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Inventia se referd la medicind, in special la
endocrinologie si poate fi utilizatd pentru
pronosticarea riscului aparifiei neuropatiei
autonome cardiovasculare in diabetul zaharat
de tip L.

Metoda, conform inventiei, include
examenul clinic §i paraclinic, unde se stabilesc
urmatorii parametri: gradul de severitate a
nefropatiei diabetice (ND), frecventa aparitiei
cetoacidozei  diabetice (CAD), durata

2

diabetului zaharat (DD), apoi se calculeaza
functia discriminantd (F) conform formulei:
F=-4,972+1,767-ND+1,530-CAD+0,078-DD,
in cazul in care F > 0 se pronosticheaza riscul
aparifiei neuropatiei autonome cardiovasculare
in diabetul zaharat de tip I, 1ar cand F < 0 se
pronosticheazd  lipsa  riscului  aparitiei
neuropatiei.

Revendiciri: 1



(54) Method for predicting the risk of appearance of cardiovascular autonomic

neuropathy in type 1 diabetes mellitus

(57) Abstract:
1

The invention relates to medicine, in
particular to endocrinology and can be used for
predicting the risk of appearance of
cardiovascular autonomic neuropathy in type 1
diabetes mellitus.

The method, according to the invention,
mvolves clinical and paraclinical examination,
where are set the following parameters:
severity of diabetic nephropathy (ND),
occurrence of diabetic ketoacidosis (CAD),
duration of diabetes (DD), then is calculated

2

the discriminant function (F) according to the
formula:
F=-4,972+1,767-ND+1,530-CAD+0,078-DD,
in the event when F > 0 is predicted the risk of
appearance of cardiovascular autonomic
neuropathy in type 1 diabetes mellitus, and
when F < 0 is predicted the absence of the risk
of appearance of neuropathy.

Claims: 1

(54) MeToa npOrHo3upoBaHus PUCKA BOBHUKHOBEHUA KAPANOBACKYJIAPHOH
ABTOHOMHOI HeHpPONATHH NPH caxapHoM auadere I-ro Tuna

(57) Pegepar:
1

W300peTeHre OTHOCHTCS K ME/THITHHE, B
YaCTHOCTH K SHJOKPHHOIOTHH H MOXKET OBITH
HCITONIF30BAHO UL TIPOTHO3HPOBAHUS PHUCKA
BO3HUKHOBCHHS KapTHOBaCKYJLIPHOH
aBTOHOMHOH HEHpONAaTHH IIPH  CcaxapHOM
Jquadete [-ro Tuma.

Mertoj1, cormacHO H300pPETEHHUIO, BKIIOYACT

KIIMHUYIECKOE u ITapaKIIHHUYIECKOE
o0cieioBaHUE, rzie YCTaHABIIHBAIOTCS
CIIETYFOIIHE ITapaMeTphL: TSDKECTh

quadermaeckoit Heppomatuun (ND), gacrora
BO3ZHHKHOBEHHUS JHAOECTHUECKOI0 KETOAIHI03a

2

(CAD), muTeNnbHOCTH caXapHOTO auadeTa
(DD), 3aTeM BBIYHCIAIOT JUCKPUMUHAHTHYIO
¢yaxmmto (F) cormacuo Gpopmyie:
F=-4,972+1,767-ND+1,530-CAD+0,078-DD,
B cioydae, korma F > 0, IporHO3UpyeTcs pUCK
BO3HUKHOBCHUS KapANOBaCKYILAPHOH
ABTOHOMHOH HEHpOMATHH MPH  CaxapHOM
jumabere I-ro tmma, a xorma F < 0O
MIPOTHO3HPYETCA OTCYTCTBHE pHCKa
BO3HUKHOBCHUS HCHPOIIATHIL.

I1. hopmymsr: 1
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Descriere:

Inventia se referd la medicind, in special la endocrinologie si poate fi utilizatd pentru
pronosticarea riscului aparitiei neuropatiei autonome cardiovasculare in diabetul zaharat de
tip I.

