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SUMMARY

THE ROLE OF ANTENATAL RISK FACTORS, HOMOCISTEINE AND VITAMINE D
IN THE REALIZATION OF ARTERIAL HYPERTENSION AT CHILDREN.
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Theme topicality. In the recent decade, besides the genetic, antenatal and traditional risk factors researches have
been focused on the identification of the new risk factors of AHT in children such as hypovitaminosis D and hyperho-
mocysteinemia that will identify AHT at the preclinical stage.

The material and methods. The investigation made is of type — case-control and included 115 hypertensive chil-
dren, aged 10-18, that were divided in the following way: group I - 35 hypertensive children with normal weight (AHT,
NW), group II - 36 hypertensive children with overweight (AHT, OW), and group III - 44 hypertensive children with
obesity (AHT, OB). Control group included 35 children with normal tension and weight (N, N) of the similar age. Ho-
mocysteine (Hcy) was appreciated through the liquid chromatography with ion exchange, but 25-OH —vitamin D was
determined through immunochemistry chemiluminescence detection (CLIA)

Results. Out of prenatal risk factors the following were of significant importance: alimentation errors in pregnant
women, physical development during the first year and duration of natural alimentation. There was revealed a lower
serum level of 25 (OH) vit D (AHT, OB - 21,9 £3,79 ng /ml); AHT, OW- 20,5+0,96 ng / ml); AHT, NW -26,37+1,06 vs
NN-32,22+0,48 ng /ml), but increased one of Hcy (AHT, OB-26,5+3,41 umol/L; AHT, OW-13,142,63 umol/L; AHT, NW
-8,240,54 vs NN-6,1%0,23 umol/L) in all the investigated groups as compared to control group. But the lowest level of
25 (OH) vit D and the highest one of Hcy was stated at children where AHT was associated with obesity or over weight.

Conclusions. The results of the research show that hypovitaminosis D and hyperhomocysteinemia are the risk fac-
tors for the AHT as well as for the overweight. Prevention of the development of these pathologies must start during
the pregnancy. Additional investigations are necessary to complete these statements as well as correction of vitamin D
deficiency from the point of view on cardio vascular health.

PE3IOME

POJIb IIPEHATAJIBHBIX ®AKTOPOB PUCKA, TOMOLIUCTEMHA U BUTAMHUHA D
B PA3BUTHM APTEPAAJIBHOM TMIIEPTEH3HUA Y IETEN

Kaiuesble ciioBa: 1eTu, paKTOPbI PUCKA, APTEPUAJILHAS THIIEPTEH3Usl, TOMOIMCTEHHA, BATAMUH D

AKTYaJIBHOCTB. B dononnenue mpaouyuonuvlx, NpeHamaibHblX U 2eHeMUYecKuUx GaKmopos, uccie008anus no-
cnednezo decamunemusi ObLIU COCPEOOMOYEHbl HA BbIAGILEHUL HOBbIX (hakmopoe pucka 6 pazeumuu AI'y oemeil - cuno-
sumamunos D u eunepeomoyucmeuremusi, Komopuvle nOMo2ym 6vlasumo Al Ha OOKauHUYECKUX CIMAOUSIX.

Marepuaasl U MeTOabI: Mcciedosanue nposoouiocs no muny Ciyuyai-koHmpons u exaouuno 115 oemeii ¢ AI™ 6
sospacme 10-18 nem, pazodenénuvie credyrowum obpazom: epynna I — 35 demeii ¢ AI" u nopmansrvim eecom (A, HB),
11 epynna - 36 oemeii ¢ AI' u uz6vimounvim eecom (Al UB), u 11l epynna — 44 oemeii ¢ A" u oocupenuem (AL, OXK).
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Konmponvuas epynna cocmosina uz 35 demeii ¢ nopmanvuvim oasnenuem u eecom (HI, HB) ananoeuunozo 6o3pacma.

Pesyabrarbl: 13 npenamanbhblx pakmopos pucka Cmamucmudecky 3Ha4UMbIMU OKA3ANUCL HENPasUibHoe NUma-
Hue 60 8peMsi bepemenHocmu, (huzuyeckoe pazeumue nepeozo 200 JHCUZHU U NPOOOIHCUMETLHOCHIb HAMYPATbHO20 Nul-
manust. Huskuil yposenv coieopomounozo 25 (OH) eum D 6win o6napyoicen 6o ecex epynnax (A, OXK - 21,9+3,79 ne/
mn; AL UB - 20,5+0,96 ne/mn; AL HB - 26,37+1,06 ne/mn) 6 cpasuenuu ¢ koumponsnou epynnoi (32,22+0,48 ne/mn).
Taxoice ObLI 6bIGITIEH BbICOKULL YPOBEHD 20MOoyucmeuna 60 ecex epynnax (A, OXK - 26,5+3,41 mxmonw/n; AL, UB - 13,1+
2,63 mxmonv/n; A, HB - 8,2+ 0,54) 6 cpasnenuu ¢ epynnot konmpons (6,1+0,23 mxmonw/n). Cmoum ommemumo 4mo
camvie nuzkue yposuu 25 OH eum D u camvie gvicokue yposHu comoyucmeuna obuapysicenvl y oemeii ¢ A" u oorcupe-
HUEM.

