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Metabolismulglucidic


	
Glucidele1. Rol energetic major

- furnizeaz 50-70 % din energia total care se produce n organism
(1 g 4 kcal)

Capacitatea organismului de a stoca glucide este limitat, aceast
funciefiind ndeplinit de:

- ficat (ce poate depozita 10% din greutatea sa)- muchi
(0,5%)

Cantitatea total de glucide din depozite este suficient pentru a
asigurarezervele energetice ale organismului numai pentru jumtate
de zi i nrepausToate esuturile pot utiliza Glun condiii de post
prelungit doar cteva esuturi depind exclusiv de Glu casurs de E
(creier, muchi, eritrocite, trombocite, leucocite,
celulelemedulosuprarenalei)


	
2. Rol structural: intr n constituia mai multor molecule:-
mucopolizaharide (acid hialuronic)- glicoproteine din substana
fundamental a esutului

conjunctiv

3. Rol n biosinteza unor biomolecule cu importan
biochimicmajor:

- acizi nucleici (prin intermediul ribozo-5 fosfat, particip
lasinteza nucleotidelor, precursori ai acizilor nucleici)

- coenzime cu structur nucleotidic (NAD+, NADP+)- glicolipide-
glicoproteine4. Rol n epurarea produilor insolubili i toxici:reacia
de glucuronoconjugare


	
Originea glucozei sanguine1. Origine exogen : aport alimentar de
glucide aportul de glucide din alimentaia uman = 250-300 g /zi,
ceea ce

reprezint 1/2 din raia energetic glucidele = aduseprin:
zahr,cereale,legume, feculente, fructe,lactateAportul glucidic n
organism :- Amidon (aproximativ 50%)- Zaharoza + lactoza (1/3)-
Fructoza (un aport redus)n funcie de regimul alimentar

2. Origine endogen (n principal hepatic) prin:- glicogenoliz-
gluconeogenez (lactat, glicerol, aminoacizi)


	
Digestia glucidelorGlucidele = absorbite sub form simpl de
hexozePoliglucidele + Diglucidele = hidrolizate n monoglucide
(E)

Digestia salivar:Amidonul dextrine i eventual maltoz (amilaza pH
4 - 9,4)

Digestia gastric:amilaza salivar continu s acioneze n acele
poriuni ale bolului alimentarcare n-au fost atinse de sucul
gastricCnd pH-ul scade sub 4 prin amestecarea bolului alimentar cu
sucul gastricaciunea ei nceteaz

Digestia intestinal: (etapa final)n duoden digestia glucidelor =
reluat prin aciunea amilazei pancreaticeAmidon maltoz + fragmente
oligozaharidice (dextrine)Dextrine (amilo-1,6-glucozidaza)
maltoz


	
Digestia oligozaharidelor = realizat de oligozaharidaze care se
gsesc la nivelul microvililor enterocitelor

Oligozaharidazele (dizaharidaze): 1. Lactaza : lactoza Gal + Glc
(-1,4)

2. Zaharaza (sucraza): zaharoza (sucroza) n Glc+Fru (-1,2)

3. Maltaza (-dextrinaza) cliveaz maltoza n Glc

4. Glucoamilaza : malto-oligozaharidele

Activitatea acestor 4 oligozaharidaze = mai intens n duoden i
jejunul superior i scade gradat n restul intestinului subire

5. Nucleaze: nucleoproteine riboza + dezoxiriboza


	
Celuloza, mananii, pentozanii nu sunt transformai n
tubuldigestiv al omului, deoarece acesta nu conine enzimelenecesare
acestor procese intestinul gros unde n micmsur sunt degradai sub
aciunea bacteriilor intestinale isunt apoi eliminai prin fecale

Ca rezultat al digestiei glucidelor:GlcGalFruMan


	
ABSORBIA GLUCIDELOROzele reprezint singura form sub care
glucidele se absorbprin peretele intestinuluiHexozele sunt
absorbite cu o vitez mult mai mare dectpentozele (viteze similare
cu cele ale mineralelor) i ajung prinvena port la ficat

Absorbia glucozeiAbsorbia glucozei, principalul monozaharid din
organism

necesit un transport transmembranar: la trecerea din lumenul
intestinal n enterocit la trecerea din enterocit n circulaia
sanguin la trecerea din circulaia sanguin n esuturi n celulele
tubulare proximale (absorbia glucozei din urina

primar)


	
Absorbia Glc la nivelul epiteliului celulei intestinalese face
cu ajutorul unui transportor carrier dependent de prezena
Na+denumit SGLT (Sodium Glucose Transporter) = transportorNa+ -
Glc. Este un sistem simport:Na+ tinde s intre n celul
conformgradientului su electrochimic i ntr-unsens antreneaz GlcCu
ct gradientul de Na+ este mai marei viteza transportului este mai
mare;Dac se reduce mult gradientul de Na+

se oprete transportul glucozeiOdat ptruns n celula
intestinalprin membrana apical, transportorulelibereaz Na+ i GlcGlc
iese din celul prin difuziunefacilitat (n sensul gradientului
deconcentraie), mediat de un transportor prezent n membrana
bazal

GLUT2


	
Na+ este expulzat n snge contra gradientului de concentraie
prinintervenia ATP-azei Na+, K+- dependente

Activitatea E situat n membrana bazal, permite
meninereagradientului de concentraie a Na+ i deci rencrcarea
transportoruluide Glc

Pt acest mecanism pledeaz faptul c transportul Glc = inhibat
deouabain, inhibitor al pompei de Na+


	
Fructoza (zahrul din fructe)n enterocite Fru este absorbit prin
mecanism pasiv, facilitat de oprotein transportoare transmembranar
GLUT 5GLUT 5 = nu este inhibat de glucoz, galactoz sau de alte
glucideFructoza traverseaz membrana bazolateral a celulelor
epitelialeintestinale cu ajutorul aceluiai transportor GLUT2
folosit de glucoz igalactoz


	
Zaharoza (zahrul de mas) Glc + Fru=-1,2

- hidrolizat n Glc + Fru de zaharaz (enzim - marginea
nperie)

Glc = absorbit activ cu ajutorul transportorului cuplat cu Na+:
SGLT (Sodium Glucose Transporter)- iese pasiv la polul bazo-lateral
al enterocitului utiliznd

GLUT2Fru = absorbit pasiv cu ajutorul GLUT 5- prsete enterocitul
snge cu ajutorul GLUT2

LactozaLactoza Gal + Glc (-1,4) sub aciunea lactazeiGlc + Gal =
absorbite activ la nivelul enterocitului SGLTPrsesc enterocitele
pasiv - GLUT 2


	
Amidonulamiloza + amilopectina

- digestia amidonului ncepe n cav. bucal (Amilaza salivar
-1,4)

- aciunea amilazei salivare continu n stomac, pn cnd pH 4 prin
amestecarea bolului alimentar cu sucul gastric

- n duoden (Amilaza pancreatic):Amidon maltoz + fragmente
oligozaharidice (dextrine)Dextrine (Amilo-1,6-glucozidaza)
maltozMaltoza sub aciunea maltazei Glc

Glucoza este absorbit prin SGLT prsete polul bazo-lateralal
enterocitului prin GLUT 2


	
Celuloza Glucoz (-1,4 i -1,6)

