)
sunt produsi in interiorul celulelor, altele
(de exemplu, vitaminele C si E) sunt diete-
tic-derivatel2.

In cadrul procesului de imbatranire s-a
dovedit a duce la un declin accelerat func-
tional14. Mecanismele exacte care cauzeaza
acest declin functional sunt neclare. Teoria
radicalilor liberi ai imbétrénirii aratd ci o
crestere a productiei de radicali ai oxigenu-
lui cu varsta de cétre mitocondrii produce o
crestere a deteriorarii celularel5-18.

Existd patru surse primare de formare

a oxidantilor in cadrul organismelor vii 12.
Sursa majora de FRs(radicali liberi) si oxi-
danti este generarea de energie ATP mito-
condriala folosind oxigen. Un procent mic
(2-3% sau mai putin) de oxigen in mitocon-
drii este accidental convertit in SOR, care
poate genera H202 si toti ceilalti FRs 12,15.
O a doua sursi de oxidanti, mai ales H202,
sunt peroxizomii, organite care degradeazd
acizii grasi 12,15. O a treia sursd de oxidanti
sunt enzimele citocromului P450 12. Aceste
enzime ajutd celulele, mai ales in pldméni si
ficat, la detoxifierea unei game vaste de pro-
duse alimentare potential toxice, droguri si
molecule de poluanti de mediu 12. SOR este
un produs secundar a multor dintre aceste
reactii de detoxifiere 12.

Vitamina C este un antioxidant critic
solubil in api si interactioneaza cu GSH si
vitamina E pentru a mentine un mediu re-
dus intracelular 16. Acest antioxidant aratd
un declin in concordanti cu vérsta in diver-
se specii si a relevat o scidere semnificativa
legata de varstd, in concentratia bazald ex-
tracelulard de vitamina C 17. Frei si colabo-
ratorii si au constatat ca lipidele plasmatice
supuse la stres oxidativ au fost cel mai bine
protejate de vitamina C si cd pierderea de
vitamina E nu a inceput decat dupa ce toata
vitamina C a fost consumati 12,18. Oame-
nii nu dispun de enzime pentru a sintetiza
vitamina C si sunt dependenti de a dobandi
vitamina C din dieta lor.

Vitamina E, antioxidantul lipid solubil
se refera la cel putin opt izomeri structu-
rali de tocoferol si tocotrienoli 14. Dintre

acestia, RRR-a-tocoferol poseda activitate
antioxidantd mai mare. Vitamina E este
adesea folosita pentru a atenua stresul oxi-
dativ in multe conditii fiziopatologice 14.
De exemplu, intr-un studiu citat de multe
ori de Stephens si colaboratorii sai, pacientii
cu ateroscleroza coronariand simptomatica
dovedita angiografic care primesc un trata-
ment cu a-tocoferol au un risc semnificativ
mai redus de boli cardiovasculare 18.

Un alt antioxidant potential protector in
tesuturile creierului este melatonina. Cre-
ierul rapid preia acest hormon pineal, care
scade cu inaintarea in varstd 14. Melatonina
este mai eficace decit GSH in eliminarea ra-
dicalului hidroxil foarte toxic in experimen-
te in vitro, si de asemenea, a fost dovedit a fi
mai eficientd decat vitamina E in neutraliza-
rea radicalului peroxil 14,19.

Acid alfa-lipoic imbunititeste densi-
tatea receptorilor NMDA redusi cu varsta,
imbunitdtind memoria 12.

