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INTRODUCERE 

 

Actualul studiu aduce în atenție o patologie din practica clinică, tot mai întâlnită, și anume, boala 

Alzheimer, reliefată prin numeroasele publicații, care au ca subiect central interesul faţă de grupul 

tulburărilor neurologice. Aceasta este o afecțiune neurodegenerativă progresivă, cea mai densă formă de 

demență senilă, corelată cu procesul de îmbătrânire, caracterizată prin declinul progresiv al funcțiilor 

cognitive (gândirea, memoria, vorbirea), modificări comportamentale și de personalitate.  

Deși, declinul cognitiv, întâlnit cu predilecție la persoanele vârstnice, se considera a fi o parte normală 

în procesul de schimbare a unui organism, care a trecut de perioada maturității, adică a senescenței, 

publicațiile existente demonstrează că această tulburare apare și în rândul persoanelor mai tinere. Să amintim 

faptul, că boala Alzheimer a fost depistată la o femeie, în vârstă de 50 de ani. Aflată sub observația lui Alois 

Alzheimer, de unde și numele acestei tulburări, pacienta manifesta o serie de simptome, surprinzătoare pentru 

respectiva vârstă și comparabile cu a altor pacienți, de vârstă înaintată, cu diagnostic de demență. Printre 

manifestări se identifică tulburări de comportament și dispoziție, stări confuzionale, afectarea persistentă a 

memoriei până la  imposibilitatea de a efectua activitățile zilnice obișnuite. În timp, se ajunge la pierderea 

totală a autonomiei. Toate aceste manifestări sunt precedate de afazie, agnozie și apraxie. Există cercetări 

care susțin că boala Alzheimer ar avea la bază tulburări de natură metabolică, deficiențe vasculare, care, dacă 

ar fi diagnosticate la timp, și însoțite de diferite strategii de prevenire, pentru etapele de debut ale declinului 

cognitiv, dezvoltarea bolii Alzheimer  ar putea fi prevenită. Aceste argumente ar putea explica prezența 

acestor simptome și la persoanele mai tinere. 

Unul dintre motivele care m-a determinat să aleg această temă de cercetare constă în faptul, că boala 

Alzheimer, reprezintă încă o provocare, atât de diagnosticare cât și de tratament. Alți factori motivaționali în 

alegerea temei de cercetare constau în  afectarea la nivel global a unui număr mare de persoane, estimarea 

creșterii numărului acestora în viitorul apropiat, precum și impactul uriaș asupra resurselor medicale, costul 

estimat pentru asistența medicală, și nu în ultimul rând, scăderea calității vieții de zi cu zi a indivizilor 

afectați de această boală. De asemenea, se dorește înțelegerea ipotezei că boala Alzheimer reprezintă o formă 

de diabet zaharat care afectează selectiv creierul, prin corelarea gradului de degradare cognitivă cu 

severitatea diabetului, la  pacienți diagnosticați de către medici specialiști psihiatri din cadrul Institutului de 

Psihiatrie Socola, Iași, România. 

După cum precizam anterior, printre prioritățile societății actuale se numără îmbunătățirea calității 

vieții pacienților diagnosticați cu boală Alzheimer. Drept urmare, patogeneza bolii Alzheimer trebuie studiată 

sub toate aspectele ei, cu scopul de a descoperi noi strategii terapeutice în acest sens, lucru posibil doar prin 

existența unor modele animale.  

Astfel, scopul principal al acestei lucrări este generarea unor modele animale, care sub influența 

administrării unui insecticid și a unei sucroze să poată fi supuse unor teste comportamentale prin care să se 

evidențieze capaciatea de memorare, latura exploratorie a acestora, a agresivității, a preferinței sociale cât și a 

anxietății, teste potrivite pentru a evidenția existența unor deficiențe de natură cognitivă, regăsite printre 

simptomele bolii Alzheimer. Practic, finalitatea acestor teste este de a analiza interacțiunile dintre 

deficiențele cognitive și cele metabolice, diferite aspecte comportamentale, pe modele animale, aspecte 



 

determinate prin metode variate. Deci, din perspectivă neurologică, ne dorim să aflăm dacă există o 

suprapunere între sindromul metabolic și tulburările neuropsihiatrice.  

Elementul de noutate și originalitate al acestei cercetări constă tocmai în generarea unui  model 

animal combinat, de  Alzheimer și diabet, relevant pentru principalele patologii neurologice din societatea 

actuală.  

 Motivația în alegerea acestei teme constă în înțelegerea ipotezei că boala Alzheimer reprezintă o 

formă de diabet specifică creierului. De asemenea reprezintă încă o provocare de diagnosticare și tratament, 

precum și preconizarea creșterii numărului persoanelor afectate de această boală la un miliard din populația 

globală, până în 2030.  

 Printre obiectivele urmărite în rândul modelelor animale se numără:  

1. inducerea unor deficiențe de memorie similare bolii Alzheimer la pești ca urmare a administrării de 

fipronil în combinație cu sucroză;  

2. obținerea unor deficiențe metabolice de tipul diabetului bazate pe administrarea de sucroză în diferite 

concentrații;  

3. stabilirea modului în care interacționează deficiențele metabolice cu cele de natură neurologică în cadrul 

modelului animal generat. 

 Referitor la pacienții umani, din cea de-a doua parte a studiului, printre obiectivele propuse se 

numără:  

1. corelarea gradului de degradare cognitivă cu severitatea diabetului;  

2. studierea modului în care medicația specifică pentru boala Alzheimer și diabet influențează tabloul 

patologic al acestor boli și interacțiunile dintre ele.  

 

CAPITOLUL 1. STADIUL ACTUAL AL CERCETĂRILOR PRIVIND 

BOALA ALZHEIMER ȘI DIABET 

Boala Alzheimer este o afecțiune neurodegenerativă progresivă, cea mai densă formă de demență 

senilă, corelată cu procesul de îmbătrânire, caracterizată prin declinul progresiv al funcțiilor cognitive 

(gândirea, memoria, vorbirea), modificări comportamentale și de personalitate. Boala Alzheimer mai poartă 

denumirea de diabet de tip 3, un termen propus pentru această boală neurologică, care rezultă din rezistența la 

insulină a creierului; un tip de diabet specific creierului. 

Boala Alzheimer (numită după psihiatrul german Alois Alzheimer) este cel mai cunoscut tip de 

demență și poate fi definită ca o boală neurodegenerativă lent progresivă carcterizată prin plăci neuritice și 

încurcături neurofibrilare ca rezultat al acumulării peptidei beta-amiloide în zona cea mai afectată a 

creierului, lobul temporal medial și structurile neocorticale (De-Paula V.J., 2012). 