Nu este absorbit datorit lipsei celulazei

n colon = fermentat de bacteriile intestinale CO2 + aciziorg:
acetat, propionat, butirat

Acetat + propionat = absorbii dup ce au fost activai nacetil-CoA
, propionil CoA

Butiratul- substrat energetic pentru colonocite


	
GLUT5

GLUT2

STGL

GLUT2

SGLT


	
Malabsorbia glucidelor cauzat de deficienadizaharidazelor la
nivelul marginii de perie a enterocitelor(la nivelul duodenului i
jejunului);Cel mai frecvent este deficitul ereditar de
lactaz,manifestat prin intoleran la lactoz (la nou-nscui prindiaree
n urma ingestiei de lapte)

Malabsorbia congenital a glucozei i galactozeiPatologie cauzat
de deficitul co-transportatorului glucoz-Na+manifestat prin diaree
sever, care poate cauzamoartea prin dehidratare


	
TRANSPORTUL SANGUIN DE GLCGlc = molecul mic hidrosolubil
transportat n snge sub form liber(glicemia = 4-6 mM 0,7-1,1
g/l)

Gl sanguin provine n perioada alimentar din intestin: absorbit
lanivelul intestinului intestin (SGTL+Glut2) glicemiei secreia de
insulin (celulele pancreatice)Insulina faciliteaz ptrunderea
glucozei n ficat (pe cale portal)Ficatul capteaz 30- 40% Glc (Glc
Glc-6P)Restul de Glc se repartizeaz n: creier, eritrocite,
muchi,esut adiposGlc = degradat n piruvat (Glicoliz)Glc n exces =
stocat n ficat i muchi (Glicogenogenez)

Glc sanguin n perioada de post provine din ficat:-
Glicogenoliz-Gluconeogenez sub aciunea glucagonului (celulele
-pancreatice)


	
TRANSPORTUL CELULAR DE GLCTransportul transmembranar i
intracelular de glucoz, este nmajoritatea cazurilor facilitat de
insulin i se exercit prinintermediul unor proteine complexe ataate
membranelorcelulare i membranelor organitelor celulare
numitetransportori de glucoz (GLUT)Transportorii de Glc =
glicoproteine transmembranareFixarea Glc pe faa extracelular a
membranei determin oschimbare a conformaiei proteinei, ceea ce face
ca Glc streac pe faa intern unde va fi eliberatTransportorii de Glc
- codificai de gene diferite i seexprim n funcie de tipul de
celuleSinteza i afinitatea lor pentru glucoz este diferit
fiindreglat n principal de insulin


	
Familia de proteine GLUT are 8 membri

Prototipul folosit pentru descrierea acestor proteine este GLUT
4

- un lan polipeptidic cu 12 domenii transmembranare

Prima ans extracelular conine situsurile de glicozilare iar
captul COOH - terminal, intracelular, conine situl de fosforilare i
o secven de aminoacizi care faciliteazendocitoza rapid a
transportorului


	
Glut 1 este ubiquitar dar predomin n eritrocite- favorizeaz
ptrunderea Glc n condiii bazale, independent

de insulin- n cele mai multe celule, aceast cale este singura
prin care

se produce influxul de glucoz- n eritrocite. favorizeaz
ptrunderea Glc atunci cnd

glicemia =

Glut 2 exprimat mai ales de ctre ficat i pancreasLa nivelul
pancreasului asigur cuplarea stimulului glicemic cusecreia de
insulin

Glc difuzeaz rapid n ficat atunci cnd C % sanguin = adicn per.
alimentar

Invers, Glc. penetreaz slab n ficat atunci cnd C % sanguin
=(post)


	
Glut 3 prezent mai ales la nivelul SN, avnd o afinitatemare
pentru glucozasigur eficien maxim pentru captarea glucozei la
acestnivel

Glut 4 majoritar n esutul adipos i muchiSinteza i afinitatea lui
pentru Gluc = reglat de insulin

Glut 5 este transportorul pentru fructoz i este prezentn
celulele membranei epiteliale ale intestinului subire
irinichiului

Glut 6 incomplet descris Glut 7 transportorul de glucoza la
nivelul microzomilor Glut 8 este modulat de insulin, ns funciile
sunt

incomplet cunoscute


	
Transportul sanguin i celular de glucoz

Perioada alimentar versus cea de post

Perioada alimentar

Perioada de post

Perioada de post

Perioada alimentar


	
In funcie de esuturi, transportorii de Glc = sensibili la
insulin

Ficat: Transportorii Glut 2 = numeroi i mobili;

= insensibili la insulin= eficieni atunci cnd c % extracelulare
i

citoplasmatice de Glc se echilibreaz foarte rapid

L anivelul hepatocitului intrarea Glc n hepatocit nu este oetap
limitant a metabolismului

Etapa limitant = reacia de fosforilare realizat deglucokinaz


	
Descoperirea mutaiilor glucokinazei a permis
caracterizareadiabetului monogenic cu debut precoce diabetul de
tipMODY (Maturity Onset Diabetes of the Young) tip 2 activitii
enzimatice a glucokinazei este asociat n celulele ale pancreasului
cu o diminuare a glicolizei pentru un anumitnivel glicemic

Acest defect se traduce prin glicemiei ceea ce inducesecreia de
insulin, aceasta fiind global diminuat la jumtate

n hepatocite, stocarea Glc n glicogen este diminuat
igluconeogeneza crescut, ceea ce explic hiperglicemiaAcest tip de
diabet este n acelai timp o afeciune hepatici una pancreatic


	
n adipocite i celulele musculare: insulinandeplinete rolul
principal

Insulina stimuleaz sinteza transportorilor Glut 4,
accelernddeplasarea lor din aparatul Golgi ctre membrana
plasmatic,ceea ce stimuleaz afinitatea receptorilor pentru Glc

Efectele insulinei asupra Glut 4 reprezint principalelemijloace
de care dispune organismul pentru reglareametabolismului
glucidic

Transportul de Glc n celulele musculare poate fi o etaplimitant
a metabolismului su


	
Originea endogen a Glc sanguine

1. Plecnd de la glucide endogene:

Glicogenul - forma de rezerv glucidic a tuturor cel
animaleFicatul conine glicogen n cantitate de 10-12% din greutatea
proaspt (80-100g)

Muchiul : 1-3 % din greutatea proaspt


	
MUCHI: Glicolizan perioada de post muchii nu elibereaz Glc n
snge furnizeaz rapid Glc-6-P (n efortul intens) care este mai
departe oxidat

prin glicoliz n piruvat

FICAT: Glicogen Glucoz (Glicogenoliza)n perioada de post ficatul
elibereaz Glc n snge, plecnd de la glicogenputnd asigura nevoile
energetice ale creierului i celulelorglucodependente -
eritrociteleAciunea sa este de scurt durat deoarece rezervele de
glicogen hepatic =limitate (80 g %) i se epuizeaz dup aproximativ
20 de ore de postDac postul se prelungete atunci glicogenoliza =
nlocuit cugluconeogeneza


	
2. Plecnd de la proteine i lipide:Gluconeogeneza: produce Glc
din produi neglucidici

(rezultai din diferite esuturi periferice, eliberai nsnge i
captai de ficat)