BouiBoabI: Pesynvmamb ucciedosanusi OOKA3bI8AIOM, Yo 2UNEPLOMOYUCTIEUHEMUs. U SUNTNOBUMAMUHO3 [ A61sI0M -
¢ paxmopamu pucka pazeumusi kax A, max u uzObimouHol Maccol mena, mo2oa Kak Mepvl RPOPUIAKMUKY OAHHbIX
3a601e6aHUIl OONICHBL HAYUHAMBCS. HA NPEHAMALbHOM dmane pazeumusi pedenka. J{isi OKOHYAMeNbHbIX 86160008, He-
006X00UMbL OanbHetiuue UCCIe008AHUS, A KOHMPOLb 3a dedhuyumom eumamuna D nozeonum obecneuums HeoOX00UMbie
Mepbl 8 COXPAHEHUU CEPOEUHO-COCYOUCTO20 300POBbSL.

Introducere. Hipertensiunea arteriala (HTA) con- lui. O metaanaliza a 20 de studii clinice a demonstrat
stituie o problema de sanatate publicd pe plan mondi- un risc crescut cu 21% de HTA 1n viata adulta la su-
al, atat prin morbiditatea si mortalitatea conditionata biectii cu greutate mica la nastere, comparativ cu cei
de aceasta, cat si prin consecintele pe care le implica o cu greutate la nastere normald. Subiectii cu o greutate
boald cronicd, cu o evolutie indelungata, uneori rapid la nastere mai micd de 2500 g s-au caracterizat prin
si precoce invalidanta. valori ale TAS mai mari cu 2,6 mm Hg [6]. Meca-

In ultimele decenii, in consonanti cu cresterea pre- nismele care leagd greutatea mica la nastere si HTA
valentei obezitdtii la copii, se atestd i majorarea pre- sunt multifactoriale, incluzdnd nefrogenesa intarziata,
valentei HTA, precum si scaderea pragului de debut factorii genetici, hiperactivitatea simpatica, disfunctia
al acesteia. O metaanaliza recentd (anul 2017), care endoteliald, deficientele de elastina, rezistenta la insu-
a inclus 79 231 de copii cu varsta intre 3 si 18 ani a lind, activarea sistemului renind-angiotensina efc [7].
constatat o prevalenta globala a HTA de 8,9% [inter- Cercetarile din ultimii ani s-au axat pe identifica-
val de incredere 95% (CI 95%): 7,5-10,3] in ansam- rea unor factori noi de risc ai HTA, pe langa cei ge-
blu, 10,3% (IC 95%: 7,5-12,6) la baieti si 9,1% 95% netici, prenatali si traditionali — hipovitaminoza D si
CI: 7,4-10,7) la fetite [1]. Intr-un alt studiu la care au hiperhomocisteinemia, care sa identifice HTA la etape
participat 57.915 copiii, cu varsta intre 6-18 ani, s-a preclinice pentru initierea precoce a masurilor de pro-
inregistrat o prevalentd a HTA la copiii supraponderali filaxie.
sau obezi care a variat intre 27 si 47% [2]. Perceptia asupra faptului cd deficitul vitaminei

Studiile epidemiologice existente au constatat ca D poate fi daunator pentru sistemul cardiovascular a
HTA a persoanelor adulte poate incepe la varste fra- fost expusa inca la inceputul anilor 1980 de catre Ro-
gede. Chen si Wang, intr-o revizuire sistematicd, au bert Scragg, care a lansat ipoteza ca cresterea bolilor
identificat 60 de studii de cohortd, care au urmadrit cardiovasculare (BCV) In timpul iernii ar putea fi re-
fenomenul de tracking al HTA. Coeficientul mediu zultatul nivelelor scazute de 25 (OH) D ca urmare a
de corelatie la urmarirea tensiunii arteriale sistolice expunerii la lumind solard redusa in timpul iernii [8].
(TAS) a fost de 0,38, iar pentru tensiunea arteriala di- Aceasta ipoteza a stimulat cercetarea potentialelor be-
astolica (TAD) — de 0,28, acest fapt consolidand im- neficii cardiovasculare ale vitaminei D, cu o crestere a
portanta recunoasterii timpurii a factorilor de risc [3]. numarului de publicatii pe aceastd tema in ultimii 10