 Demența este un termen general folosit pentru a descrie un grup de simptome care afectează 

abilitățile cognitive ale unei persoane, inclusiv memoria, limbajul, percepția și abilitățile de rezolvare a 

problemelor. Nu este o boală specifică, ci mai degrabă o colecție de simptome care pot fi cauzate de diferite 



 

afecțiuni subiacente. Aceasta nu ține cont de etnie, categorie socială, gen, vârstă, deci poate fi numită 

afecțiune “democratică”. Poate fi diagnosticată cu ajutorul scalei Reisberg, Scalei Mini Mental Examination 

cât și al Testului Clock (Omer I. et al., 2014). 

          Simptomele demenței pot varia de la o persoană la alta, dar semnele comune includ pierderea 

memoriei, dificultăți de limbaj și comunicare, tulburări de judecată, confuzie, modificări de personalitate și 

dificultăți în îndeplinirea sarcinilor zilnice. 

Boala Alzheimer este una dintre cele mai des întâlnite forme de demență. Aceasta este responsabilă în 

proporție de  75% din cazuri (Qi C. et al., 2009) pe cont propriu. De cele mai multe ori însă, este asociată cu 

alte forme de patologie, situație în care poartă denumirea de demență mixtă. A fost descrisă prima dată în 

urmă cu peste 100 de ani de către psihiatrul german Alois Alzheimer și poartă numele lui (Maurer K. et al., 

1997). La debutul bolii, carcateristicile primare ar fi imposibilitatea amintirii evenimentelor recente și găsirea 

cu dificultate a cuvintelor (Taylor J-P., Thomas A., 2013). După avansarea bolii, au loc pierderi mai mari de 

memorie cât și dificultăți de limbaj, care devin din ce în ce mai vizibile, cu repercusiuni în activitățile de zi 

cu zi, ca de exemplu, efectuarea cumpărăturilor, manipularea banilor și găsirea drumului de întoarcere. Toate 

aceste simptome sunt însoțite de anxietate și pierderea motivației. Simptomele  se agravează în timp ce boala 

progresează (Steinberg M. et al., 2008). Finalitatea prezentei boli constă în imposibilitatea persoanei de a se 

îngriji. Modificările creierului în boala Alzheimer, constau în  depunerea anormală de „plăci” insolubile de o 

proteină fibroasă cunoscută sub denumirea de amiloid și prezența fibrelor răsucite numite „încurcături 

neurofibrilare” la nivel cerebral (Attems J., Jellinger AK., 2013). Prezența plăcilor anormale și a 

încurcăturilor fac imposibilă funcționarea normală a celulelor cerebrale. Deficiența neurotransmițătorului 

acetilcolina, afectează și el procesul de învăţare şi memorie (Piggott MA.,2013). 

Mai sunt încă multe de învățat despre cauzele exacte ale bolii Alzheimer, dar cercetările au identificat 

câțiva factori potențiali declanșatori care pot contribui la debutul acesteia. Printre cei mai frecvent studiați 

factori declanșatori ai bolii Alzheimer se numără: anumite mutații genetice, ca de exemplu genele proteinei 

precursoare de amiloid (APP), presenilin-1 (PSEN1) și presenilin-2 (PSEN2) și vârsta. Riscul de a declanșa 

boala Alzheiemer crește pe măsură ce o persoană înaintează în vârstă. La cele amintite anterior se adaugă  

factorii stilului de viață, dieta, fumatul, lipsa exercițiilor fizice care pot juca, de asemenea, un rol în 

dezvoltarea bolii Alzheimer. Sănătatea cardiovasculară precară, inclusiv hipertensiunea arterială, colesterolul 

crescut și diabetul, pot crește și ele riscul de a dezvolta boala Alzheimer. Leziunile cerebrale traumatice 

însoțite de expunerea la toxinele din mediu, cum ar fi metalele grele sau pesticidele, pot crește riscul de 

apariție a acestei boli. Astăzi se știe că un factor de risc important și modificabil este educația. O educație 

mai bună înseamnă o protecție mai bună împotriva demenței. Un număr mare de cazuri de demență pot fi 

prevenite prin intervenție timpurie. Modificările timpurii ale peretelui vaselor de sânge pot fi detectate prin 

metode precoce cu ultrasunete sau biomarkeri timpurii. Aceste metode ne permit să detectăm modificări 

înainte ca boala să devină evidentă clinic. Detectarea precoce a bolii permite gestionarea în timp util, iar 

studiile au arătat că un control atent al factorilor de risc vascular poate amâna debutul sau chiar inversa 

progresia bolii (Morovic S. et al., 2019). 

 Deși  neuroimagistica cât și panourile de biomarkeri facilitează detectarea și gradul de severitate al 

bolii Alzheimer, un diagnostic definitiv poate fi exprimat prin examinarea post-mortem a creierului. 



 

 Printre ipotezele care stau la baza dezvoltării bolii Alzheimer se numără ipoteza colinergică, care 

susține că deficiențele în sistemul colinergic al creierului, care implică neurotransmițătorul acetilcolina, joacă 

un rol semnificativ în dezvoltarea simptomelor bolii Alzheimer. Nivelul acestui neurotransmițător, 

acetilcolina, poate fi  perturbat datorită unui deficit de colin acetilază din cadrul formațiunilor implicate în 

procesul cognitiv. În anul 1970 s-a descoperit un deficit colinergic în creierul pacienților diagnosticați cu 

boală Alzheimer, intermediat de deficitele enzimei neurologice, colină acetiltransferază.  Aceasta, 

acompaniată de recunoașterea rolului acetilcolinei în memorie și învățare, a condus la ipoteza colinergică a 

bolii Alzheimer (Whitehouse PJ., 1998). 

 Urmează apoi ipoteza amiloidă care datează din anii 1990. Aceasta postulează că apariția bolii 

Alzheimer se datorează prelucrării anormale a proteinei mari, precursoare amiloidice (APP), cu formare de β-

amiloid (Aβ) ( Hardy J., Selkoe DJ., 2002). Aβ este o peptidă formată din proteina precursor amiloid (APP), 

așa cum se menționa anterior, de către enzimele β- și γ-secretază (Murphy MP., LeVine H., 2010). Aβ poate 

dezlănțui apoi o cascadă care duce la alterarea sinaptică și pierderea neuronilor și în cele din urmă la 

manifestările patologice ale bolii Alzheimer, principalele semne, și anume, plăci amiloide și încolăcirile 

neurofibrilare (NFT) compuse din proteină τ hiperfosforilată, rezultatul final fiind neurodegenerarea 

(Serrano-Pozo A. et al., 2011). 