Exercitiul fizic adaptat

Numeroase studii care au fost efectuate
aratd ci exercitiul regulat reduce modifica-
rile generate de citre procesul de imbatréni-
re si speranfa medie de viatd creste modest
20, dar acest lucru lasa neschimbata durata
maxima de viata. Pe de alta parte, exercitiul
acut poate duce la cresterea stresului oxida-
tiv, deoarece O2 este consumat mai mult.
Mai mult consum de oxigen rezultd intr-o
generafie crescutd de oxidanti de la pierderi
de electroni in lantul de transport al electro-
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nilor mitocondrial 14. In fapt, supraantrena-
mentul este cunoscut a fi nociv pentru orga-
nisme si poate determina daune musculare,
sub formé de control respirator mitocondri-
al scizut, niveluri de markeri de oxidare a
proteinelor crescute, i pierderea integritaii
structurale a reticulului sarcoplasmic 14,20,
generarea masivd de radicali liberi cu creste-
rea stresului oxidativ 20. Exercitiul moderat
are un efect pozitiv asupra sanatatii, si ar pu-
tea fi legat de activitatea zilnicd moderata la
om, care este inalt recomandata de profesio-
nistii din domeniul sdnatatii. Exercitiul fizic
moderat scade stresul oxidativ 9,21.

Statiunea
balneoclimaterica
Techirghiol

Aceasta beneficiaza de existenfa unor
conditii naturale deosebite, concretizate in
prezenta unor factori naturali sanogeni, si
anume: climatul, ndmolul sapropelic, apa la-
cului, cloruratd, sulfatatd, bromurata, sodi-
cd, magneziana, hipertond. Namolul sapro-
pelic, cu PH alcalin, este extras cu ajutorul
propriei ambarcatiuni de pe fundul lacului
Techirghiol22. In cadrul Sanatoriului Bal-
near si de Recuperare Techirghiol se acordd
o atentie deosebitd procesului fiziologic de
imbatranire §i asupra diversificarii servi-
ciillor medicale efectuate pentru cresterea
calitétii vietii pacientilor varstnici si pentru
promovarea imbatranirii active.

Mecanismul endocrin este implicat

in inducerea efectelor antiinflamatorii ale
peloidoterapiei prin stimularea axului hi-
potalamo-hipofizo-suprarenalian i prin
echilibrarea generald a balantei endocrine
persistenta si post-curd, iar factorul termic
intervine si el prin stimularea proceselor de
apdrare.

Sub actiunea ndmolului si/sau a extrac-
tului de ndmol se produce o stimulare ar-
monici in toate glandele in sensul cresterii
activitdfii enzimatice si de sintezd, dar cu
péstrarea specificitatii fiecireia.

Corelata cu activitatea de armonizare
functionald endocrina si de modulare a acti-
vitétii metabolice celulare este si stimularea
activitatii axului hipotalamo-hipofizo-su-
prarenalian24. In acelasi sens, adica functia
axului hipotalamo-hipofizo-suprarenalian,
a fost investigatd, in 1998-1999, pe un lot
de pacienti cu fibromialgie, suferintd des-
pre care se stie ca evolueaza cu diminuarea
raspunsului la stres prin sciderea activitatii
axului adreno-cortical si rezistenta crescutd
la reglarea prin feed-back. Stimularea axului
hipotalamo-hipofizo-suprarenalian tradu-
sd clinic prin ameliorarea simptomelor31
persistd cel putin trei luni de la terminarea
curei26. Reactivitatea fatd de mediatorii chi-
mici (acetilcolind si adrenalind) ca si cea fata
de ionii corelati cu activitatea vegetativé (Ca,
Mg, K) este crescutd dupd cura externd cu
namol, iar tonusul vegetativ prezinta o ten-
dintd spre reglare/normalizare, ceea ce duce
la remedierea stigmatelor vegetative23.

Aparitia de estrogeni in mediul acvatic
atrage o atentie deosebitd datoritd potenti-
alului lor terapeutic endocrin27. Hormo-
nii estrogeni sunt molecule nesteroidiene
structural bazate pe inelul fenantren. Ele
sunt produse din colesterol, in primul rand
in ovare, ca raspuns la semnalele de la creier
sau alte organe si, chiar daca in cantitdti mai
mici, in testicule de barbati27. Estrogenii
joaca un rol esential in dezvoltarea sexuald
si sunt responsabili pentru dezvoltarea ca-
racteristicilor sexuale secundare feminine,
de control a ciclurilor de reproducere si de
fertilitate. In plus, ei au, de asemenea, functii
in sistemul nervos, sistemul circulator si in
reglarea densitatii osoase26.
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Fibromialgia
sl stressul emotional

Fibromialgia continua sa fie o provocare medicala in
ceea ce priveste etiopatogenia si tratamentul, lucru
dovedit prin simpozioane, conferinte anuale care dez-

bat aceasta tema.