1. Lactat (produs prin glicoliz anaerob i oxidat n
piruvat)-40-50% din neoglucogenez

2. Alanina (eliberat prin proteoliz muscular, Ala=transaminat n
piruvat) 30-40 %

3. Glicerol (lipoliz adipocitar) intr n neoglucogenez lanivelul
PDHA

4. Propionil-Co A (din diferite es) intr n neoglucogenez
viamalat

Rinichii produc glucoz plecnd de la glutamin, pe care outilizeaz
pentru consumul propriuGluconeogeneza renal are loc dup multe zile
de post


	
Glicemia reflect eficiena mecanismelor de - reglare - aport -
consum - biosintez - degradare Concentraia de glucoz din snge =
glicemie

70-100 mg/dl (3,9-5,6 mmol/L) glicemie bazal normal


	
Homeostazia glicemic = asigurat de: Insulin = hormon
hipoglicemiant Glucagon, somatostatina, catecolamine, ACTH,

glucocorticoizi, tiroxina, cortizolul = hormoni
hiperglicemiani

Pancreasul Celule - secret insulina Celule - secret glucagon
Celule PP secret polipeptidul pancreatic Celule secret
somatostatina


	
Numelecelulelor

Produsul %dinnrdecelule

Rol

Celule Insulina 5080% c% Gl

Celule Glucagon 1525% c% Gl

Celule Somatostatina 310% InhibasecreiadeI,G,STH,HCl,gastrin

Celule PP Polipeptidulpancreatic

1% secreiadeI,pepsin,HCl


	
Insulina este constituit din 2 catene: A (21 aa) B (30 aa)legate
prin 2 puni disulfurice intercatenare Cys7A-Cys7B i
Cys20A-Cys19B


	
1- Insulina se sintetizeaz nform inactiv - preproinsulin

2-n RE semnalele peptidazelorcliveaz preproinsulina pn
laproinsulin (86 AA)

3- Proinsulina este transferatspre aparatul Golgi

Sub aciunea endo icarboxipeptidazei proinsulina se transform n
insulin i peptidul C, care ajung n spaiul extracelular fiind
eliberate n sngePeptidul C se gsete n snge ncantiti echimolare cu
insulina(alctuit din 31 AA)

Peptidul C scade odat cuscderea I circulante i crete ntimpul
perioadelor de remisiune adiabetului

Biosinteza


	
Ajuns n snge, insulina se fixeaz pe receptori specifici
localizai n celulele din ficat, muchiul scheletic i esutul
adipos

Fiind un hormon peptidic, insulina nu poate strbate direct
membranele celulare, efectele sale intracelulare fiind mediate

de enzimele i proteinele ataate receptorului specific

- Nr. receptorilor= reglat prin insulina nsi


	
MODUL DE ACIUNE AL INSULINEI - comport mai multe ci de
semnalizare

Receptorul insulinei (IR) i activarea sa

Receptorul specific al insulinei (IR) = protein transmembranar
cuactivitate tirozinkinazic

IR= alc din 2 subuniti i 2 subuniti legate prin puni
disulfuriceSubunitile = extracelulare: conin situsul de legare al
insulineiSubunitile - strbat membrana = intracelulare au un domeniu
cuactivitate tirozinkinazic


	
Ca urmare a legrii insulinei, domeniul intracelular
alsubunitilor este fosforilat prin fixarea de grupri fosfat
lanivelul resturilor de tirozin cu ajutorul ATP-ului (donor
deenergie i grupri fosfat)

Aceast auto-fosforilare conduce la activarea receptorului


	
Receptorul fosforilat iniiaz o cascad dereacii intracelulare
care reprezinttransducia semnalului pn la nivelulefectorilor
celulari specifici:

receptorul fosforilat activat fosforileazo serie de proteine
docking dintre care celemai importante sunt IRS (IRS
Substrate)Specific: IRS-1 (Insulin-Receptor-Substrate1)

IRS1 fosforilat (IRS-1-P) determincreterea afinitii GLUT4 pentru
membranaplasmatic i stimularea prelurii Glc dinsnge

Acest efect este prezent doar nmusculatura scheletic, adipocite
i miocard

Plecnd de la IRS-1-P, semnalul insulinicpoate s se propage pe
mai multe ci


	
Caleafosforilriincascad

IRS-1-P este recunoscut de o protein-kinaz, care declaneaz o
cascad defosforilri asupra altor protein-kinazecitoplasmatice;

Aceast succesiune de fosforilri are dreptscop amplificarea
semnalului hormonal,deoarece fiecare molecul activatacioneaz asupra
mai multor molecule-int,pe care le activeaz la rndul su

Ultima fosforilare activeaz protein-fosfatazele specifice care
hidrolizeazformele inactive, fosforilate ale unor enzime,elibernd
formele active, defosforilate.


	
Astfel insulina activeaz prin defosforilare o serie de E
cheie:

a. glicogen-sintaza care asigur utilizarea glucozei pentru
sinteza de glicogen; concomitent are loc inhibiia
glicogen-fosforilazei

b. piruvatkinaza care asigur conversia fosfo-enolpiruvatului n
piruvat (ultima reacie a glicolizei citoplasmatice)

c. fosfo-fructokinaza II necesar pentru sinteza de Fru-2,6 bis
P, inhibnd aciunea fructozo-2 fosfatazei

d. complexul multienzimatic al piruvat-dehidrogenazei, care
permite conversia ireversibil a piruvatului n acetil-CoA

e. acetil-CoA-carboxilaza, necesar pentru iniierea biosintezei
acizilor grai

f. HMG-CoA-reductaza, necesar pentru biosinteza
colesterolului


	
Calea induciei enzimatice

Semnalul insulinic, via translocarea diverselor proteinkinaze,
modific n nucleu expresia genelor

Genele a cror exprimare este indus dectre insulin codific
urmtoarele proteine:

transportorii pentru glucoz, GLUT 4

glucokinaza, care transform glucoza nglucozo-6-fosfat, forma
activ din punct devedere metabolic

piruvat-kinaza i fosfo-fructo-kinaza I,enzime allosterice
eseniale n reglareaglicolizei

lipoprotein-lipaza, enzim cheie nreglarea metabolismului
lipidic


	
Calea fosfatidil-inozitol-3PIRS-1-P fosforileaz i alte
proteine

ca fosfatidil-inozitol 3 kinaza (PI3-kinaza)Ac enzim va
fosforila un fosfolipidmembranar PIP2 rezultnd PIP3

PIP3 activeaz proteinkinaza B care:

1. stimuleaz translocarea GLUT4 dincitoplasm ctre membran
favorizndastfel intrarea glucozei n celulele insulino-dependente i
scderea glicemiei

2.fosforileaz glicogen sintaza kinazic(GSK3), enzim care prin
fosforilare seinactiveaz, devenind incapabil sfosforileze glicogen
sintetaza


	
Glicogen sintetaza, n form defosforilat devine activ, stimulnd
sinteza deglicogen (glicogenogeneza)

3. activeaz o AMPc-fosfodiesteraz care hidroliznd AMPc, inhib
proteinkinaza Astimulnd astfel sinteza de glicogen

4. stimuleaz sinteza proteic


	
43

Reglarea secreiei de insulin se realizeaz prin
modificareanumrului de receptori membranari specifici, sub
aciuneacreterii insulinei

Insulina este principalul reglator al numrului de
receptoricelulari

Aceast autoreglare negativ se face prin scderea durateide via a
receptorilor, ca urmare a intensificrii degradriiacestor
proteine