Etiologia HTA la copii nu poate fi explicatad doar ani. Cresterea dovezilor sugereaza ca efectele asupra
prin factorii de risc incriminati adultilor — decese la sistemului cardiovascular pot proveni atat din actiuni
varsta tanara, obezitate, sedentarism, fumatul etc. indirecte, prin modularea factorilor de risc cunoscuti,
Debutul precoce al acesteia depinde si de factorii de cat si prin actiuni directe asupra celulelor cardiace si
risc pre- si/sau postnatali (valorile tensiunii arteriale vasculare [9].
la mama in timpul sarcinii, varsta de gestatie la mo- Rezultatele altor studii sugereaza cd o crestere a
mentul nasterii, greutatea la nastere, durata alimenta- valorilor serice ale Hey poate contribui la cresterea
tiei naturale, greutatea corporald in primii ani de viata valorilor tensionale [10-12]. Ipoteza cd Hcy poate
etc. Perioada prenatala poate fi o perioada sensibild juca un rol important in patogeneza HTA se bazeaza
in care multiple interactiuni intre parametrii hemodi- pe faptul ca ea induce constrictia arteriolard, cresterea
namici i metabolici prefigureaza gruparea factorilor reabsorbtiei sodice si rigiditatea arteriala. De aseme-
de risc mai tarziu in viata [4,5]. O fereastra critica de nea, este cunoscut faptul ca nivelul majorat de Hcy
oportunitate de a modifica programarea poate exista in creste stresul oxidativ, care provoaca leziuni oxidati-
timpul sarcinii si In primii ani de viata, atunci cand se ve ale endoteliului vascular, diminueaza vasodilatatia
pot implementa strategii care vizeaza reducerea riscu- mediatd de oxidul nitric, stimuleaza proliferarea celu-
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lelor musculare netede vasculare si modifica proprie-
tatile elastice ale peretelui vascular [12].

Scopul studiului: Estimarea contributiei factori-
lor de risc prenatali, a hipovitaminozei D si hiperho-
mocisteinemiei in realizarea hipertensiunii arteriale la
copii.

Material si metode: Studiul realizat este de tip
caz-control si a inclus 115 copii hipertensivi, cu varsta
cuprinsa intre 10-18 ani, care s-au divizat astfel: lotul
I — 35 copii hipertensivi normoponderali (HTA, NP),
lotul II — 36 copii hipertensivi supraponderali (HTA,
SP) si lotul III — 44 copii hipertensivi obezi (HTA,
OB). Lotul de control 1-au constituit 35 copii normo-
tensivi normoponderali (NN) de varsta similara.

Varsta medie a copiilor hipertensivi normoponde-
rali a fost de 15,8+0,21 ani, a copiilor hipertensivi su-
praponderali — de 15,0+0,30 ani, a celor hipertensivi
obezi — de 14,2+0,28 ani §i a copiilor normotensivi
normoponderali (NN) — 14,0+0,32 ani).

Din numarul total de participanti (n=115), 78
(68%) erau baieti, 37 (32%) —fetite (Fig.1).

feminin

32% .
® masculin

® feminin

masculin
68%

Fig.1. Caracteristica lotului general
de cercetare in functie de gen

IMC — raportul intre greutate (kg) si inaltimea la
patrat (m?), a fost calculat dupd masurarea indltimii
si determinarea greutdtii corporale, prin cantarire
cu un cantar standardizat, pentru fiecare participant
la studiu. Datele obtinute la calcularea IMC au fost
comparate cu harta percentilelor pentru varsta, sex
si naltime. Diagnosticul de HTA s-a stabilit In con-
formitate cu ultimele recomandari ale ghidului euro-
pean de HTA la copii [Empar Lurbea et. al., 2016].
Hcy s-a apreciat prin metoda cromografiei lichidiene
cu schimb de ioni, iar 25 hidroxivitamina D s-a de-
terminat prin metoda imunochimica cu detectie prin
chemiluminescenta (CLIA)

Rezultatele cercetarii

e Caracteristica clinica a loturilor de cercetare

Din numarul copiilor hipertensivi investigati, 96
(83,5%) s-au adresat pentru valori majorate ale ten-
siunii arteriale din copiii inclusi in studiu, 15 (13%)
au fost diagnosticati ca hipertensivi in timpul adresarii
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pentru alte patologii, iar 4 (3,5%) copii — in timpul
unui control profilactic (Fig. 2).