Dr. lulia Belc

Medic primar medicina Fizica si Reabilitare
medicala, Sef sectie Recuperare Medicala Copii
Sanatoriul Balnear si de Recuperare Techirghiol

N
nca subdiagnosticata, incidenta este
estimatd la 4-5%, predominand in
rdndul femeilor. Criteriile de dia-
gnostic au suferit modificéri in ul-
timii ani, punindu-se mai putin accent
pe semnele obiective in favoarea celor
subiective, evidentiate printr-un chestio-
nar specific. Boala este caracterizata prin
durere cronicd, persistentd, generalizata,
cu puncte hipersensibile la presiune, in-
sotitd de fatigabilitate, tulburdri cronice
de somn, de dispozitie si concentrare.
Manifestarile de stres sunt frecvente,
ceea ce a condus la o dilemd: fibromialgia
este un raspuns la un stres emotional sau
este un sindrom somatic de sine stita-
tor? Multi cercetitori considera relevantd
existenta unei traume, unui abuz in isto-
ricul indepértat al pacientei. Incercirile
de a gédsi puncte comune acestor doua
entitati au abordat elementele clinice si
cele fiziopatologice. Astfel s-a demonstrat
ca majoritatea modificérilor la nivelul ne-
urotransmititorilor si hormonilor sunt
comune fibromialgiei si stresului. Seroto-
nina, Substantd P, androgenii, estrogenii,
hormonul de crestere si IGF-I au o varia-
tie convergentd, in schimb functia axului
hipotalamo-pituitar este divergentd, cu

crestere in stres si scadere in fibromialgie.
Rémane inca o incertitudine dacé aceste
disfunctii reprezintd o cauza sau un efect.

O altd discutie se referd la relatia fi-
bromialgie - depresie. Existd o condi-
tionare reciprocd? Existd o relatie intre
fibromialgie - stres - depresie? Oricare
din aceste sindroame nu va conduce in-
evitabil spre depresie. Implicarea axului
hipotalamo-pituitar este comuni in toate
cele trei situatii. Din punct de vedere cli-
nic, fibromialgia si depresia au in comun
starea de vesnicd oboseald, manifestirile
somatice, cognitive, tulburirile cronice
de somn, tulburarile de memorie, lipsa
interesului si apetitului.

Fird a mai fi considerati o afectiune
musculard, inflamatorie sau autoimund,
actual fibromialgia este descrisd ci fiind o
amplificare a perceptiei durerii la nivel
central. Reactia la stres este amplificatd con-
comitent cu perceptia exagerata a durerii.

In ciuda studiilor numeroase, avem in
prezent doar un tratament simptomatic.
Mijloacele farmacologice si nonfarmaco-
logice se adreseaza durerii si hiperreacti-
vitatii psiho-emotionale. Din medicatia
antialgica cu actiune centrala, anxiolitica,
miorelaxanta si serotoninergica, FDA re-
cunoaste doar pregabalinul, duloxetina si
milnacipranul ca medicatie in fibromi-
algie. Fiind o boald cronica, mijloacele
nonfarmacologice au un rol important in
influentarea starii psihosomatice. Con-
form ghidului EULAR din 2016 manage-
mentul fibromialgiei se axeaza initial pe
educatie, suport, mijloace non farmaco-
logice; in lipsa raspunsului, se adaugd
medicatie antialgicd si psihotropa, trata-
mente complexe de recuperare. Terapii-
le cognitiv-comportamentale reusesc si
amelioreze durerea si deficientele fizice
la 1/3 -1/2 din numarul pacientilor. Este
important suportul familial pe termen
foarte lung, din acest motiv consilierea
anturajului este obligatorie.