Neuropatia autonoma cardiacd este una din complicatiile diabetului zaharat adesea trecutd
cu vederea, dar care are un impact major asupra patologiei cardiovasculare, morbiditatii gi
mortalitdtii pacientilor cu diabet zaharat. Dificultatea diagnosticarii ei apare incepand cu
manifestdrile clinice, care pe de o parte mult timp rdméne asimptomaticd, insa, pe de altd
parte nu are simptome specifice, iar cele existente deseori pot fi confundate cu stirile de
hipoglicemie.

Este cunoscut ca diagnosticarea neuropatiei autonome cardiovasculare raméne o
problema. A fost dovedit cd factorul de risc major este durata diabetului si controlul glicemic
scazut. Dupa datele studiului Diabetes Control and Complications Trial (DCCT), un control
glicemic intens a dus la scaderea incidentei neuropatiei autonome cardiovasculare cu 50%
dupd o perioadd de 6,5 ani de monitorizare, acest efect protectiv a persistat incd 14 ani dupd
finalizarea studiului. Majoritatea studiilor au demonstrat corelatiile dintre neuropatia
autonoma cardiovasculara si factorii de risc, cu toate acestea nu sunt studii care ar fi evaluat
pronosticul aparitiei neuropatiei autonome cardiovasculare, care ar permite aplicarea testelor
de screening la pacientii cu risc de a face neuropatie autonoma cardiovasculard. n anii 1970
Ewing si al. au propus cinci teste simple, neinvazive pentru aprecierea functiei autonome
cardiovasculare, bazate pe raspunsul frecventei cardiace si tensiunii arteriale la anumite
manevre fiziologice. Aceste teste au o sensibilitate si specificitate sporitd in diagnosticarea
neuropatiei autonome cardiovasculare [1].

Dezavantajul acestor teste constd in faptul ca ele necesitd personal competent si nu sunt
disponibile in practica generala.

O altd metodd de diagnosticare a neuropatiei autonome cardiovasculare este aplicarea
Holter-ECG in decurs de 24 ore, pentru aprecierea variabilitatii ritmului cardiac. insa, metoda
datd este costisitoare si necesitd utilaj special, din care cauzd diagnosticul este stabilit tardiv.
Astfel, devine oportun aprecierea grupelor de risc pentru aparitia neuropatiei autonome
cardiace si aplicarea metodelor de diagnostic la stadiile incipiente cu preintdmpinarea
agravarii neuropatiei autonome cardiovasculare.

Matematic problema fiind formalizatd se reduce la deducerea unei reguli, unui criteriu de
discriminare, In baza analizei datelor a doud selectii (pacienti fard neuropatie autonoma
cardiovasculard si pacienti cu neuropatie autonomd cardiovasculard confirmatid in baza
testelor functiei vegetative cardiace), care permite a atribui un nou element (pacient cu diabet
zaharat §i neuropatie autonoma cardiovasculard nediagnosticatd) la una din cele doud multimi
cu o exactitate destul de bund. Folosirea analizei discriminante in analiza datelor statistice ne-
a permis sd deducem functia discriminantd propusd mai jos, care este pusd in esenta metodei
de pronosticare.

Problema pe care o rezolva inventia propusd este elaborarea unei metode noi pentru
cresterea exactitdtii pronosticérii aparitiei neuropatiei autonome cardiovasculare in diabetul
zaharat tip 1.