 O altă ipoteză în apariția bolii Alzheimer este ipoteza proteinei tau . Proteina tau, din componența 

neuronilor, are rolul de a stabiliza microtubulii din citoscheletul celular și de a ușura procesele de semnalizare 

intracelulară (Mandelkow E.M., 1998). Hiperfosforilarea acesteia  face ca proteina tau să se acumuleze în 

aceste mase, sub formă de încolăciri neurofibrilare, în interiorul corpurilor celulare nervoase. Încurcăturile 

interacționează greșit cu proteinele celulare, împiedicându-le să-și execute funcțiile normale. 

Hiperfosforilarea are loc în aval de β-amiloid, cercetările sugerând că acumularea de β-amiloid poate iniția 

acest proces (Bloom GS., 2014). Tau hiperfosforilat disociază microtubulii în neuroni compromițând 

transportul axonal și micșorând funcția sinaptică. În plus, există dovezi că taul toxic poate spori producția de 

β- amiloid printr-un mecanism de buclă de feed-back (Huang HCG., Jiang ZFF., 2009). 

Boala vasculară, diabetul și hiperinsulinemia, gena apolipoprotein, neuroinflamația reprezintă alte 

mecanisme etiologice importante în apariția bolii Alzheimer. 

Având în vedere că medicul trebuie să pună un diagnostic precis, specific bolii Alzheimer, clinicienii 

apelează la o identificare și cuantificare corectă a biomarkerilor specifică acestei tulburări neurodegenerative. 

Astfel un biomarker ideal ar trebui să respecte criterii de specificitate și sensibilitate ridicate, 

reproductibilitate, repetabilitate și costuri minime (Spiller R.C., 2011). Un diagnostic clinic al bolii Alzheimer 

este inexact chiar și în rândul investigatorilor experimentați în aproximativ 10% până la 15% din cazuri, iar 

biomarkerii ar putea îmbunătăți acuratețea diagnosticului. Biomarkerii palsmatici pentru riscul de  AD pot fi 

identificați în lichidul cefalorahidian, YKL - proteina 1 asemănătoare chitinazei 3 sau glicoproteina 39 a 

cartilajului uman) colesterolul, urmtă de homocisteina sau acele proteine asociate procesului inflamator, 

inclusiv proteina C reactivă, IL-1β, TNF, IL-6 și factorul de creștere transformator β (Hansson O. et al., 

2007).  De asemenea un rol important în diagnosticarea precoce a AD îl au și parametrii biochimici din 

materiile fecale evidențiind importanța axei creier-intestin în modul de comunicare bidirecțională permanentă 

între sistemul nervos central (SNC) și tractul gastro-intestinal. Numărul dovezilor care susțin influența 

microbiotei intestinale în interacțiunile creier-intestin de-a lungul tuturor perioadelor de dezvoltare au 



 

crescut, începând cu viața timpurie până la neurodegenerare, cât și interacțiuni care au loc la diferite niveluri, 

pornind de la lumenul intestinal către SNC (Dinan TG., Cryan JF., 2017). 

 Diabetul zaharat face referire la un grup de boli metabolice cu o caracteristică comună, și anume, o 

creștere a nivelului de glucoză din sânge peste limita admisă, adică o stare de hiperglicemie (Harreiter J., 

Roden M., 2019) asociată cu un risc ridicat de apariție a bolilor  microvasculare cât și macrovasculare 

(Zaccardi F. et al., 2016). Această stare hiperglicemică severă determină simptome diferite precum poliurie, 

polidipsie, oboseală precum și pierderea performanței, insoțită de o scădere în greutate inexplicabilă, 

tulburări de vedere și susceptibilitate la infecții la cetoacidoză, sindrom hiperosmolar cu risc de comă 

(Harreiter J., Roden M., 2019). 

Recent, oamenii de știință au descoperit o formă nouă de diabet, diabet zharat de tip 3, definit și ca 

un sindrom metabolic. Acesta produce defecte care au legătură cu rezistența la insulină a creierului, defecte 

privind căile de semnalizare a insulinei, însoțită de acumularea de nerurotoxine, prezența stresului la nivelul 

neuronilor, ca în final să se producă neurodegenerarea (Nguyen T. et al. 2020; Caberlotto L. et al., 2019). 

Diabetul influențează procesarea memoriei, de asemenea morfologia creierului, adică atrofierea acestuia, 

precum și transmiterea sinaptică. 

Printre testele de diagnosticare a diabetului zaharat se numără: 

 testul de determinare a glucozei serice a jeun;  

 determinarea hemoglobinei glicozilate; 

 testul de toleranță la glucoză; 

 testarea glucozei plasmatice random (American Diabetes Association, Standards of medical care in 

diabetes, 2007). 

 Testul de determinare a hemoglobinei glicozilate este cel mai potrivit în screening și diagnostic 

datorită următoarelor caracteristici: 

 neobligativitatea ajunării cu 8h înainte de recoltare; 

 sugerează media glicemiilor din ultimele trei luni, după durata de viață a globulelor roșii din sânge; 

 este o metodă standardizată și sigură; 

 neafectarea valorilor de către stres sau bolile asociate, diete sau eforturi intense (Saudek CD. et al., 

2008).  

 Un marker nou, o nouă abordare în screening-ul diabetului, îl reprezintă albumina glicozilată. 

Deoarece hemoglobina glicozilată nu oferă cu exactitate modificările accelerate ale controlului glicemic, la 

pacienții a căror hemoglobină variază sau la cei cu diferite tipuri de anemii și nici informații cu referire la 

glucoza plasmatică postprandială, ci doar la nivelul mediu al glucozei plasmatice, se impune necesitatea 

abordării a unui nou marker în managementul diabetului. Este vorba despre albumina glicozilată (Koga M. et 

al., 2011; Miyazaki A. et al, 2012). Printre caracteristicile care o recomandă se numără proporția mare a 

albuminei din numărul total al proteinelor plasmatice (60%), cât și durata de viață (21 de zile). Astfel, 

albumina glicozilată  poate indica media valorilor glicemice din ultimele trei săptămâni, spre deosebire de 

hemoglobina glicozilată, trei luni, permițând medicului de specialitate să evalueze mai repede eficiența 

tratamentului prescris pacientului în cauză.  

 Fructozamina continuă șirul markerilor inovatori folosiți în screening-ului diabetului. Fructozamina 

este un termen general dat oricărei proteine glicate. În reacția de glicare se produce mai întâi aldimina, formă 



 

instabilă, apoi se formează cetoamina, stabilă, iar prin legarea lanțului lateral al cetoaminei, structura acesteia 

seamănă cu structura fructozei, de unde și denumirea de fructozamină. Cu ajutorul fructozaminei se poate 

gestiona controlul glicemic la un interval de 2-3 săptămâni, nefiind influențată de stările anemice sau 

hemoglobină fluctuantă. Practic, este un intermediar  între hemoglobina glicozilată și albumina glicozilată 

(Armbruster DA., 1987).  