0,035

13%

0,835

® control profilactic
® adresare cu alte patologii

u adresare cu valori majorate ale TA

Fig.2. Modalitatile de depistare
a hipertensiunii arteriale

Copiii normoponderali au avut o duratd a HTA de
7,2+1,44 luni, copiii supraponderali — o duratd a HTA
de 6,9+1,32 luni, iar copiii obezi de 7,4+1,50 luni
(Fig.3).

7.4

7.2

6,8

6,6
Lot I (HTA,NP)  LotII (HTA,SP) Lot Ill (HTA, OB)
Nota: p1,2>0,05; p1,3>0,05; p2,3>0,05
Fig. 3. Caracteristica comparativa a loturilor

de cercetare in functie de durata HTA (luni)

Majoritatea copiilor au prezentat o stare generala
medie la internare, inclusiv 34 (97,1%) din copiii hi-
pertensivi normoponderali, 35 (97,2%) din copiii hi-
pertensivi supraponderali si 43 (97,7%) din cei hiper-
tensivi obezi. Un singur copil hipertensiv supraponde-
ral (2,8%) a avut o stare grava la internare. Apreciati
cu o stare generald satisfacatoare la internare au fost
de asemenea cate un copil (2,9%) hipertensiv normo-
ponderal si obez (2,3%) (tab. 1).

Cele mai frecvente acuze prezentate de copiii hi-
pertensivi la internare au fost: cefalee cu localizare
occipitala — 77,4% copii, cefalee frontotemporopa-
rietala — 21,7% copii, vertijuri - 90,4% copii, cardi-
algii — 47% copii, epistaxis — 23,5% copii, bufeuri
de cildurd s-au constatat la 10,4% copii, ameteli la



56,5% copii, greturi — 59,1% copii. Diferite dereglari
ale somnului, cum ar fi: copilul adoarme cu greu — au
prezentat 31,3% copii, sau se trezeste cu greu — 4,3%

copii, somn superficial au avut 2,6% copii. Cele mai
reprezentative acuze sunt expuse in tabelul 2.

Tabelul 1.
Caracteristica comparativa a loturilor de cercetare in functie de starea generali la internare
Lot general de cercetare
N= 115 copii hipertensivi
Lotul I Lotul IT Lotul III x2 p
HTA, NP HTA, SP HTA, OB
N=35 N=35 N=44
N % N %
¢ satisfacatoare 1 2,9 - - 1 2,3
. medic 34 97,1 35 97,2 43 97,7 | 3,145 | >0,05
g grava - - 1 2.8 - -
Tabelul 2 . [ 88 76,5
Caracteristica lil.cuzilor 'pl:ezentate de copiii Epistaxis da 27 235
fpertensivi Bufeuri de |nu 103 89,6
Lot ge“‘iral de caldura  [da 12 10,4
cercetare
Acuzele prezentate N= 115 copii Ameteli gu 2(5) :2’2
hipertensivi a :
N % Greturi u 68 39,1
nu 1 0.9 ’ da 47 40,9
—— nu 112 97,4
Cefalee occipitala 89 77,4 Vome i 3 e
frontotemporopa- 2
L 25 21,7 113 98,3
rietala Li .o |ou >
potemi1
Vertijuri n 1 2,6 da 2 L7
T4, 104 90,4 _ _ , . _
o 61 33 e Estimarea impactului factorilor de risc pre-
Cardialgii natali
da 54 47 _ . .
Caracteristica comparativa a loturilor de cerceta-
nu 7l 61,7 re, in functie de evolutia sarcinii, a fost fara semnifi-
Dereglar;:a adoarme cu greu 36 31,3 catie statisticd semnificativa, cu exceptia erorilor de
somnului | se trezeste cu greu 5 4,3 alimentatie in perioada graviditatii (p<0,01), care s-au
somn superficial 3 2,6 intalnit mai frecvent la mamele copiilor care au aso-

ciat la HTA obezitatea (lotul III al cercetarii) (tab. 3).

Tabelul 3
Caracteristica comparativa a loturilor de cercetare in functie de evolutia sarcinii
Lotul general de cercetare
N=115 copii hipertensivi
Lotul I Lotul IT Lotul III X2 p
HTA, NP HTA, SP HTA, OB
N=35 N=36 N=44
N % N % N %
. nu 22 62,9 19 53 22 50
Toxicoza i 3 371 T 17 » 50 1,386 >0,05
Anemie nu 19 54,3 18 50 19 43
femt da 16| 457 18 50 25 57/0,988 > 0,05
R . nu 34 97,1 33 92 40 91
>
HTA in sarcina da 1 2.9 3 8.3 1 o1 1,324 0,05
. - nu 23 65,7 20 56 27 61
Iminenta de avort i 2 343 6 a1 7 39 0,766 |>0,05
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] o e s 1 . [P T
S;réllitlllﬂ in timpul E: 35 100 3? 29’; 4; 69; 2776 0,05
e e S 1 et T Y
DZ gestational 2: 3‘1‘ 9;:; 36 100 45 49’2 1,622 >0,05