	
Rolul insulinei- permite captarea glucozei din compartimentul
sanguin prin stimulareatranslocrii transportorilor de glucoz
(GLUT4) din citoplasm ctre membranelecelulare (n special la nivelul
esutului adipos i a muchiului striat scheletic)

- stimuleaz captarea glucozei la nivel hepatic prin stimularea
glucokinazei careasigur fosforilarea glucozei n glucoz-6-fosfat,
unul din substraturile sintezeiglicogenului

- stimuleaz sinteza de glicogen (la nivelul glicogen-sintazei)
inhibnd totodatglicogenoliza (la nivelul glicogen-fosforilazei)
printr-un mecanism aflat n centrulreglrii glicemiei

( jeun, atunci cnd secreia de insulin este inhibat,
glicogenoliza hepaticeste activat i glucoza este eliberat n
snge)

- controleaz n aceeai msur activarea glicolizei i inhibarea
reciproc aneoglucogenezei, prin activarea expresiei mai multor
enzime: fosfofructokinaza,piruvat kinaza


	
Insulina joac un rol important n reglarea metabolismlipidic:

- stimuleaz lipogeneza (sinteza AG)

- inhib lipoliza (triglicerid-lipaza tisular)

- activeaz lipoproteinlipaza

Insulina joac un rol important n reglarea metabolismproteic:

- stimuleaz captarea intracelular a aminoacizilor

- faciliteaz utilizarea AA exogeni n muchi i ficat

- stimulez sinteza proteic

- inhib proteoliza


	
RELAIILE INTERTISULARE

FICATUL sub influena insulinei contribuie la
meninereahomeostaziei glucidice, lipidice i azotate

- Capteaz 1/3 din Glc alimentar, o fosforileaz rapid
(glucokinaza)i o stocheaz sub form de glicogen (glicogenogenez)
atunci cndrezervele energetice sunt satisfcute

- Transform Glc piruvat (glicoliz) + producerea de cant de ATP-
Transform n mitocondrii piruvatul n acetil- CoA (ciclul Krebs)-
Transform Fru + Gal care se integreaz n glicoliz sau
sintetizeaz

glicogen (via UDP-Gluc pt galactoz)- Pe calea pentozofosfailor
Glc-6-P se transform n CO2+E


	
- Inhib glicogenoliza

- Scade neoglucogeneza

- Transform glucidele n acizi grai via acetil-Co A
lipogeneza

- export TG formate din glucoz i chilomicronii remaneni sub
formde VLDL spre esuturile de depozitare (esutul adipos) sau
spremuchi (n scop energetic)

- realizeaz sinteza de proteine n majoritatea esuturilor ,
catabolismul Glc n CO2+H2O, via

acetil-CoA, ciclul Krebs + catena respiratorie asigur
sintezamitocondrial de ATP


	
MUCHII- sub influena insulinei

- Stimuleaz transportul Glc i stocarea ei sub form de
glicogen(glicogenogenez)

- Degradeaz Glc la lactat (glicoliz anaerob) utilizat de ficat i
dealte esuturi

- Utilizeaz Glc via acetil-CoA fr efort intens

- Muchiul cardiac (mare utilizator E) utilizeaz AG transportai
dechilomicroni i VLDL sintetizate de ficat

- Integreaz aminoacizii n sinteza proteinelor musculare
(rezervplastic i energetic)


	
ESUT ADIPOS sub influena insulinei

9 Ptrunderea crescut a Glc n esutul adipos determin o
producereexagerat de acizi grai i glicerolfosfat la acest nivel,
ceea cefaciliteaz esterificarea AG i depunerea de TG n celulele
adipoase(lipogeneza)

9 n consecin, scade eliberarea de AG din esutul adipos i deci c
%AG din snge

9 Acumularea de AGL favorizeaz:- producerea de corpi cetonici-
stimularea gluconeogenezei- blocarea glicolizei

9 Glc este utilizat ca substrat energetic via acetil-CoA
(prininducerea enzimelor cu rol n degradarea glucozei)


	
ERITROCITELE

Nu utilizeaz dect Glc prin glicoliz anaerob-lactat

Lactatul= exportat, captat de ficat + miocard icatabolizat pe
calea acetil-CoA

CREIERUL

Utilizeaz doar glucoz i n lipsa insulinei


	
Homeostazia glucozei I : inhibiia prin insulin; I+ : stimularea
prin insulin; G+ :

stimularea prin glucagon
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Perioadele postprandiale, caracterizate prin creterearaportului
insulin/glucagon, sunt marcate de utilizarea intensa glucozei la
nivelul esuturilor n sinteza acetil-CoA iregenerarea ATP


	
Dezechilibre ale homeostaziei glucozei

hiperglicemii

hipoglicemii

DZ = sindrom ce cuprinde maimulte tulburri ce au n
comunmodificri lipidice, protidice ihiperglicemia, consecine
aleinsuficienei absolute saurelative de insulin

insulinom


	
Diabetul zaharat (DZ) DZ - un sindrom caracterizat printr-un
dezechilibru metabolic ce are carezultat o stare de hiperglicemie
datorat:

1- scderii nivelului de insulin (hormon esenial pentru
reglareametabolismului glucidelor i transportul glucozei din snge n
interiorulcelulelor) DZ1

2 - rezistenei anormale a celulelor insulin-sensibile DZ2

Glc = acumulat n snge iar celulele organismului rmn fr sursa de
E

Consecutiv hiperglicemiei, deficitului de insulin apar-
perturbri ale metabolismului protidic, lipidic i
hidroelectrolitic,conducnd n final la o tulburare complex a
metabolismului energetic alorganismului


	
DZ reprezint oproblem desntatemajor asecoluluiXXI

Datele epidemiologice oferite de Federaia Internaional de
Diabetestimeaz c aproximativ 194 milioane , respectiv 5,1%din
populatia adultsufer de aceast boal

Numrul diabeticilor va crete pn 2025 la 333 milioane - a 4 a
cauz demortalitate n rile dezvoltate

In 2003, prevalena diabetului n populaia adult a fost estimat la
5,1%,85 - 95% dintre aceti aduli suferind de DZ tip 2

2025 IDF a prezis o prevalen mondial a diabetului de 6,3%


	
DIABETUL ZAHARAT o epidemie de proporii

International Diabetes Federation. Diabetes Atlas Executive
Summary. Second Edition. IDF publ. 2003; 7-14
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85-95% diabetici de tip 2


	
OMS recunoate 3 tipuri de DZ:

- DZ tip 1

- DZ tip 2

- DZ gestaional

caracterizate prin:

- simptome i consecine similare, DAR

- cauzele i distribuia populaional sunt diferite


	
Diabetul zaharat de tip 1numit anterior IDDM (DM insulino
dependent)= diabet juvenil deoarece este depistat n perioada
copilrieidar el poate apare i la aduli

Administrarea insulinei = indispensabil pentru supravieuire
-diabet insulino-dependentn lipsa administrrii insulinei pacienii
mor

DZ tip 1 = 5 -10 % din totalul pacienilor cu DZ

n momentul apariiei clinice a bolii aproape toat
populaiacelulelor ale pancreasului, productoare de insulin
estedistrusDistrugerea selectiv a celulelor poate fi:- mediat imun-
poate avea alte cauze necunoscute