 1,5 – Anhidroglucitolul (1,5–AG) reprezintă un alt marker, mai recent, în controlul glicemiei pe 

termen scurt cât și în hiperglicemia postprandială, folosit practic în monitorizarea fluctuațiior glicemice în 

cazul pacienților cu diabet zaharat tip 2. Studiile din literatura de specialitate demonstrează că acest marker 

inovativ poate fi folosit cu succes doar la pacienții diabetici bine monitorizați, dar care nu poate fi corelat cu 

stresul oxidativ (Kim MJ. et al., 2013). Este o monozaharidă naturală provenită din dietă. Menținerea ei în 

organism se face prin excreție renală și reabsorbție. Reabsorbția ei din tubul proximal este inhibată 

competitiv de către glicozurie, pe măsură ce glucoza serică depășește pragul de 180mg/dL. Deci, ar putea fi 

considerat nu marker al glicozuriei, cu rol de a identifica foarte bine variațiile rapide ale glicemiei 

postprandiale (Chan CL. et al., 2017; Sato A., 2014). 

 La întrebarea, dacă boala Alzheimer este un diabet de tip 3, vine în ajutor studiul Zinei Kraner, 

2009, în care boala Alzheimer se descrie ca fiind o tulburare neurodegenerativă, pornind de la ideea că 

insulina poate controla modul în care sunt eliberați neurotransmițătorii la nivelul sinapselor și tot ea ar fi cea 

care activează căile de semnalizare responsabile cu învățarea și memoria de lungă durată (Kroner Z., 2009). 

Neurotoxinele de tipul liganzilor difuzabili derivați de beta-amiloid (ADDL) pot afecta semnalizarea 

insulinei (Viola KL. et al., 2008). 

 Rezistența la insulină și niveluri ridicate de insulină din diabetul zaharat de tip 2, din afara 

sistemului nervos central, induce o diminuare a insulinei din creier cu afectarea ulterioară a căilor de 

semnalizare asociate cu învățarea și memoria. Diminuarea insulinei la nivel cerebral afectează supraviețuirea 

neuronală, metabolismul energetic, cât și plasticitatea, deci afectează cogniția (Li L., Hotscher C., 2007). 

 

CAPITOLUL 2. MATERIALE ȘI METODE DE CERCETARE 

Modele animale 

Actualul studiu folosește specia de Carssius auratus (caras, goldfish sau prussian carp (eng.)), 

folosit cu success și în alte studii pentru a evidenția memoria spațială (Thangaleela S. et al., 2021) datorită 

creierului anterior, telencefalului, formațiune implicată în procesul cognitiv (Yamamoto N., 2009) și care 

poate fi asimilată regiunilor limbice de la mamifere, care sunt responsabile atât cu memoria spațială și cu cele 

legate de diferitele tipuri de  comportament (Rodriguez F. et al., 2002). De asemenea, a fost folosit ca și 

model toxicologic (Lu Q. et al., 2018), pentru studiul stresului oxidativ și a altor mecanisme metabolice, ca 

rezultat al expunerii la diferite concentrații de sucroză (Falfushynska H. et al., 2019). 

Pacienți umani 

Materialele de cercetare supuse studiului sunt pacienți de la Institutul de Psihiatrie „Socola” Iași, cu 

diagnosticul de demență și diabet pentru a observa cum se degradează demența, în corelație cu diabetul. 

Toate demersurile au fost luate după ce, în prealabil, au fost aprobate toate aspectele legate de etică cu 

instituția colaboratoare. În legislația națională, obligația consimțământului informatic pentru cercetare este 

fixată prin legea 46/2003 a drepturilor pacientului. Articolul 19 din legea 46/2003 prevede următoarele 



 

”Consimțământul pacientului este obligatoriu în cazul participării sale în învățământul medical clinic și la 

cercetarea științifică. Nu pot fi folosite pentru cercetare științifică persoanele care nu sunt capabile să își 

exprime voința, cu excepția obținerii consimțământului de la reprezentantul legal și dacă cercetarea este 

făcută și în interesul pacientului”  

 Metodele de cercetare folosite în studiile pe animale sunt reprezentate de teste comportamentale:  

 testul labirintului T- de evaluare a comportamentului explorator spontan și a memoriei pe termen 

scurt;  

 testul preferinței lumină/întuneric pentru evaluarea anxietății;  

 testul oglinzii de evaluare a agresivității; 

 testul de evaluare a preferinței sociale. 

 În studiile pe pacienți, cu scopul de a corela degradarea cognitivă cu severitatea diabetului  s-au luat 

în discuție următorii parametri: forma de demență, scorul MMSE (scorul de examinare minimă mentală), 

diagnosticul de diabet zaharat, valorile parametrilor biochimici: glicemie, colesterol, trigliceride, precum și 

medicația psihotropă, și pentru diabet zaharat, în cazul în care a fost prescrisă. 

 Testele comportamentale sunt folosite pentru a evalua modificările comportamentale cognitive sau 

afectiv emoționale, precum și pentru obținerea unui grad mai mare de anxietate și depresie la animalele 

supuse testării.  

 Primul test comportamental folosit în studiul de față este testul labirintului T (fig.1) de evaluare a 

comportamentului de explorator spontan și a memoriei pe termen scurt în care parametrii folosiți au fost:  

1. Timpul petrecut în cele trei brațe, specific comportamentului explorator, parametru ce are la bază tendința 

de explorare a animalului; 

 2. Numărul de intrări în cele trei brațe ale labirintului, specific de asemenea comportamentului explorator;  

3. Succesiunea alternărilor (întoarcerilor) stânga-dreapta, efectuate în timpul testului, relevant pentru 

memoria spațială pe termen scurt. 

 

Fig. 1. Labirintul T folosit pentru evaluarea comportamentului explorator spontan și a memoriei de 

scurtă durată (d'Isa Raffaele et al., 2021) 

 



 

 Testul preferinței lumină/întuneric (fig.2) pentru evaluarea anxietății. Indicatorii comportamentali 

analizați au fost: 

1. latența intrării în compartimentul luminat;  

2. timpul petrecut în compartimentul luminat (calculat și ca procentaj din timpul total alocat testului) și 

durata medie de ședere în acesta; 

3. numărul de treceri între cele două compartimente;  

4. comportamentul de evaluare a riscului, reprezentat de numărul de intrări rapide în partea întunecată și de 

intrări parțiale în compartimentul luminat. 