Cat priveste analiza comparativa a loturilor de cer-
cetare in functie de evolutia nasterii am constatat ca 4
(11,4%) dintre copiii hipertensivi normoponderali, 20
(55,6%) din copiii hipertensivi supraponderali i 15
(34,1%) din cei obezi s-au ndscut prin operatie cezari-
and. Diferentele inregistrate intre loturi au avut semni-
ficatie statistica (x*=15,419; p<0,001). Insuficienta for-
telor de contractie in nagtere s-a inregistrat la 5 (14,3%)
dintre mamele copiilor hipertensivi normoponderali, la
3 (8,3%) dintre mamele copiilor hipertensivi suprapon-
derali si la 8 (18%) din mamele copiilor hipertensivi
obezi. Aceste diferente nu au avut insa si veridicitate
statistica (x>= 3,894; p>0,05). S-au nascut cu circulara
cordonului ombilical 1n jurul gatului 9 (25,7%) din co-
piii hipertensivi normoponderali, 16 (44,4%) din copiii
hipertensivi supraponderali si 20 (45,5%) din copiii hi-

pertensivi obezi. Diferentele, de asemenea, nu au avut
veridicitate statistica semnificativa (x>=3,811; p>0,05).
Tendinte similare s-au obtinut si cu referire la carac-
teristica comparativa a loturilor de cercetare in functie
de trauma in nastere (x>= 1,974; p>0,05). Au suportat
trauma natala un copil (2,9%) hipertensiv normopon-
deral, 3 (8,3%) din copii hipertensivi supraponderali si
5 (11,4%) din cei hipertensivi obezi.

Majoritatea copiilor din cercetare au fost la termen.
Prematuri s-au nascut 7 (20%) din copii din lotul 1, 5
(14%) copii din lotul II si 8 (18%) din Lo. Postmatur
s-a nascut un singur copil (2,9%) hipertensiv normo-
ponderal, 3 (8,3%) din copiii hipertensivi suprapon-
derali si un copil (2,3%) hipertensiv obez (x*=2,353;
p>0,05) (tab. 4).

Tabelul 4.
Caracteristica comparativa a loturilor de cercetare in functie de evolutia nasterii
Lotul general de cercetare
N=11S5 copii hipertensivi
Evolutia nasterii Lotul I Lotul IT Lotul I1I X p
’ HTA, NP HTA, SP HTA, OB
N=35 N=36 N=44
N % N % N %
la termen 27 77,1 28 78 35 80
prematur 7 20 5 14 8 18 2,353 >0,05
sarcind suprapurtata 1 2.9 3 8,3 1 2,3
cezariana 4 11,4 20 56 15 34
fiziologica 31 88,6 16 44 29 66 15419 <0,001
normala 22 62,9 29 81 28 64
accelerata 8 22 4 11 8 18
insuficienta fortelor de 2 3,894 ~0,05
N ’ 5 14,3 3 8,3 8 18
contractie
circulara cordonului |nu 26 74,3 20 55,6 24 54,5
ombilical da 9 25,7 16 44 4 20 45,5 3811 >0,05
. . nu 34 97,1 33 91,7 39 88,6
trauma natala 0 1 2.9 3 83 5 1.4 1,974 >0,05
5 - - - - 1 2,3
6 - - 1 2,8 1 2,3
7 7 20 8 222 13 29,5
scorul Apgar g 17 | 486 | 15 | 417 | 2 w77 | 6 >0,05
9 11 314 11 30,6 8 18,2
10 - - 1 2,8 - -

Normotrofi In primul an de viatd au fost 32 (91,4%)
din copiii hipertensivi normoponderali, 26 (72,2%)
din copiii hipertensivi supraponderali si 29 (65,9%)
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din cei hipertensivi obezi. Numai 3 (8,6%) din copiii
hipertensivi normoponderali, un copil (2,8%) hiper-
tensiv supraponderal si 2 (4,5%) din copiii hiperten-



sivi obezi au avut hipotrofie de gradul I in primul an
de viata. Paratrofi au fost 9 (25%) din copii din lotul II
si 13 (29,5%) din copii din lotul III. Aceste diferente
inregistrate au avut semnificatie statistica (x>=12,802;
p<0,01) (tab. 5).