Un rol foarte important pe termen
lung il au exercitiile fizice, de tip aerob
(mers, inot, bicicletd de camera, Pilates),
exercitiile rezistive adaptate la statusul
functional si psiho-emotional, practici
de tip Yoga, Tai Chi, Qigong; mijloacele
de relaxare generald si musculard: masaj,
abordarea punctelor tender, diatermia,
hidrotermoterapia, biofeedback, terapia
in cAmp magnetic, acupunctura.

In concluzie, pani la elucidarea etio-
patogeniei fibromialgiei, se impune recu-
noasterea primelor semne si a factorilor
favorizanti, folosirea chestionarului spe-
cific, diagnosticarea corectd si o abordare
terapeuticd multidisciplinard, asigurarea
unui suport permanent si pe termen lung
familial si de grup.
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Articole de specialitate

AspiVitd”

ttokinaza 100 mg (2000UF)

Un nou orizont in abordarea patologiilor cardiovasculare si neurologice

AspiVita'® o formuld inovativa cu eliberare controlatd contine Nattokinazi, serin-proteaza care a revolutionat lumea medicala
prin selectivitatea inaltd pentru acumuldrile proteice cu potential patogenic si prin profilul de siguranta.

AspiVita'® raspunde nevoilor profilactice si terapeutice din afectiunile cronice vasculare cu potential trombotic ridicat,

in hipertensiunea arteriald si in bolile neurodegenerative printr-un cumul deosebit de avantaje:

e Este singura enzima fibrinolitica activa dupa administrare orala

AspiVita'® contine nattokinazi incapsulata intr-o forma cu eliberare controlata, care asigura protectia
sa impotriva degradarii gastrice si eliberarea treptaté la nivel intestinal, pentru un efect fibrinolitic prelungit.

¢ Mecanism fibrinolitic si antiagregant plachetar cunoscut

Nattokinaza are un mecanism fibrinolitic dual: atat direct (asupra fibrinei), ct si indirect (prin activarea plasminei).
Profil de sigurantd ridicat: nu afecteazd coagularea fiziologica si sinteza normala a fibrinei

e Siguranta la grupele de risc

Studiile clinice au demonstrat siguranta administrarii, chiar §i in doze de 6.000 UE, impreund cu: aspirind, clopidogrel,
warfarina sau heparine injectabile la pacientii cu AVC'. De asemenea, administrarea este sigura la pacientii diabetici® si dializati’

Motivele includerii cu succes a AspiVita'® in planul de preventie si
tratament al pacientilor.cu risc de tromboze si accidente vasculare:

e Eficacitate in dizolvarea trombilor: nivelul produsilor de degradare ai fibrinei (PDF) creste treptat* cu pana
la 21,2% dupa administrarea orala a 2000 UF (unitati fibrinolitice) de nattokinaza

¢ Protectie impotriva aterosclerozei arterei carotide: reduce dimensiunile placii de aterom cu pana la 36,6%
la administrare timp de 6 luni”

¢ Protectia sistemului nervos impotriva degradarii functionale: poate dizolva componentele placii de amiloid,
indicator precoce al bolii Alzheimer®

¢ Actiune antihipertensiva demonstrata® la pacientii cu pre-HTA si HTA stadiul 1
Formula inovativa cu eliberare controlata AspiVita'® asigura:

¢ Profil de siguranta ridicat: nu afecteaza coagularea fiziologica si sinteza normala a fibrinei

e Administrare usoara si efect prelungit: capsulele AspiVita'® cu eliberare controlata
contribuie la mentinerea fluxului sanguin optim pe o perioada de peste 12 ore

« Produs fabricat sub licenta elvetiana exclusiv in Europa sub conditii farmaceutice GMP