 

Fig. 2. Aparat folosit pentru evaluarea anxietății în testul lumină/întuneric (Danielle L. Champagne, 

2010) 

 Testul oglinzii de evaluare  (fig.3) a agresivității. Parametrii comportamentali urmăriți au fost:  

1. frecvența mușcăturii oglinzii: de câte ori peștele mușcă/intră în contact direct cu oglinda;  

2. durata mușcăturii oglinzii: timpul petrecut mușcând/în contact direct cu oglinda;  

3. frecvența abordării oglinzii: numărul de treceri ale liniei care denotă zona de apropiere a oglinzii, dar fără 

contact cu oglinda;  

4. latența de contact: timpul până la primul contact cu oglinda;  

5. alți parametri comportamentali reflectând apariția stării de anxietate cum ar fi durata freezing/imobilitate. 



 

 

Fig.3.Aparat folosit pentru evaluarea agresivității în testul oglinzii (Pham M., 2012) 

 

 Testul preferinței sociale (fig. 4). Comportamentul peștilor a fost analizat luând în considerare 

următorii parametri:  

1. latența intrării în contact cu ținta socială: durata pană la primul contact al peștelui cu ținta socială; 

2. timpul de interacțiune efectivă cu peștele țintă;   

3. numărul de intrări și timpul petrecut în zona de interacțiune socială, în zona centrală și în zona distantă; 

 

Fig.4. Aparat folosit pentru evaluarea preferinței sociale (Pham M., 2012) 

  Ultimul parametru, din testul labirintului T de evaluare a comportamentului de explorator spontan 

și a memoriei pe termen scurt, are la bază un model matematic bazat pe combinații de patru întoarceri (turns) 

numite tetragrame. Se pot forma 16 astfel de combinații posibile, doar că cea mai bună probabilitate statistică 

o au doar două dintre ele, SDSD (stânga-dreapta-stânga-dreapta), DSDS (dreapta-stânga-dreapta-stânga) și 

care reflectă cel mai bine strategia specifică orientării în spațiu. Strategia se bazează pe alternări, modul în 

care se întoarce peștele, la stânga apoi la dreapta sau invers, un mod de alegere conștient, pe bază de 

memorie, și nu pe repetări care se bazează pe acțiuni reflexe. Deși peștii procesează diferit informațiile față 

de rozătoare și au o altă orientare în spațiu comparativ cu acestea, au totuși în comun dorința de a găsi o ieșire 

din aparat, refugierea într-un loc în care se simt în siguranță. Acest model a fost enunțat încă din 2018-2019, 

cu aplicabilitate din 2021, în care Cleal și colaboratorii au validat modelul la pești, șoareci și la oameni. Tot 



 

ei au arătat că la un individ normal, fără să-i fie afectată memoria, combinațiile de tip alternant au valoarea 

medie de 40% restul fiind de tip repetitiv 60% (Cleal M., Parker M.O. 2018).  

 Metodele de cercetare folosite în studiile pe pacienți umani de la Institutul de Psihiatrie „Socola” 

Iași, cu diagnosticul de demență au luat în evidență următorii parametri: forma de demență, scorul MMSE, 

diagnosticul de diabet zaharat, valoarea glicemiei, valoarea colesterolului, cea a trigliceridelor, 

medicamentația psihotropă, medicamentația pentru tipul de diabet descoperit, cu scopul de a corela gradul de 

degradare cognitivă cu severitatea dibetului precum și studierea modului în care medicația specifică pentru 

boala Alzheimer și diabet influențează tabloul patologic al acestor boli și interacțiunile dintre ele. 

CAPITOLUL 3. REZULTATELE CERCETĂRII 

Rezultate și discuții 

 Legat de primul parametru de explorare spontană, timpul petrecut în fiecare dintre cele trei brațe ale 

labirintului, din cadrul primului experiment,  s-a observat o tendință uniformă în cazul grupurilor control și 

sucroză, iar în cazul grupurilor fipronil și sucroză cu fipronil s-a constatat o preferință semnificativă de a 

explora doar unul dintre brațe (cel stâng) în detrimentul celorlalte două (fig.5). La baza acestui comportament 

ar putea fi starea de hiperexcitabilitate indusă de fipronil (Gupta RC., Anadon A., 2018). 

 

Fig. 5. Timpul petrecut în fiecare dintre cele trei brațe ale labirintului, după expunerea acută la sucroză, 

fipronil și sucroză+fipronil. Datele au fost exprimate ca medie ± SD (n = 14, *p<0,05 față de control, 

**p<0,01 față de control, ***p<0,001 față de control). 

 

 Activitatea exploratorie și locomotorie exprimată ca număr total de intrări în brațele labirintului a 

înregistrat o scădere pentru toate cele trei grupuri tratate vs control, o diferență semnificativă observându-se 

în cazul grupului fipronil, însoțită de un înot haotic ceea ce evidențiază perturbarea SNC, a activității motrice 

sub acțiunea fipronilului (fig.6). Exisă studii în literatura de specialitate care susțin că expunerea la fipronil, 

în experimente efectuate pe șobolani, a afectat neuronii dopaminergici nigrostriatali cu urmări asupra 

locomoției, coordonării motrice, a memoriei acestora cât și în interacțiunea socială (Sindhu KM. et al., 2006). 
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Fig. 6.  Numărul total de intrări în brațele labirintului după expunerea acută la sucroză, fipronil și 

sucroză+fipronil. Datele au fost exprimate ca medie ± SD (n = 14, *p<0,05 față de control, **p<0,01 față de 

control, ***p<0,001 față de control). 

 Învățarea este considerată o primă etapă a memoriei deoarece aceasta presupune acumularea de 

cunoștințe noi, iar memoria presupune evidențierea, reliefarea acestor informații învățate. La baza acestor 

procese stau anumite zone din creier care conțin numeroși receptori GABA: amigdala, hipocampul cât și 

cortexul entorinal. Cu predilecție, hipocampul, care este un sistem GABA ergic. Prin perturbarea acestor 

receptori datorită acțiunii toxice a antagoniștilor GABA cogniția poate fi afectată (Lynch MA., 2004). Deci, 

receptorul GABA supus mecanismului de acțiune al fipronilului poate fi fundamentul modificărilor sau 

alterărilor neobișnuite ale proceselor care duc la învățare, cât și a acelor mecanisme care participă la formarea 

sinergică a consolidării cognitive și a memoriei spațiale (Izquierdo I., Medina JH., 1991; Davis M., 1994, 

Godinho AF. et al., 2016). Raportându-ne la datele din literatură amintite anterior, putem aprecia diminuarea 

succesiunii alternărilor de brațe, parametru considerat a reflecta memoria de lucru spațială (fig.7), o formă de 

memorie pe termen scurt, pentru grupul fipronil și cu semnificație statistică pentru grupul  s+f, raportat la 

procentajul de alternări a grupului control, tocmai datorită afectării zonelor din creier cu un conținut numeros 

de receptori GABA (amigdala, hipocampul, cortexul entorinal),  implicate în procesul cognitiv și implicit a 

memoriei spațiale. 