Auau fost alimentati artificial de la nagtere 9 (25,7%)
din copiii hipertensivi normoponderali, 7 (19,4%) din
copiii hipertensivi supraponderali si 15 (34,1%) din co-
piii hipertensivi obezi. Au fost alimentati natural, insa,
cu o duratd < 3 luni — 3 (8,6%) din copiii hipertensivi
normoponderali, 13 (36,1%) din copiii hipertensivi su-

praponderali si 5 (11,4%) din copiii hipertensivi obezi;
3-6 luni au fost alimentati la san 2 (5,6%) din lotul II
si 6 (13,6%) copii din lotul III; 6-12 luni au fost ali-
mentati natural un copil (2,9%) hipertensiv normopon-
deral, 2 (5,6%) din copiii hipertensivi supraponderali
si un (2,3%) copil hipertensiv obez. Au fost alimentati
natural > de 12 luni — 22 (62,9%) din copiii hiperten-
sivi normoponderali, 12 (33,3%) din copiii hipertensivi
supraponderali si 17 (38,6%) din cei obezi. Diferentele
constatate au avut veridicitate statisticd semnificativa
(x*=20,872; p<0,01) (tab. 5).

Tabelul 5.
Caracteristica comparativa a loturilor de cercetare in functie de alimentatia
si dezvoltarea in primul an de viata
Lotul general de cercetare
N=11S5 copii hipertensivi
Lotul I Lotul IT Lotul III x2 p
HTA, NP HTA, SP HTA, OB
N=35 N=36 N=44
N % N % N %
. _. |normotrof 32 91,4 26 72,2 29 65,9
Sfizr; E}t:f;eﬁjil:fém hipotrofie 3 8,6 1 2.8 2 45| 12,802 | <0,01
’ paratrofie 25 13 29,5
nu 9 25,7 7 19,4 15 34,1
<3 luni 3 8,6 13 36,1 5 114
alimentatia naturald | 3-6 luni 2 5,6 6 13,6 20,872 | <0,01
6-12 luni 1 2,9 2 5,6 1 23
>12 luni 22 62,9 12 33,3 17 38,6

o Studierea rolului hipovitaminozei D in reali-
zarea HTA la copii

Un nivel seric scazut, in raport cu lotul martor, al
vitaminei D s-a constatat in toate loturile de cerceta-
re. Insd cele mai mici valori ale vitaminei D, in ra-
port cu loturi martor, au fost inregistrate la copiii care
au asociat la HTA supraponderabilitatea (20,5+0,96
vs 32,22+0,48; p<0,001) sau obezitatea (21,9+3,79
vs 32,22+0,48; p<0,01), fatd de copiii care au fost
hipertensivi, dar normoponderali (26,37+1,06 vs
32,22+0,48; p<0,001) (Fig.4).

Lot de control (NN) 2.7

Lotul I1l (HTA+OB)

Lotul [l (HTA+ SP)

Lotul I (HTA+NP) i
4

Nota:
p0,1 p0,2 p0,3 pl,2 pl,3 p2,3
<0.001 <0,001 <0,01 <0,001 >0,05 >0,05

Fig. 4. Caracteristica comparativa a loturilor de cerce-
tare in functie de nivelul vitaminei D

e Estimarea rolului homocisteinei (Hcy) in rea-
lizarea HTA la copii

Valorile serice ale Hcy au fost inalte, n raport cu
lotul martor, in toate loturile de cercetare, ceea ce su-
gereaza faptul cd hiperhomocisteinemia influentea-
za dezvoltarea atat a HTA, cat si a obezitatii. Astfel,
cele mai inalte valori serice, in raport cu lotul mar-
tor, ale Hey s-au inregistrat la copiii, care au asoci-
at 2 factori de risc — HTA si obezitatea (26,5+3,41
vs 6,1+£0,23 mol/L; p<0,01). Un nivel intermediar al
Hcy s-a inregistrat la copiii hipertensivi supraponde-
rali (13,1£2,63 vs 6,1+£0,23 mol/L; p<0,01), iar cele
mai mici valori ale Hcy s-au atestat la copiii din lotul
de cercetare, care erau normoponderali (8,2+0,54 vs
6,1+£0,23 mol/L; p<0,001) (Fig. 5).

Discutii:

Etiologia HTA la copii nu poate fi explicatd doar
prin factorii de risc incriminati adultilor. Debutul pre-
coce al acesteia depinde si de factorii de risc prenatali.
Studiile existente au constatat faptul ca HTA apare
mai frecvent la copiii fosti prematuri si/sau cu greuta-
te scizutd la nastere. Intr-o metaanalizd a 27 studii ob-
servationale din 13 tari ce a inclus copii fosti prema-
turi sau cu greutate foarte mica la nastere (<1.500 g)
s-au inregistrat valori ale TAS mai mari (2,5 mm Hg
[95% CI: 1,7-3,3 mm Hg]) fata de nou-nascutii la ter-
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Fig. 5. Caracteristica comparativad a loturilor de cerce-
tare in functie de nivelul seric al Hcy (mol/L)