	
Exist 2 subtipuri de DZ tip I:

A- autoimun

- datorat distrugerii autoimune a celulelor ale
pancreasului,productoare de insulin

(sistemul imunitar elaboreaz anticorpi mpotriva celulelor
aleinsulelor Langerhans)

Markerii procesului autoimun = auto-anticorpi fa de
antigenespecifice exprimate de celulele insulare B- idiopatic
caracterizat prin mecanisme necunoscute de distrugere a
celulelorinsulare


	
Diabet tip 1 : predispoziie genetic + factori de mediu + procese
autoimune

DZ 1 = dobndit cu o probabilitate de 3-6% de ctre un copil dac
unul dintre prini este bolnav Dac ambii prini sunt bolnavi, riscul
crete la 10-25%

In cazul gemenilor monovitelini, dac unul dintre ei prezint DZ
tip 1, riscul ca i cellalt s manifeste boala este de 30-50%

Etiologia bolii se bazeaz pe ipoteza existenei unor modificri
genetice la care se adaug factori de mediu declanatori

Factori de mediu favorizani:Agenii infecioi, deficiena n vit D,
toxine, factori de stres, influene climaticeToi acetia conduc la o
reacie imun greit orientat, care distruge propriile
celuleproductoare de insulinAceasta =cauza pentru care DZ tip 1 mai
este numit i "boal autoimun".


	
Autoanticorpi specifici dezvoltai n diabet 1:Anticorpii GAD
(anticorpi contra glutamatdecarboxilazei) - produc cele

mai profunde modificri la nivelul celulelor
pancreaticeGlutamatdecarboxilaza : decarboxilare glutamat n acid
gama-amino

butiric (GABA) i CO2

GAD exist n 2 izoforme (GAD 67 i GAD 65) codificate de gene
diferite: GAD 1 i GAD 2

GAD 65 + GAD 67 = inte antigenice pentru autoanticorpii
persoanelor care vor dezvolta diabet zaharat de tip 1 sau LADA
(Latent Autoimmune Diabetes n Adults)

Procesele autoimune n diabetul de tip 1 sunt ndreptate n mod
specific asupra celulelor pe care le distrug progresivRezultatul =
deficitul absolut de insulinAnticorpii pot fi detectai naintea
apariiei intoleranei la glucoz, cnd testele metabolice prezint nc
valori normale

ICA512/IA-2 (anticorpi contra celulelor insulare)IAA (anticorpi
contra insulinei)


	
DZ de tip 1, netratat, se caracterizeaz prin urmtoarele
modificribiochimice:

a) hiperglicemie ca urmare a:- incapacitii esuturilor de a
prelua glucoza din plasm datorit

reducerii (absenei) insulinei

- gluconeogenezei accelerate care are ca precursori
proteinelemusculare i unii aminoacizi

b) hiperlipoproteinemie (chilomicroni i VLDL)

Hiperlipoproteinemia apare datorit activitii sczute a
lipoproteinlipazeidin capilarele esutului adipos, enzim
insulin-dependent pentru sinteza sa

c) episoade severe de cetoacidoz

rezultatul unei cantiti mari de Acetil-CoA provenit dintr-o
lipolizcrescut n esutul adipos

- -oxidarea accelerat a acizilor grai de la nivelul
ficatului


	
Fr insulin, bolnavul cu diabet tip I dezvolt:

- cetoacidoz- coma hiperglicemic- moarte

Cetoacidoza = sinteza excesiv a corpilor cetonici :acid acetil
aceticacid 3-hidroxibutiricacetonacare pot afecta homeostazia pH
sngelui


	
La un bolnav cu diabet tip 1 se nregistreaz:

Modificri ale glicemiei de la VN: 80120 mg/dl, 46 mmol/l):

Valori > 200 mg/dl (10 mmol/l) - sunt nsoite de:

- disconfort

- urinare frecvent

- deshidratare

Valori > 300 mg/dl (15 mmol/l) conduc la:

- cetoacidoza

- necesit tratament rapid cu insulin


	
Simptome generale:

- poliurie (diurez > 2 l/24 ore)

- sete exagerat (polidipsie)

- vedere nceoat

- astenie

- scderea forei de munc

- scderea inexplicabil n greutate cu polifagie etc.

- Glucozuria = condiie anormal de eliminare a glucozei prinurin,
cnd glicemia > 180 mg/dL (pragul renal al Glc) = depit

(capacitatea de reabsorbie a glucozei la nivelul tubulilor
renali estedepit)


	
denumit anterior i NIDDM (non-insulin-dependent) sau diabet
dematuritate se manifest dup 40 ani- 90 % din cazurile de
diabet

Este caracterizat prin rezistena la insulinInsulina = sintetizat
n c% normale sau chiar crescute, ns

mecanismul de interaciune a insulinei cu celulele organismului
=afectat

Defectul apare de regul la nivelul receptorului insulinic (IR)
de pesuprafaa celulelor int (insulin-sensibile) -
distrugereareceptorilor pt insulin

Cauze:Mutaii la nivelor genelor care codifica IR (diabet
Mody-

Maturity Onset Diabets of Youth-diabet motenit
autozomaldominant)

Disfunctionalitate a transportorilor GLUT 4Semne: hiperglicemie
i hipertrigliceridemie, rareori cetoacidoza

Diabetul zaharat tip 2


	
Fenomenul de rezisten la insulin

situaia n care concentraii normale de insulin nu producrspunsuri
normale n celulele insulin-sensibile (adipocite, celulemusculare
scheletice i hepatocite)Cauze:1) Unui nivel bazal mare de insulin i
corespunde un numr mai micde IR pe suprafaa membranei
plasmatice

2) unui defect la nivelul capacitii IR de a direciona
transportoriide glucoz spre membrana plasmatic

In ciuda nivelului mare de insulin, glicemia este puin
controlatdatorit faptului c celulele devin insensibile la
insulin

Principalele manifestri ale rezistenei la insulin sunt:1.
Scderea prelurii glucozei de ctre muchii scheletici,

ceea ce are drept consecin creterea glicemiei i a insulinemiei2.
Incapacitatea insulinei de a inhiba producerea hepatic de

Glc precum i eliberarea de AG din esutul adipos


	
Caracteristici celulare n DZ de tip 1 i 2, comparativ cu
celulele normale

In condiii normale: insulina se leag de IR i l activeaza
facilitndasimilarea Glc glicemia este redus corespunztorIn diabetul
de tip 1: insulina nu este prezent datorit imposibilitiicelulelor
insulare b de a o produce Glc nu este asimilat de celuledeoarece IR
nu sunt activai. Ca rezultat glicemia creteIn diabetul de tip 2:
insulina este prezent dar celulele nu pot rspundecorespunztor
asimilarea Glc este mai mic dect n condiii normale


	
Criterii de diagnostic pt DZ

DZ tip I - insulinodependent Debut inainte de 35-40 ani Simptome
cu atat mai

abrupte cu ct vrsta de debut este mai mic

Insulinemie foarte sczut Glucagonemie marcat

crescut, supresibila la insulina

Semne de autoimunitate prezente

Tendin marcat la cetoz, cetoacidoz

Tratament oral ineficient

DZ tip II non insulinodependent

Debut dup 40 ani Insulino-rezisten i/sau

deficit de insulin Exces ponderal Insulinemie crescut
Glucagonemie crescut

nesupresibil la insulin Semne de autoimunitate

absente Tratament oral eficient


	
Diabetul gestaionalAfecteaza circa 4 % din femeile gravide, n
stadiul final al sarcinii