Menționez că procentajul de alternări obținut în cazul grupului control  este de 45%, apropiat de 

valoarea standard din literatura de specialitate (40% pentru indivizii cu o memorie neafectată). 

 

Fig. 7. Efectele asupra memoriei pe termen scurt evaluate prin succesiunea alternărilor de braț după 

expunerea acută la sucroză, fipronil și sucroză+fipronil. Datele au fost exprimate ca medie ± SD (n = 14, 

*p<0,05 față de control, **p<0,01 față de control, ***p<0,001 față de control). 
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 În cel de-al doilea experiment, tot în cadrul aceluiași test, testul T, pentru primul parametru de tip 

explorator, numărul de intrări în brațe după expunerea la doze progresive de sucroză (fig.8), nu au fost 

înregistrate modificări semnificative statistic între grupuri, ci doar o scădere vizuală între grupul sucroză 5,5 

mM și control, corelându-se cu episoadele de freezing susținut (stare de îngheț, de imobilitate totală) la 

același grup în cadrul testului oglinzii. 

 

Fig. 8. Numărul de întoarceri în brațe, după expunerea la doze progresive de sucroză; 5,5 mM; 27,75 mM; 

55,5 mM. Datele au fost exprimate ca medie ± SD (n = 9) 

 Procentajul de alternări în brațe, indicatorul ce reflectă memoria pe termen scurt, înregistrează o 

scădere semnificativă din punct de vedere statistic pentru grupul sucroză de concentrație maximă vs. control 

(fig. 9) neobservându-se diferențe semnificative între celelalte două loturi de sucroză, evidențiind alterarea 

performanțelor cognitive prin depășirea unui anumit prag al metabolismului glucidic. Această tendință ar 

putea fi explicată prin studiul Kroner Z., 2009 în care se susținea similaritatea bolii Alzheimer cu diabetul 

zaharat, aceasta putând fi considerată un diabet de tip 3. 

 Termenul de diabet de tip 3 a fost introdus în 2005 de Suzanne de la Monte, neuropatolog și 

profesor asociat de Patologie si Medicina la Școala Medicală Brown. Aceasta, în urma  examinării post-

mortem a creierului pacienților cu AD, a remarcat că boala ar putea fi considerată o boală neuroendocrină 

asociată cu semnalizarea insulinei. Boala Alzheimer a fost denumită diabet de tip 3 deoarece cuprinde 

elemente ale diabetului de tip 1 și 2, constatându-se atât o scădere a producției de insulină cât și o rezistență 

la receptorii de insulină (Rivera EJ. et al., 2005; de la Monte SM. et al., 2006). Datele din literatură 

evidențiază o scădere cu 80% a numărului de receptori de insulină la pacienții cu AD comparativ cu subiecții 

normali. De asemenea s-a descoperit și că, capacitatea de legare a insulinei la receptori, a fost compromisă. 

Deci, pacienții cu AD au mai puțină insulină și mai puțini receptori de insulină decât pacienții fără AD, iar 

corectarea nivelurilor de insulină îmbunătățește cogniția. Insulina se leagă de receptorii de insulină din creier, 

majoritatea fiind localizați în cortexul cerebral, bulbul olfactiv, hipocamp, cerebel și hipotalamus. Existența 

receptorilor de insulină în zonele relevante pentru cunoaștere ale creierului, ne determină să luăm în 

considerare asocierea dintre insulină și cogniție (Craft S., Watson GS. 2004). 
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Fig. 9. Efectele asupra memoriei pe termen scurt evaluate prin succesiunea alternărilor de brațe după 

expunerea la doze progressive de sucroză 5,5 mM, 27,75 mM, 55,5 mM.  Datele au fost exprimate ca medie 

± SD (n = 9, *p<0,05 față de control). 

 Celelalte teste comportamentale prezentate în cadrul primului experiment, evidențiază manifestări 

de tip anxios pentru grupul fipronil si s+f din cadrul testului lumină/întuneric (fig. 10). Această concluzie este 

în concordanță cu cele publicate în literatura de specialitate. Astfel, articolul scris de Akhlaq Huussain, 

Gilbert Andira și colaboratorii, argumentează cele susținute anterior, prin faptul că peștele zebra expus la 

pesticide a executat mai multe mișcări de rotație în partea întunecată decât în cea luminoasă prin comparație 

cu celelalte grupuri, sugerând posibilul efect anxiogen al fipronilului (Hussain A., Audira G. et al., 2020). 

 

Fig. 10. Latența intrării în compartimentul luminat în Testul preferinței pentru lumină/întuneric după 

expunerea acută la sucroză, fipronil, și sucroză+fipronil (n=14, *p<0,05 vs control #p<0,05 vs sucroză) 

 

 

 Manifestări de tip anxios se observă la același grup mixt și în cadrul testului oglinzii, precum și 

manifestări de tip agresiv pentru celelalte două grupuri (fipronil și sucroză) (fig.11). Referitor la testul de 

mușcătură în oglindă, de evaluare a îndrăznelii animalului sau la capătul opus, anxiozitatea acestuia, 

literatura de specialitate oferă date în acest sens. Studiul lui Audira G. și al colaboratorilor săi oferă date cu 

privire la evaluarea comportamentului agresiv al peștilor zebra sub acțiunea diferitelor substanțe poluante, 

toxice urmărind îndrăzneala animalului (Audira G. et al., 2020). Alte studii oferă date contradictorii cu 

referire la agresivitatea modelelor animale. Astfel, în studiul în care pesticidul folosit a fost etanol s-a 
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observat o inhibare a agresivității, datorită efectului sedativ al etanolului (Audira G. et al., 2018). Spre 

deosebire de un alt studiu prezent în literatura de specialitate, unde s-au folosit alte tipuri de pesticide, și în 

care s-a observat o reacție opusă celei amintite anterior, o creștere a comportamentului agresiv, prin 

modificarea hormonilor de stres precum și a genelor implicate în reglarea comportamentului de natură 

agresivă (Liu ZH. et al., 2020). 

 

Fig. 11. Timpul petrecut în zona de contact cu oglinda după expunerea acută la doză unică de sucroză, 

fipronil și sucroză+fipronil (n=14, *p<0,05 vs control, ££p<0,01 vs fipronil, &&&p <0,001 vs sucroză) 

 

 Literatura evidențiază că expunerea la fipronil afectează neuronii dopaminergici cu urmări asupra 

locomoției, motricitate, memorie și interacțiune socială (  Sindhu K.M, 2006). 