men. in alte 5 studii s-a constatat o diferentd a TAS si
mai mare (3,8 mm Hg (95% CI: 2,6-5,0 mm Hg) [13].
insa, Chiolero si colab., efectuand la randul lor o ana-
liza asupra a trei studii de cohorta, au obtinut rezultate
contradictorii. Conform acestui studiu modificarile in
greutatea corporald, indiferent de varsta la nastere,
au un rol important asupra tensiunii arteriale (TA) la
copiii la care TA da un raspuns mai mare la modifi-
carile actuale ale greutatii corporale, comparativ cu
schimbarile de greutate corporala inainte de nastere
[14]. In cercetarea noastrd, majoritatea copiilor s-au
nascut la termen. Prematurii au constituit 7 (20%) din
copiii hipertensivi normoponderali, 5 (14%) din co-
piii hipertensivi supraponderali i 8 (18%) din copiii
hipertensivi obezi. Postmatur s-a nascut un singur co-
pil (2,9%) hipertensiv normoponderal, 3 (8,3%) din
copiii hipertensivi supraponderali si un copil (2,3%)
hipertensiv obez (x*=2,353; p>0,05).

Prin urmare, prevenirea dezvoltarii HTA ar trebui
sd inceapa deja in timpul sarcinii. Cele mai importante
elemente ale unei astfel de profilaxii ar trebui sa fie di-
eta echilibrata, stilul de viata sanatos, evitarea fumatu-
lui, consumului de alcool si abuzului de medicamente.
Caracteristica comparativa a loturilor de cercetare, in
functie de evolutia sarcinii, in cercetarea noastra, a
fost fara semnificatie statistic, cu exceptia erorilor de
alimentatie In perioada graviditatii (p<0,01), care s-au
intalnit mai frecvent la mamele copiilor care au asoci-
at la HTA obezitatea.

Alimentatia In primii ani de viatd are, de aseme-
nea, un rol important in gradul de sanatate cardiovas-
culard la varsta adulta. Efectul benefic al alimentatiei
naturale asupra valorilor tensionale a fost demonstrat
de un sir de cercetari. Potrivit unui studio efectuat de
Martin si al. pe un lot de 7276 copiii care au fost ali-
mentati natural in primul an de viatd au avut valori
mai mici ale TAS la varsta de 7,5 ani, comparativ cu
cei alimentati artificial. Totodata, s-a constatat ca cu
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cat este mai lunga perioada de alimentatie naturala,
cu atat valorile TAS sunt mai mici [15]. Rezultate ase-
manatoare au obtinut si Lawlor D.A. si colab. pe un
lot de 7223 copii, cu varsta de 5 ani. Copiii alimen-
tati natural mai mult de 6 luni au avut valorile TAS
mai mici cu 1,2 mmHg, decat cei alimentati natural
mai putin de 6 luni. Prematurii alimentati la san au
avut valorile TA in copilarie §i adolescentd mai mici
decat cei alimentati artificial [16]. In cercetarea noas-
tra, fost alimentati artificial de la nastere 9 (25,7%)
din copiii hipertensivi normoponderali, 7 (19,4%) din
copiii hipertensivi supraponderali si 15 (34,1%) din
copiii hipertensivi obezi. Datele privind alimentatia la
san le-am prezentat in tabelul 5. Efectul alimentatiei
hipercalorice asupra valorilor TA este realizat si prin
adaosul exagerat in greutate in vérsta frageda. In cer-
cetarea noastra, paratrofi in primul an de viata au fost
9 (25%) din copiii hipertensivi supraponderali si 13
(29,5%) din copiii hipertensivi obezi.

Insd, in ultimul deceniu, cercetirile s-au axat pe
identificarea factorilor noi de risc ai HTA, cum ar fi
- hipovitaminoza D si hiperhomocisteinemia. Datele
din Studiile Nationale de Sanatate si Nutritie (the Na-
tional Health and Nutrition Examination Surveys) au
aratat o asociere inversa intre nivelul seric al 25 (OH)
vit D si TAS dupa ajustarea pentru varsta, sex, rasa,
etnie si IMC [17]. Alte cercetari au raportat o scadere
semnificativa a valorilor medii ale TAS si TAD odata
cu cresterea concentratiilor serice de 25 (OH) vit D
[18]. Noi am obtinut un nivel seric scazut, in raport cu
lotul martor, al 25 (OH) vit D, atat la copiii hiperten-
sivi supraponderali sau obezi, cat si la cei hipertensivi
normoponderali. Totodata, cele mai mici valori ale 25
(OH) vit D, in raport cu lotul martor, le-am inregistrat
la copiii, care au asociat la HTA supraponderabilitatea
(20,5+0,96 vs 32,224+0,48; p<0,001) sau obezitatea
(21,943,79 vs 32,22+0,48; p<0,01), fata de copiii care
au fost hipertensivi, dar normoponderali (26,37+1,06
vs 32,22+0,48; p<0,001).