'Shah AB., An open clinical pilot study to evaluate the safety and efficacy of natto kinaseas as an add-on; oral fibrinolytic agent to low molecular weight heparin & anti-platelets in acute ischeamic
stroke, 2004; 2Hitosugi M., Effects of bacillus natto products on blood pressure in patients with lifestyle diseases, 2014; *Hsia CH., et al, Nattokinase decreases plasma levels of fibrinogen, factor
VIl and factor VIl in human subjects, 2009; “Kurosawa Y. et al., A single-dose of oral nattokinase potentiates thrombolysis and anticoagulation profiles, 20155Kim JY et al., Effects of nattokinase on
blood pressure: a randomized, controlled trial, 2008; °Kim JY et al,, Effects of nattokinase on blood pressure: a randomized, controlled trial, 2008; Ruei-Lin Hsu et al., Amyloid-Degrading Ability of
Nattokinase from Bacillus subtilis Natto, 2009; ’Ren NN. et al., A clinical study on the effect of nattokinase on carotid artery atherosclerosis and hyperlipidaemia, 2017
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Impreuna redefinim recuperarea medicala

Terapia Tecar WINBACK amplifica efectele masajului pentru a ajunge la un
nivel de profunzime care panid acum era considerat de neatins. Energia
dezvoltata de echipamentul WINBACK combind manevrarea usoard si
functiile intuitive. Te concentrezi pe tehnica ta manuala, iar energia te va urma
indeaproape, oferind un tratament de neegalat, confortabil si flexibil.

Noile module lansate de la Tecar 6.0 Deep Fractal:

Noile benzi de alergare anti-gravitationale Via de la AlterG® oferad un program
de antrenament si/sau recuperare medicald la un nivel neatins pan3 in
prezent. Utilizind presiunea atmosferica diferentiald (DAP) dezvoltata de
NASA, puteti aplica forte non-invazive de ridicare, cu ajutorul aerului,
reducand astfel greutatea pacientului pana la 20% din masa sa corporala.
Sfidati gravitatia cu benzile de alergare anti-gravitationale AlterG!

Manuthera 242 ofer3 in premierd internationald posibilitatea de a lucra cu
doud motoare electrice sincronizate. Aceastd caracteristici ,motor twin”
permite o miscare usoard, corecta si faciliteazi munca terapeutului.
Manuthera 242 este o masa de terapie tip all-in-one ce rispunde cu succes
exigentelor de examinare si de terapie, cu aplicatii vaste: terapie fizica,
kiropractici, OMT, terapie manual3, masaj, medicina sportiva, ginecologie etc.



Imoove 600 este un dispozitiv cu un spectru larg de aplicatii de reabilitare
functionala si medicing fizica. Imoove 600 oferi premisele unei reabilitari profunde
si inteligente prin mobilizarea pro-activd 3D a intregului corp: echilibru functional,
control postural, fortad musculara si articulara, proprioceptie.

Imoove este primul echipament care poate pune in functiune intregul organism,
stimuldand mai mult de 90% din masa musculara in acelasi timp. Restabileste
miscérile naturale spiroidale ale corpului prin reabilitarea dinamica osteo-musculara.

Wireless Professional reinventeaza reabilitarea functional3, punand la dispozitie
proceduri terapeutice noi, oferindu-ne posibilitatea de a combina electroterapia cu
miscarea activa. Aceastd unitate revolutionard de electroterapie fira fire a fost
conceputa special intr-o singura premisa: sa creeze o evolutie tehnologica care sa
ofere un tratament avansat, in dinamica.

Optimal-G™ este noul sistem robotizat de re-educare a mersului
dezvoltat de Motorika, proiectat pentru imbunatitirea
echilibrului, coordonarii si posturii optime a pacientului. Functiile
de recalibrare continud si repetitiva a parametrilor miscarii
{Auto-Learning), monitorizarea mersului si feed-back-ul complex
in timp real sunt doar cateva din caracteristicile noului sistem.

Te invitdm sa testezi echipamentele
in showroom-ul REO MEDICAL din
Sos. Straulesti, nr. 144, Sector 1, Bucuresti

0723 744 885 / 0371 091 809
contact@reo-medical.ro
www.reo-medical.ro

Sos. Straulesti, nr. 144, Sector 1, Bucuresti, Romania
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