Metoda de pronosticare a riscului aparitiei neuropatiei autonome cardiovasculare in
diabetul zaharat de tip I include examenul clinic §i paraclinic, unde se stabilesc urmatorii
parametri: gradul de severitate a nefropatiei diabetice (ND), frecventa aparitiei cetoacidozei
diabetice (CAD), durata diabetului zaharat (DD), apoi se calculeaza functia discriminantd (F)
conform formulei:

F=-4,972+1,767-ND+1,530-CAD+0,078-DD,
unde parametrii mentionati primesc urmatoarele valori:

ND — 0 —absent; 1 — stadiul I; 2 — stadiul II; 3 — stadiul III; 4 — stadiul IV-V;

CAD -1 —rar; 2 — o datd pe an; 3 —mai mult de 2 ori pe an; DD — valori in ani,
in cazul in care F > 0 se pronosticheaza riscul aparitiei neuropatiei autonome cardiovasculare
in diabetul zaharat de tip I, iar cand F < 0 se pronosticheazd lipsa riscului aparitiei
neuropatiei.

Rezultatul consta in elaborarea unei metode ce permite pronosticarea ieftind, obiectiva si
eficace a aparitiei neuropatiei autonome cardiovasculare in diabetul zaharat tip 1.
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Avantajul constd in sporirea exactitatii §i a obiectivizarii pronosticarii aparitiei
neuropatiei autonome cardiovasculare in diabetul zaharat tip 1. Metoda propusid este una
ieftind, usor aplicabila §i nu necesitd utilaj medical. Ea permite depistarea precoce a
bolnavilor cu risc crescut de aparitie a neuropatiei autonome cardiovasculare, fapt ce impune
o atentie sporitd pentru aceastd categorie de pacienti cu corijare la timp a programului
terapeutic si evidentd in dinamica.

Metoda se efectueaza in felul urmdtor: analiza datelor anamnezei §i testarea prin modelul
matematic, cu aprecierea urmatoarelor date: gradul de severitate a nefropatiei diabetice (ND),
frecventa cetoacidozei (CAD), durata diabetului zaharat (DD) si in baza rezultatelor acestor
parametri se calculeaza functia discriminanta (F) care serveste pentru stabilirea pronosticului
favorabil sau nefavorabil de aparitie a neuropatiei autonome cardiovasculare in diabetul
zaharat tip I conform formulei: F = -4,972 +1,7677ND+1,530?CAD+0,0787DD , unde ND —
gradul nefropatiei diabetice: 0 — ND absent; 1 — ND stadiul I; 2 — ND stadiul II; 3 — ND
stadiul III; 4 — ND stadiul IV-V; CAD - frecventa cetoacidozei diabetice: 1 — rar; 2 — o
datd/an; 3 — mai mult de 2 ori/an §i DD — durata diabetului zaharat masurat in ani.

La etapa initiald au fost selectati pacienti cu diabet zaharat tip I, de la care s-au colectat
datele anamnezei in ceea ce priveste durata diabetului zaharat, frecventa cetoacidozei,
severitatea nefropatiei diabetice, apoi in baza testelor functiei vegetative cardiace a fost
apreciatd prezenta neuropatiei autonome cardiovasculare.

Verificarea functiei discriminante s-a efectuat pe un lot de 83 pacienti cu diagnosticul —
diabet zaharat tip I, apreciindu-se prezenta neuropatiei autonome cardiovasculare. Rezultatul
favorabil a fost considerat in cazul in care F < 0 si nefavorabil daca F > 0.

Rezultatul asteptat Rezultatul real
Favorabil, persoane (%) | Nefavorabil, persoane (%)
Favorabil, persoane (%) 28 (100%) 26 (92,86%) 2 (7,14%)
Nefavorabil, persoane (%) | 55 (100%) 8 (14,55%) 47 (85,45%)
Total, persoane (%) 83 (100%) 34 (40,96%) 49 (59,04%)

Drept indicatie pentru utilizarea acestei metode constituie depistarea pacientilor cu risc
sporit de aparitie a neuropatiei autonome cardiovasculare in scopul intocmirii unei precoce
tactici de tratament.

Contraindicatii pentru utilizarea acestei metode nu sunt.