Prin urmare, vitamina D pare sa joace un rol im-
portant in sanatatea cardiovasculard, iar diagnosticul
hipovitaminozei D devine incontestabil, avand in
vedere, pe de o parte, prevalenta ridicatd a ambelor
conditii raportatd de autori din intreaga lume si, pe
de alta parte, posibilitatea prevenirii §i corectiei de-
ficitului sdu intr-un mod simplu. Totusi, sunt necesa-
re cercetdri suplimentare privind vitamina D si riscul
cardiovascular, precum si privind necesitatea gestio-
narii deficientei vitaminei D din perspectiva sanatatii
cardiovasculare.

Alte studii insa au gasit in mod constant o relatie
independentd intre hiperhomocisteinemia usoara si
HTA. In studiul realizat de Katarzyna Korzeniowska
si colab., pacientii hipertensivi au avut o concentratie
semnificativ mai mare de Hcy comparativ cu grupul
de control. Insd, nu a fost observati nici-o corelatie
intre nivelurile de Hey cu varsta, TAS si TAD [12].



Intr-o metaanaliza, care a inclus 11 studii cu un to-
tal de 16.571 participanti (4.830 cazuri de HTA), s-a
constatat cd nivelele ridicate de Hcy au fost asociate
cu riscul de HTA (cumulativ OR: 1,36, 95% CI: 1,02-
1,80 in modelul cu efecte aleatorii). Cu toate acestea,
analizele subgrupului ulterioare au aratat ca nivelele
ridicate de Hcy au crescut riscul HTA 1in studiile re-
trospective (OR: 1,82, 95% IC: 1,53-2,16; p <0,001)
si studii neajustate (OR: 1,72, 95% CI: 1,43-2,07; p
<0,001), dar nu si in studiile de perspectiva (OR: 0,99,
95% IC: 0,73-1,28; p=0,939) si studiile ajustate (OR:
1,21, 95% CI: 0,85-1,72; p= 0,297) [ 10]. Valorile seri-
ce ale Hcey, in cercetarea noastra, au fost inalte, in ra-
port cu lotul martor, 1n toate loturile de cercetare, ceea
ce indica faptul ca hiperhomocisteinemia influenteaza
dezvoltarea atat a HTA, cat si a obezitatii. Astfel, cele
mai inalte valori serice, in raport cu lotul martor, ale
Hcy s-au inregistrat la copiii care au asociat 2 factori
de risc — HTA si obezitatea (26,5+3,41 vs 6,1£0,23
mol/L; p<0,01). Un nivel intermediar al Hcy s-a inre-
gistrat la copiii hipertensivi supraponderali (13,1£2,63
vs 6,1+0,23 mol/L; p<0,01), iar cele mai mici valori
ale Hey la copiii din lotul de cercetare, in raport cu
lotul martor, s-au depistat la cei hipertensivi, dar nor-
moponderali (8,2+0,54 vs 6,1+0,23 mol/L; p<0,001).
Costa si colab., au constatat cd nivelele ridicate de
Hcy la copii sunt asociate cu un set de factori, care sta-
bilesc un scenariu epidemiologic important al mobili-
tatilor prin BCV: genul masculin (PR=3,74; p<0,01),
varsta >12 ani (PR=2,56; p<0,01); supraponderabili-
tatea (PR= 2,32, p=0,02), HTA (PR=1,97; p <0,01),
nivele scazute de HDL-C (PR=1,21; p=0,03); nivele
ridicate ale trigliceridelor (PR=1,62; p=0,03) si con-
sum redus de alimente care protejeaza impotriva hi-
perhomocisteinemiei (PR=1,46; p=0,02) [11]. Avand
in vedere ca acesti factori sunt deja prezenti inca din
copildrie, ar trebui adoptate masuri pentru prevenirea
si controlul nivelelor ridicate de Hey, promovarea sa-
natatii si prevenirea BCV 1n aceasta perioada a vietii.

Concluzii: Rezultatele studiului sugereaza ca hi-
perhomocisteinemia §i hipovitaminoza D constituie
factori de risc, atat pentru HTA, cét si pentru excesul
ponderal, iar prevenirea dezvoltirii acestor patologii
ar trebui sd inceapa inca din perioada intrauterina.
Totusi, sunt necesare cercetari suplimentare pentru
fundamentarea acestor afirmatii, precum si a necesita-
tii gestiondrii deficientei vitaminei D din perspectiva
sanatatii cardiovasculare.
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