 Pentru cel de-al doilea experiment, în cadrul testului lumină/întuneric se face vizibil efectul  

anxiogen al sucrozei cronice pentru grupurile 27,75 mM și 55,5 mM și agresivitatea instalată în rândul 

concentrației minime de 5,5 mM (fig.12). Cercetătorii teoretizează că exercițiile fizice reduc manifestările de 

tip anxios prin medierea axei hipotalamo-hipofizo- suprarenale (Fulk LJ. et al., 2004) și ar putea crește în 

acest caz manifestările situate la polul opus, de agresiune, putând fi o explicație plauzibilă la comportamentul 

manifestat de grupul tratat cu 5,5mM. 

 

Fig. 12. Timpul petrecut în compartimentul luminat după expunerea la doze progresive de sucroză; 5,5 mM; 

27,75 mM; 55,5 mM (n = 9, *p<0,05 vs control)  
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 De asemenea, peștii tind să creeze un conflict de abordare-evitare. Cu toate că ele își manifestă 

dorința de a explora medii noi, această dorință este însoțită de stări de anxiozitate, teama pentru locurile noi, 

potențial periculoase. Astfel, peștii vor alege să stea într-un mediu comfortant pentru ei, adică zona 

întunecată, cu scurte incursiuni în mediul neprielnic, zona luminoasă (Montgomery KC., 1955), (Toth, Miklos 

și Bojana Zupan, 2007). În testul de lumină/întuneric peștii hiperglicemici au înregistrat un număr scăzut de 

traversări, de asemenea timpul petrecut în zona luminoasă a fost diminuat însoțit de lipsa manifestărilor de 

evaluare a riscului (fig. 13). Toate aceste fenotipuri sugerează comportamente asemănătoare anxietății pusă 

pe seama nivelului ridicat de glucoză din organism (Capiotti KM. et al., 2014). 

 

Fig. 13. Comportamentul de evaluare a riscului, reprezentat de numărul de intrări rapide în partea întunecată 

și de intrări parțiale în compartimentul luminat, după expunerea la doze progresive de sucroză, 5,5 mM; 

27,75 mM; 55,5 mM (n = 9) 

 În testul oglinzii, pentru concentrațiile mari de glucoză se observă accentuarea stării de anxietate 

pentru grupul 55,5 mM și instalarea aceleiași stări la cel de al doilea grup 27.75 mM (fig.14). Este dificil de 

interpretat semnificația acestor valori, dacă ele reflectă reducerea activității motorii sau a  agresivității, sau 

efectele unor mecanisme de reglare internă împotriva dezechilibrelor metabolice. Posibila explicație ar fi 

instalarea unor mecanisme compensatorii împotriva dezechilibrelor metabolice cu implicații asupra 

manifestărilor comportamentale. Acest lucru este evidențiat și în literatura de specialitate, prin articolul scris 

de Unai Galicia-Garcia și colaboratorii săi, care explică dezechilibrele metabolice ca fiind rezultatul 

perturbării mecanismelor implicate în procesul de sinteză și de eliberare a insulinei, precum și în detectarea 

acesteia. Afectarea homeostaziei glucozei prin oricare dintre mecanismele amintite anterior creează 

dezechilibre metabolice (Galicia-Garcia U. et al., 2020). 
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Fig. 14. Durata petrecută în zona depărtată de oglindă, după expunerea la doze progresive de sucroză; 5,5 

mM; 27,75 mM; 55,5 mM (n = 9, *p<0,05 vs control, #p<0,05 vs sucroza 5,5 mM) 

 

 Referitor la testul preferinței sociale se observă reducerea componentei sociale pentru grupul 

sucroză 55 mM, iar pentru grupul 5,5 mM mai degrabă o reducere exploratorie decât a componentei sociale. 

(fig. 15). Preferințele sociale modificate, scăzute sunt dificil de interpretat, deoarece pot fi puse și pe seama 

unei perturbări locomotorii, și care nu are de a face cu anxietatea. Disfuncționalitățile genetice din mușchi 

sau căile motorii pot avea efecte negative în neuronii motori și chiar pot afecta celulele musculare, cu 

repercusiuni asupra locomoției. Deci, ar trebui identificat dacă comportamentul social modificat ar fi ca o 

urmare a unei deficiențe locomotorii sau rezultatul unui fenotip independent (Norton WHJ. et al., 2019). 

Preferința socială poate fi definită ca predilecția indivizilor de a trăi în apropierea conspecificilor (Liu X. et 

al., 2016). Datele oferite de literatura de specialitate sugerează că evaluarea preferinței sociale poate fi 

influențată atât de factori endogeni cât și de factori exogeni. La rândul lor factorii endogeni pot fi împărțiți în 

două categorii, una în care se face referire la caracteristicile individuale ale peștelui testat, iar cealaltă 

categorie face referire la caracteristicile de grup ale indivizilor. Printre caracteristicile individuale se numără, 

vârsta, sexul și personalitatea. Dintre cei de grup fac parte mărimea, fenotipul si gradul de rudenie dintre 

aceștia. Să nu uităm de factorii exogeni care pot interveni în componenta socială afectată, și anume condițiile 

de mediu, lumina, volumul apei din aparat, luminozitatea, temperatura (Ogi A. et al., 2021). Multe dintre 

studii susțin că peștele-zebră preferă să socializeze cu conspecifici care au fenotipuri, vârstă cât și dimensiuni 

asemănătoare. Neavând cunoștințe exacte care dintre acești factori ar fi putut influența preferința socială, nu 

putem decât să o punem pe seama concentrațiilor de glucoză ridicată din sângele peștilor, știut fiind faptul că 

diabetul zaharat poate afecta procesele cerebrale inducând la nivelul sistemului nervos central dereglări de 

tipul depresiei, anxietății și a bolii Alzheimer (Lakstygal AM. et al., 2019). 
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Fig. 15. Timpul de explorare, în cadrul Testului de evaluare a preferinței sociale, după expunerea la doze 

progresive de sucroză; 5,5 mM; 27,75 mM; 55,5 mM; (n = 9, *p<0,05 vs control; , **p<0,01 vs control; 

#p<0,05 vs sucroza 5,5 mM) 

 Partea a doua a studiului se bazează pe evaluarea pacienților din perioada ianuarie-iulie 2022 în care 

s-a evaluat un eșantion de 33 de pacienți, care au fost împărțiți în mai multe categorii după tipul de demență 

(fig.16), în care proporția cea mai mare o deține demența mixtă, formă medie, urmată de demența mixtă 

(boala Alzheimer combinată cu cea vasculară) și demență vasculară. 