Apare datorit incapacitii organismului de a secreta insulina
ncantiti necesare pentru a menine o glicemie normal

Dup natere: de regul dispare

Se poate transmite i ftului

Dei insulina nu poate trece prin placent, ftul primete un
excesde glucoz ceea ce foreaz pancreasul su s produc mai
multinsulinNou nscuii sunt obezi i au un risc nalt de a dezvolta
diabet tip 2

Cauze necunoscute! posibil hormonii implicai n meninerea i
dezvoltarea sarcinii potbloca aciunea insulineiTratament:
raionalizarea alimentaiei mamei


	
Testarea periodic a glicemiei permite depistarea din timp
aafeciunii

Cu ct diagnosticarea este mai precoce, cu att tratamentul
estemai eficient, prevenind apariia complicaiilor

Complicaii ale DZ de tip 2:

Leziuni ale retinei (retinopatia diabetic) orbire

Leziuni ale rinichilor (nefropatia diabetic)

Afectarea nervilor (neuropatie diabetic)

Ulcere ale membrelor inferioare (piciorul diabetic)

Accelerarea aterosclerozei care poate conduce latromboz, atac de
cord, accident vascular cerebral


	
Complicaiile diabetului zaharatComplicaiile acute ale DZ sunt
decompensri metabolice cepot fi ncadrate n:-cetoacidoz diabetic-com
hiperosmolar-acidoz lactic-com hipoglicemic

Complicatiile cronice pot fi clasificate n:

- microvasculare (retinopatie, nefropatie, neuropatie -somatic i
vegetativ, boala microvascular coronarian)

- macrovasculare (ateroscleroza accelerat la nivelulcoronarelor,
vaselor cerebrale, arterelor periferice), la care seadaug alte
complicaii cronice: cardiomiopatie diabetic,complicaii cronice
cutanate, complicaii musculo-scheletale,afectare hepatic, disfuncie
sexual


	
1. Cetoacidoza diabetic

Corpii cetonici = metabolii normali, a cror c% plasmatic =
1mEq/l(>5mEq/l n cetoacidoz)

Apare din cauza unui deficit absolut sau relativ de insulin i
are camodificri biochimice ppale:- acidoza metabolic (prin producie
de corpi cetonici)- hiperglicemia

Baza fiziopatologic = deficitul de insulin- absolut (n
cetoacidoza diabetic incipient+ cazul ntreruperiiinsulinoterapiei
la pacienii cu diabet zaharat tip 1) sau- relativ (mai frecvent,
datorat hiperproduciei hormonilor decontrareglare catecolamine,
glucagon, cortizol i hormonul de cretere)

Insulinopenia lipoliz, cu eliberarea de acizi grai liberi, care
la nivelulficatului = transformai n corpi cetonici

Cetoacidoza apare att prin producie crescut de corpi cetonici,
ct iprin scderea utilizrii lor la nivel periferic


	
Hiperglicemia rezult din- producia hepatic crescut de Glc
(glicogenoliz igluconeogenez)

- scderea utilizrii periferice a glucozei

glicemiei antreneaz diureza osmotic la pierderiimportante de:ap
(pn la 6-8l/zi)electroliiglucoz (pn la 20g/zi)corpi cetonici


	
2. Coma hiperosmolar

n diabetul de tip 2, se poate instala o hiperglicemie sever
(>50 mmol/l) n asociere cu o deshidratare profund i
ohiperosmolaritate plasmatic (> 350 mOsm/l)

Acidoza i cetoza sunt absente:

Corpii cetonici sunt abseni n urin i n concentraie normaln
ser;ionii HCO3 au valori peste 20 mEq/l; pH > 7,3

Aceast complicaie este adesea denumit i comhiperosmolar.


	
3. Acidoza lacticAcidoza lactic = o complicaie mai puin frecvent
a diabetului

Se caracterizeaz prin -hiperglicemie-acidoz (pH < 7,35)
-creterea concentraiei lactatului la concentraii mai mari de 7
mmoli/l (valoarea normal: 0,4-1,2 mmoli/l)


	
Tulburarea funcional a vaselor sanguine, cretereafriabilitii
lor, predispoziie la tromboz i
dezvoltareaaterosclerozei=micro-macroangiopatii

DZ = asociat unei ateroscleroze= n principal o surs de
insuficien coronarian i de arterita membrelor
inferioareAteroscleroza a devenit prima cauz de deces la
diabetici

La acest nivel intr de asemenea n joc ceilali factori de
risccardiovascular foarte adesea prezeni la diabetici,
precumhipertensiunea arterial sau dislipidemiile

Hiperglicemia cronic (evaluat prin dozarea
hemoglobineiglicozilate HbA1c) este un determinant major al
complicaiilormicrovasculare


	
Complicaiile microvasculare (microangiopatii)

Principalele caracteristici ale microangiopatiilor sunt:
debitului, presiunii i permeabilitii capilare, a presiunii
arteriale sistemice; diametrului capilarelor; modificarea membranei
bazale a capilarelor i a matricei extracelulare

Cu timpul, aceste anomalii se agraveaz i devin ireversibile;
permeabilitateacrete, capilarele se obtureaz, provocnd o pierdere
de celule microvasculare

Aceste anomalii provoac edeme i ischemii, cu precdere retiniene,
asociate cuangiogenez (dezvoltare de vase de snge noi, puin
funcionale, ca reacie lahipoxie)

La nivel renal, ele cauzeaz o cretere a filtraiei glomerulare,
probabil legatde o alterare a rezistenei arteriolare, urmat de o
proteinurie i deglomeruloscleroz.

Exist o corelaie strns ntre severitatea acestor complicaii,
gradulhiperglicemiei i durata diabetului

Microangiopatia diabetic se exprim prin- Retinopatie-
Nefropatie- Neuropatie


	
Retinopatia lezarea retinei oculare n form de microanevrism,
puncte, pete, exudate, edeme, formarea de noi vase sanguine

Dup 20 de ani de diabet, retinopatia este prezent la 90 % din
diabetici = proliferativ la 50-60 % din diabeticii de tip 1

n plus, 20 % din diabeticii de tip 2 prezint o retinopatie n
momentul diagnosticrii maladiei

Un studiu suedez din 1987 evidenia 4,4 % cecitate i 4,9 %
insuficien vizual sever la diabeticii de tip 1; la tipul 2,
prevalena acestor complicaii era de 1,4 %, respectiv 7,2 %.
Diabetul este astfel prima cauz de cecitate dobndit netraumatic


	
Nefropatia clinic diabetic se definete printr-o - proteinurie
persistent- diminuarea filtrrii glomerulare- hipertensiune arterial
- modificri morfologice ale rinichiului

Nefropatia = prezent la 25-30 % din diabeticii de tip 1 dup
10-15 ani de evoluie

n cazul tipului 2, prevalena variaz n funcie de studii ntre 10 i
34 %, dintre care 3 % prezentnd insuficien renal

Prevalena nefropatiei n diabetul de tip 2 crete destul de rapid,
devenind astfel n multe ri prima cauz de insuficien renal
terminal