Exemplul 1

Pacienta F., in varstd de 34 ani, s-a internat in Sectia Endocrinologic a IMSP SCR 1in stare
grava cu diagnosticul — diabet zaharat tip I, decompensat. A fost aplicatdi metoda propusd
conform inventiei. S-au obtinut urmdtoarele rezultate: ND = 3 (cu nefropatie diabetica
confirmatd de medicul nefrolog); CAD =1 (cetoacidoze — rar in anamnezd) si DD = 11 ani.

Valoarea calculata a functiei discriminante F = 2,717, ceca ce permite pronosticarca
riscului de aparitie a neuropatiei autonome cardiovasculare. Metoda aplicatd a demonstrat
coincidenta pronosticérii cu rezultatul real la 1 an de supraveghere.

Exemplul 2

Pacientul V., 18 ani, la internare — stare de gravitate medie, diagnosticul diabet zaharat tip
I, compensat. S-au inregistrat urmatoarele rezultate: ND = 0 (fard nefropatie diabeticd); CAD
=1 g1 DD = 8 ani. Valoarea calculata a functiei discriminante F = -2,818, adica F<0, fapt care
permite pronosticarea la aceastd pacientd a unei evolutii favorabile a maladiei, ceea ce
demonstreaza coincidenta pronosticului cu rezultatul clinic favorabil.

Exemplul 3

Pacientul O., 28 ani, s-a internat in Sectia Endocrinologic a IMSP SCR 1in stare de
gravitate medie, fiind stabilit diagnosticul — diabet zaharat tip I, subcompensat, in urma
investigatiilor efectuate s-au obtinut urmatoarele rezultate: ND = 0; CAD = 3 (cetoacidoze
diabetice mai mul de 2 ori/an); DD = 7. Valoarea calculata a functiei discriminante F = 0,164,
ceea ce permite pronosticarea unei evolutii nefavorabile a aparitiei neuropatiei autonome
cardiovasculare. In realitate insi, scolarizarea pacientului si modificarea tratamentului au
adus o ameliorare evidenta a stdrii pacientului. Dupd 12 luni de supraveghere fiind atestatd o
ameliorare clinicd evidentd. Fapt ce demonstreazd necoincidenta pronosticului cu rezultatul
clinic favorabil.
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Avand la baza datele obtinute la pacientii cu diabet zaharat tip I, metoda de pronosticare a
aparifiel neuropatiei autonome cardiovasculare permite depistarea precoce a bolnavilor cu
risc crescut de dezvoltare a complicatiei date, fapt ce impune o atentie sporitd pentru aceastd
categorie de pacienti cu corijarea la timp a tacticii terapeutice, scolarizarea lor si aplicarea
testelor de screening.

Cercetdrile si utilizarea metodei au fost efectuate pe un lot de 83 pacienti in cadrul
laboratorului si catedrelor Universitatii. Metoda propusé este precisa si usor de aplicat atat in
stationar, cat i in centrele medicilor de familie.
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Metoda de pronosticare a riscului aparitiel neuropatiei autonome cardiovasculare in
diabetul zaharat de tip I, care include examenul clinic si paraclinic, unde se stabilesc
urmatorii parametri: gradul de severitate a nefropatiei diabetice (ND), frecventa aparitiel
cetoacidozei diabetice (CAD), durata diabetului zaharat (DD), apoi se calculeaza functia
discriminantd (F) conform formulei:

F=-4,972+1,767-ND+1,530-CAD+0,078-DD,
unde parametrii mentionati primesc urmatoarele valori:

ND — 0 - absent; 1 — stadiul I; 2 — stadiul II; 3 — stadiul III; 4 — stadiul IV-V;

CAD -1 —rar; 2 — o datd pe an; 3 — mai mult de 2 ori pe an; DD — valori in ant,
in cazul in care F > 0 se pronosticheaza riscul aparitiei neuropatiei autonome cardiovasculare
in diabetul zaharat de tip I, iar cand F < O se pronosticheazd lipsa riscului aparitiei
neuropatiei.
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