 

Fig. 16. Distribuția tipurilor de demență în eșantionul total de pacienți 

 

 Patologiile asociate care fac obiectul studiului de față sunt diabetul si obezitatea. Analizând din 

numărul total al pacienților prevalența celor care prezentau aceste patologii am găsit următoarele date: 

-în grupul de demență mixtă formă medie, 7% dintre pacienți au prezentat diabet zaharat; 

-în grupul de demență mixtă formă mixtă, boală Alzheimer și demență vasculară 16,6%; 

-iar în grupul demență vasculară procentul e de 60% (fig.16). 
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Fig. 17.  Prevalența cazurilor de diabet 

 În cazul obezității un procent ridicat, de 50%, se înregistrează în tipurile de demență formă ușoară si 

14,2% în demență mixtă, formă medie (fig.18). 

 

Fig.18.  Prevalența cazurilor de obezitate și dislipidemie 

 În cazul evidențierii gradului de severitate al demenței în funcție de scorul MMSE se remarcă tipul 

de demență formă ușoară, demență vasculară. Scorul MMSE apreciază gradul de degradare cognitivă 

(fig.19). 
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Fig.19. Gradul de severitate al demenței în funcție de scorul MMSE 

 Pentru cea mai mare parte a pacienților au fost analizate glicemiile, colesterolul si trigliceridele. Pe 

baza acestor parametri am făcut o serie de corelații individuale, în care s-au obținut corelații Pearson 

nesemnificative pentru toți parametrii amintiți. Lipsa corelațiilor (fig. 20, 21, 22) ar putea fi pusă pe seama 

scorurilor MMSE pentru demență, existând categorii de demențe cu scoruri foarte mari care nu exclud însă 

un grad de afectare major, demențele vasculare caracterizate prin   incidența crescută a  cazurilor de diabet 

zaharat,  prezentând, în mod surprinzător, note ridicate pe scala MMSE apropiate de valorile normale, fără 

simptomatologie. 

 

Fig. 20. Corelații între scorurile MMSE și glicemiile pacienților 
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Fig. 21. Corelații între scorurile MMSE și colesterolul pacienților  

 

 

Fig.22.  Corelații între scorurile MMSE și trigliceridele pacienților  

 În acest context am aplicat o altă metodă de analiză statistică. Am exclus pacienții fără glicemii din 

lipsă de date și am făcut corelații între mediile procentuale ale pacienților cu diabet zaharat în funcție de tipul 

de demență și mediile glicemiilor, de colesterol și al trigliceridelor, în care am obținut corelații Pearson 

semnificative, peste 0,7 (fig. 23, 24, 25). Astfel, există după corelațiile obținute, doar un anumit tip de 

demență/subtip, și anume demență vasculară și cea mixtă (boala Alzheimer și vasculară), care e mai 

vulnerabil la colesterol, diabet sau pare că este mai vulnerabil. Aceste patologii metabolice par a fi strâns 

legate de manifestările psihiatrice. 
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 Fig. 23. Corelații între mediile procentuale ale pacienților cu diabet zaharat în funcție de tipul de 

demență și mediile glicemiilor  

 

 

Fig. 24. Corelații între mediile procentuale ale pacienților cu diabet zaharat în funcție de tipul de demență și 

mediile de colesterol 

 

Fig. 25.  Corelații între mediile procentuale ale pacienților cu diabet zaharat în funcție de tipul de demență și 

mediile trigliceridelor  
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 De asemenea, se pot observa procentele în care pacienții urmează medicații psihotrope și pentru 

controlul diabetului zaharat. Indecența glicemiilor  cu valoare ridicată, peste normal, este mare în rândul 

pacienților, 11 din 29 prezintă fluctuații glicemice anormale (fig.26).  

 

Fig. 26. Incidența valorilor glicemice ridicate după tipul de demență 

 În ceea ce privește corelațiile dintre medicația psihotropă și cea pentru diabetul zaharat, acestea sunt 

mai dificil de făcut pentru datele furnizate, fiind necesare eșantioane mai mari precum și culegerea acestora 

la intervale diferite, pentru a monitoriza dinamica glicemiei în raport cu starea psihiatrică.  

 Se poate totuși observa că scorurile MMSE sunt în general mai bune când pacienții urmează 

tratament medicamentos psihotrop. O excepție apare în cazul demenței de tip vascular la care scorul MMSE 

este foarte mare (apropiat chiar de valorile normale). Tot acesta este și tipul de demență cu cea mai mare 

incidență de diabet zaharat (fig.27). 

 

Fig. 27. Medicație psihotropă și scoruri MMSE 
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Concluzii 

 modelele animale generate evidențiază alterarea performanțelor cognitive în contextul depășirii unui  

anumit prag al metabolismului glucidic; 

 

 apariția tulburărilor pe termen scurt, în cazul grupului sucroză+fipronil, se datorează efectelor 

pregnante, induse de fipronil, pe fondul unei afectări metabolice prealabile. 

 

 la nivel comportamental sucroza induce alterări cognitive și afective, marcate prin deprecierea 

memoriei, prin anxietate ridicată și creșterea agresivității. 

 

 afectarea cognitivă se remarcă prin scăderea semnificativă a procentajului tetragramelor de tip alternant 

în cazul grupului tratat cu concentrația maximă de sucroză, accentuând ideea unei influențe de natură 

metabolică. 

 

 în doze mici sucroza reprezintă o sursă energetică care induce o stare de hiperactivitate si chiar 

hiperexcitabilitate, însoțită de efecte imprevizibile, episoade de freezing  (stări de îngheț), sau anxietate 

exacerbată. 

 

 stările de dominanță și agresivitate observate la peștii tratați cu sucroză în diferite concentrații se pot 

datora instalării unor mecanisme compensatorii împotriva dezechilibrelor metabolice cu implicații 

asupra manifestărilor comportamentale. 

 

 prin coroborarea datelor din cele două experimente pe modelele animale din prezentul studiu se 

confirmă teoriile actuale din literatura că sindromul metabolic și diabetul zaharat ar putea fi cauze ale 

debutului bolii Alzheimer. 

 

 în a doua parte a acestui studiu, efectuată pe pacienți umani, se pun în evidență corelații, de cele mai 

mute ori semnificative, între anumite subtipuri de demență și patologiile asociate (diabet zaharat și 

obezitate), și anume cele de tip vascular și de formă mixtă (boala Alzheimer și vasculară). 

 

 existența unei legături între aceste două tipuri de afecțiuni, probabil favorizată de un anumit tip de 

demență, este observată chiar dacă eșantionul analizat este unul redus, întărind astfel ipoteza studiului. 

 

 rezultatele noastre se corelează cu teoriile actuale privind boala Alzheimer ca o formă particulară de 

diabet zaharat, așa numitul diabet zaharat de tip 3.  
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