	
Neuropatia diabetic = foarte frecvent (80 % din diabeticii a
cror durat de maladie este mai mare de 15 ani), traducndu-se prin
simptome foarte variate

Prevalena neuropatiilor variaz de la 25 la 50 % la diabeticii de
tip 1, fiind aproximativ de dou ori mai mic la cei de tip 2

Polineuropatiile = formele cele mai frecvente ale acestor
complicaii - afecteaz membrele inferioare: tulburri ale
sensibilitii, parestezii i uneori prin dureri
intenseMononeuropatiile, mai rare, sunt la originea unor tulburri
motorii (paralizie oculomotorie, etc.) i a unor dureri Neuropatia
vegetativ se traduce prin manifestri cardiovasculare (hipotensiune
ortostatic), impoten, afeciuni vezicale sau digestive (diaree,
etc.).Ulceraia perforant a picioarelor este considerat n mod clasic
ca o consecin a neuropatiei, cu toate c nu este singurul factor ce
intervine n aceast patologie n Frana de exemplu, n fiecare an sunt
amputai din acest motiv 5000 de diabetici


	
Manifestrile clinice ale diabetului zaharatse mpart n 2
categorii:

- cele direct legate de disfuncia metabolic- cele corespunztoare
complicaiilor pe termen lung ale patologiei

Hiperglicemia rezult n principal datorit creterii produciei
hepaticede glucoz

La nivel renal, glucoza filtrat este n mod normal complet
reabsorbitprin tubii contori proximali, dar pentru glicemii
superioare de 10 mmol/l,mecanismele de reabsorbie sunt saturate i
glucoza apare n urin

Glicozuria determin o diurez osmotic ce crete excreia apei
iantreneaz o cretere a osmolalitii plasmatice, ceea ce stimuleaz
larndul su centrul setei

Diureza osmotic i setea provoac simptomele clasice de poliurie
ipolidipsie

Dac nu sunt tratate, aceste perturbri metabolice se agraveaz i
sepoate ajunge la acidocetoz, com hiperosmolar sau acidoz
lactic


	
Manifestrile clinice poliurie, nicturie;
polidipsie;polifagie

scdere ponderal variabil, ntr-un interval scurt de timp;

alterarea metabolic tipic pentru CAD se instaleaz, de obicei,
ntr-un

timp scurt, mai rapid la copii i btrni i la cei cu diabet
cronic

dezechilibrat i se poate manifesta prin:

semne de deshidratare: tegumente i mucoase uscate, limba prjit,
pliu

cutanat persistent, hipotonia globilor oculari;

respiraia Kussmaul: respiraie foarte ampl, tahipneic, cu scurte
pauze

la sfritul fiecrui timp respirator;

slbiciune muscular (bolnav cu aspect flasc, hipoton);

greuri, vrsturi i dureri abdominale difuze;

alterri senzoriale: dezorientare temporo-spaial - obnubilare -
com;

simptome i semne ale unei afeciuni declanatoare (infarct
miocardic;

accident vascular cerebral; infecie urinar; pneumonie etc.)


	
METODEDEINVESTIGARE

STATICE orientative Glicemieajeundeterminatprindiversemetode

DINAMICE
Incrcarecuglucozalaceicareauvaloribazalemodificate;metodelesuprasolicitmecanismelecorectoarehipoglicemiante


	
1.Glicemia bazal (n < 110 mg/dl)n funcie de glicemia jeun
pacienii pot fi clasificai dup

cum urmeaz:

Glicemie jeun 70-100 mg/dl (3,9-5,6 mmol/L) glicemiebazal
normal

Glicemie jeun ntre 100 125 mg/dl (5,6 6,9 mmol/L) glicemie bazal
modificat

Glicemie jeun 126 mg/dl (7,0 mmol/L) de 2 ori :posibil
diagnostic de diabet zaharat ce trebuie confirmat

Glicemia > 200 mg/dl indiferent de condiiile de
recoltare(nainte sau dup mas, ziua, noaptea), pune diagnosticul
deDZ manifest

Determinarea glicemiei face parte din investigaiileperiodice
obligatorii


	
Glicemiei jeun DZ

glicemia de stres: efort intens, emoii puternice, oc, arsuri
severe, IMA, AVC

tulburri endocrine: feocromocitom, acromegalie, sindrom
Cushing

afeciuni pancreatice: pancreatit acut i cronic, fibroz
chistic

alte afeciuni: IRC

afeciuni hepatice cronice


	
In absena secreiei normale de insulin de ctre pancreas:

Glucoza :nu mai este asimilatnu mai este depozitat sub form de
glicogennu mai este consumat de esuturi

Se acumuleaz n snge: glicemie crescut = HIPERGLICEMIE

180 mg/dl se elimin n urin = GLICOZURIE

presiunea osmotic prin acumularea n snge deshidratare esuturi
POLIDIPSIEnu poate fi utilizat slbire, azoturie POLIFAGIE


	
Glicemiei jeun afeciuni pancreatice: insulinom

tulburri endocrine: boala Addison, hipotiroidism

tulburri hepatice severe: intoxicaii cu arsenic

tulburri funcionale: postgastrectomie, malabsorbie

tumori


	
2. Hiperglicemia provocat (Testul de toleran la Glc)n condiiile
unei glicemii jeun normale, existena unui diabet

latent poate fi depistat prin acest test

TTGO se efectueaz astfel: cu 3 zile nainte de testare se indic o
alimentaie cu cel puin 150 g de glucide ( nu post sau cur de
slbire);

n ziua TTGO:- se recolteaz snge venos pe anticoagulant pentru
dozarea

glicemiei jeun din plasma rezultat; imediat dup aceasta,
subiectul va trebui s ingere o soluie

n care s-au dizolvat 75 g de glucoz n 300 ml de ap (concentraie
25 %) n decurs de 5 minute

dup 2 ore se repet prelevarea de snge n acelai mod i se dozeaz
glucoza sanguin


	
Testul de toleran la glucoz:

glicemie la 2 ore < 140 mg/dl - tolerannormal la glucoz

glicemie la 2 ore intre 140-199 mg/dl scderea toleranei la
glucoz)

glicemie la 2 ore > 200 mg/dl posibil diabet


	
3. Hemoglobina glicozilat= indicator al hiperglicemiei cronice
asigura evaluarea controlului

metabolic al DZpe termen lung ce corespunde duratei de via a
eritrocitelor 90-120 zile memorie diabetic de lung duratIn condiii
de H-glicemie, moleculele proteice sufer un proces de

glicozilare nonenzimatic proporional cu mrimea creterii
glicemieiGlucoza se leag la gruparea -NH2 a moleculelor proteice,
inclusiv la Hb

proces lent i continuu, pe toat durata de via a
eritrocitelorIniial procesul este reversibil apoi ireversibil


	
Hb glicozilat cuprinde > subfraciuni:

A1 a A1 b A1 c

Dozarea HbA1c HbA1C aduce informaii despre nivelul de
glicozilare al proteinelor din

organism n general, fenomen cumulativ care reflect bine
echilibrul

glicemic Hb A1c foarte util i obligatorie pt monitorizarea
evoluiei DZ

util n precizarea evoluiei pacientului cu TAG: TAG (+) , HbA1c
evoluie spre DZ TAG (+), HbA1c (n) posibil normalizare


	Hb A1c
	
HbA1c Glucoza plasma sanguin

% mg/dl mmoli/l6 135 7,57 170 9,58 205 11,59 240 13,510 275
15,511 310 17,512 345 19,5

Corelaia dintre concentraiile hemoglobinei glicozilate A1ci cele
ale glicemiei


	
4.Glicozuria glucoza determinat n urina/24 ore Apare la valori
ale glicemiei > 180 mg/dl = prag renal Ajuta i la diagnostic dar
este util mai ales n monitorizarea

rspunsului la tratament Normal - glucoza este reabsorbit la
nivelul tubulilor renali, nu se

detecteaz n urin Semnificaie - status anormal Glicozuria
(glucozuria) important constituie rareori un rezultat fals

pozitiv (! )

Cauze: 1. depire prag renal hiperglicemie

cronic (DZ), hiperglicemie tranzitorie (aport), tireotoxicoza,
sd Cushing (CS)

2. leziuni tubi renali glicozurie renal


	
5.Insulinemia determinata prin metode RIA sau metode
biologice

6. Determinarea glucagonului plasmatic- dificil, multe substane
secretate gastrointestinal au comportament imunologic

similar cu cel al glucagonului- metode biologice sau
radioimunologice

n = 100 mcU/ml sau 50-100 pg/mL (plasm)- util n aprecierea
funciei celulelor -pancreatice

- glucagon crescut mult : n come hiperosmolare, cetoacidoza
diabetica, DZ prost controlat, crescut in DZ tip I

- n DZ tip II lipsete supresia postprandial a glucagonului
(poate explica glicemiapostprandiala mare din DZ)

Valori insulin reactiv imunologic = 10-20mcU/ml

raport insulina/glucagon important n clinic


	
7. Cetonuria (acid beta-hidroxibutiric, acid acetoacetic,
acetona):- demonstreaz iminena complicaiilor acute de tip
cetoacidoz n DZ- corpii cetonici reprezint produsi finali ai metab
acizilor grainormal nu apar n urinMetoda calorimetric 0,3-0,4
mmol/LMetoda iodometric 0,9-1,7 mmol/L


	
Alte analize:- metabolismul lipidic (dislipidemii)- metabolismul
protidic- metabolismul hidroelectrolitic (se pierde Na, K datorit
poliuriei)- metabolismul acidobazic

Evaluare complicaii: Corpi cetonici Uree, aminoacizi Acizi grai
liberi Electrolii Na, K Presiune osmotic Echilibru acido-bazic


	
Perioadadepost


	
Glicoliza


	
Efectul insulinei asupra enzimelor cheie din glicoliz la nivelul
ficatului


	
Glicogenogeneza


	
Reglarea glicogenolizei


	
Interrelaii ntre metab. glucidic, lipidic, proteic

Metabolismul glucidicGlucideleSlide Number 3Originea glucozei
sanguineSlide Number 5Slide Number 6Slide Number 7Slide Number
8Slide Number 9Slide Number 10Slide Number 11Slide Number 12Slide
Number 13Slide Number 14Slide Number 15Slide Number 16TRANSPORTUL
SANGUIN DE GLCSlide Number 18Slide Number 19Slide Number 20Slide
Number 21Slide Number 22Slide Number 23Slide Number 24Slide Number
25Originea endogen a Glc sanguineSlide Number 27Slide Number
28Slide Number 29Slide Number 30Slide Number 31Slide Number 32Slide
Number 33Slide Number 34Slide Number 35Slide Number 36Slide Number
37 Calea fosforilrii n cascadSlide Number 39Slide Number 40Slide
Number 41Slide Number 42Slide Number 43Slide Number 44Slide Number
45Slide Number 46Slide Number 47Slide Number 48Slide Number 49Slide
Number 50Slide Number 51Slide Number 52Slide Number 53Slide Number
54Slide Number 55Slide Number 56DZ reprezint o problem de sntate
major a secolului XXISlide Number 58Slide Number 59Slide Number
60Slide Number 61Slide Number 62Slide Number 63Slide Number 64Slide
Number 65Slide Number 66Slide Number 67Slide Number 68Slide Number
69Slide Number 70Criterii de diagnostic pt DZSlide Number 72Slide
Number 73Slide Number 74Slide Number 75Slide Number 76Slide Number
77Slide Number 78Slide Number 79Slide Number 80Slide Number
81Retinopatia lezarea retinei oculare n form de microanevrism,
puncte, pete, exudate, edeme, formarea de noi vase sanguineDup 20
de ani de diabet, retinopatia este prezent la 90 % din diabetici =
proliferativ la 50-60 % din diabeticii de tip 1n plus, 20 % din
diabeticii de tip 2 prezint o retinopatie n momentul diagnosticrii
maladieiUn studiu suedez din 1987 evidenia 4,4 % cecitate i 4,9 %
insuficien vizual sever la diabeticii de tip 1; la tipul 2,
prevalena acestor complicaii era de 1,4 %, respectiv 7,2 %.
Diabetul este astfel prima cauz de cecitate dobndit
netraumaticNefropatia clinic diabetic se definete printr-o -
proteinurie persistent- diminuarea filtrrii glomerulare-
hipertensiune arterial - modificri morfologice ale
rinichiuluiNefropatia = prezent la 25-30 % din diabeticii de tip 1
dup 10-15 ani de evoluien cazul tipului 2, prevalena variaz n
funcie de studii ntre 10 i 34 %, dintre care 3 % prezentnd
insuficien renalPrevalena nefropatiei n diabetul de tip 2 crete
destul de rapid, devenind astfel n multe ri prima cauz de
insuficien renal terminal Neuropatia diabetic = foarte frecvent (80
% din diabeticii a cror durat de maladie este mai mare de 15 ani),
traducndu-se prin simptome foarte variatePrevalena neuropatiilor
variaz de la 25 la 50 % la diabeticii de tip 1, fiind aproximativ
de dou ori mai mic la cei de tip 2Polineuropatiile = formele cele
mai frecvente ale acestor complicaii - afecteaz membrele
inferioare: tulburri ale sensibilitii, parestezii i uneori prin
dureri intenseMononeuropatiile, mai rare, sunt la originea unor
tulburri motorii (paralizie oculomotorie, etc.) i a unor dureri
Neuropatia vegetativ se traduce prin manifestri cardiovasculare
(hipotensiune ortostatic), impoten, afeciuni vezicale sau digestive
(diaree, etc.).Ulceraia perforant a picioarelor este considerat n
mod clasic ca o consecin a neuropatiei, cu toate c nu este singurul
factor ce intervine n aceast patologie n Frana de exemplu, n
fiecare an sunt amputai din acest motiv 5000 de diabeticiSlide
Number 85Slide Number 86METODE DE INVESTIGARESlide Number 88Slide
Number 89Slide Number 90Slide Number 91Slide Number 92Slide Number
93Slide Number 94Slide Number 95Slide Number 96Slide Number 97Slide
Number 98Slide Number 99Slide Number 100Slide Number 101Slide
Number 102Slide Number 103Perioada de postSlide Number 105Slide
Number 106GlicolizaSlide Number 108Slide Number 109Reglarea
glicogenolizei Slide Number 111Interrelaii ntre metab. glucidic,
lipidic, proteic
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