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Prefață 

Obezitatea reprezintă o problemă de sănătate publică, prevalenţa 

ei fiind în creştere atât la adulţi cât şi la copii. Se asociază cu o creştere a 

nivelului  de stres oxidativ şi un status inflamator cronic persistent de 

mică intensitate, implicate atât în patogenia bolii cât şi a complicaţiilor 

care o însoţesc. Obezitatea se caracterizează prin acumularea excesivă de 

țesut adipos, un organ endocrin activ care secretă citokine proinflamatorii 

TNF-α, IL-1β și IL-6 ce activează enzimele NOX și generează anioni 

superoxid. Speciile reactive de oxigen declanșează un răspuns 

proinflamator determinând eliberarea de și mai multe citokine 

proinflamatorii, contribuind astfel la menținerea unui status inflamator 

cronic de intensitate redusă și la cresterea nivelului de stres oxidativ 

asociat cu scăderea enzimelor antioxidante, în strânsă corelație cu 

indicele de masă corporală.  

 Cartea se adreseaza medicilor de diverse specializari interesati de 

cunoasterea mecanismelor implicate in aparitia complicatiilor 

hematologice si metabolice din obezitate, a interrelatiei dintre acestea, 

statusul inflamator cronic si stresul oxidativ prezente in obezitate. 
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Obezitatea- generalități 

Obezitatea este o boala cronică metabolică multifactorială 

caracterizată prin acumularea excesivă de țesut adipos determinată de un  

dezechilibru persistent între aportul caloric și consumul de energie[1]. 

Organizaţia Mondială a Sănătăţii defineşte supraponderea pentru 

un indice de masă corporală (IMC)  cuprins între 25-29,9kg/m2 şi 

obezitatea pentru un IMC ≥30kg/m2[2]. În funcție de distribuția țesutului 

adipos deosebim obezitate centrală (abdominală sau viscerală) și 

obezitate periferică (subcutanată, dispusă în regiunea femuro-

gluteală)[1].ABCD (adiposity based chronic disease) este un termen nou 

care ia în considerare pe lângă IMC și greutatea corporală, distribuția și 

funcția secretorie a țesutului adipos[3]. 

 

Epidemiologie 

Obezitatea este o boală cronică metabolică  care reprezintă o 

problemă de sănătate publică la nivel mondial, afectând toate grupele de 

vârstă, cu o prevalență în creștere atât în țările industrializate din Europa, 

Statele Unite, Canada cât și în țările în curs de dezvoltare, cu excepția 

celor din Africa sub-sahariană [4-7]. International Obesity Task Force 

(IOTF) consideră obezitatea ca fiind “ boala mileniului”[8].Studiul 

MONICA (Multinational Monitoring of TrendsandDeterminants in 
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Cardiovascular Disease) a arătat că obezitatea afectează 22% dintre 

femeile și 15% dintre bărbații  din Europa[9]. 

 Conform unui studiu realizat de Organizația Mondială a Sănătății 

în 2016 prevalența obezității în Romania a fost estimată la 23,4% [10].În 

același an, studiul PREDATORR, realizat pe un lot semnificativ statistic 

de adulți din România, care a evaluat prevalența diabetului zaharat, 

prediabetului, excesului ponderal, obezității, dislipidemiei, 

hiperuricemiei și a bolii cronice de rinichi, a evidențiat o creștere a 

prevalenței obezității, 31,4% dintre adulții cu vârste cuprinse între 20-79 

ani fiind afectați (21,5% prezentând obezitate de gradul I, 7,2% obezitate 

de gradul IIși 2,7% obezitate de gradul III), cu o incidență de 73% a 

obezității abdominale [11]. Supraponderea a fost întâlnită la 34,6% din 

cei studiați. Distribuția abdominală a țesutului adipos și depunerea 

viscerală a acestuia reprezintă factori de risc pentru complicațiile 

metabolice și cardiovasculare ale obezității, riscul de a dezvolta diabet 

zaharat tip 2 fiind de 42% pentru femeile cu IMC > 35 kg/m2 vs.cele cu 

un IMC < 22 kg/m2și pentru bărbaţii cu un IMC > 35 kg/m2vs. cei cu 

valori ale IMC < 23 kg/m2[11,12].Obezitatea este încreștere și la copii, 

studii internaționale arătând că rata obezității infantile la nivel mondial a 

crescut de zece ori în ultimii 40 de ani, în România 1 din 4 copii având 

exces ponderal sau obezitate. Federația Mondială a Obezității estimează 

că, în absența unor măsuri energice de prevenție și tratament, până în 

anul 2030, aproximativ 500.000 de copii cu vârste cuprinse între 5 și 19 

ani vor suferi de obezitate în România[7]. 

  

Etiopatogenia obezității 

 Etiologia obezității este în marea majoritate a cazurilor 

multifactorială, reunind factori genetici, epigenetici și de mediu, cu 

pondere variabilă.Uneori poate fi secundară unei alte afecțiuni sau 

administrării unor medicamente [13]. 
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Obezitatea poate fi exogenă, indusă de o alimentație excesivă, sau 

endogenă, determinată de tulburări endocrine sau ale centrilor nervoși 

hipotalamici. 

Cauza principală a obezității este reprezentată de balanța 

energetică pozitivă indusă de dezechilibrul cronic între aportul crescut de 

calorii și consumul energetic redus prin activitate fizică, care survine pe o 

predispoziție genetică modulată de factori epigenetici. Creierul este 

organul central care controlează această balanță, prin comunicarea 

permanentă cu structurile periferice implicate în acest proces (ficat, țesut 

adipos, mușchi, pancreas, cord, rinichi) prin stimuli nervoși, hormonali, 

metabolici [48-50]. Reglarea comportamentului alimentar se află sub 

controlul sistemului nervos central, prin intermediul hipotalamusului, la 

care se adaugă mai mulți hormoni secretați de tractul gastrointestinal, 

țesutul adipos, ficat și pancreas, miokine produse de mușchii scheletici și 

microbiota intestinală. Stimularea neuronilor POMC 

(proopiomelanocortina) de la nivelul nucleului arcuat hipotalamicși 

activarea receptorilor MC4R (receptorul melanocortin 4) induc semnalele 

anorexigene și inhibă apetitul, iar activarea AgRP (peptidul legat de 

Agouti), principalul antagonist endogen al MC4R, determină reducerea 

activității sistemului nervos simpaticși creșterea semnalelor orexigene, cu 

stimularea apetitului. Creșterea NPY (neuropeptidulY) având acțiune 

antagonică POMC-MC4R determină activarea semnalelor anorexigeneși 

scăderea apetitului[51]. 
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Obezitatea si inflamația cronică 

Țesutul adipos, adipokinele și                                      

statusul inflamator cronic 

Țesutul adipos uman cuprinde țesutul adipos alb, responsabil 

pentru stocarea energiei sub forma de lipide, și țesutul adipos brun, care 

conține adipocite multiloculare bogate în mitocondrii implicate în 

termogeneză (activitate metabolică stimulată de acțiunea centrală a 

leptinei). S-a observat că irisina, o miokină, poate converti țesutul adipos 

alb în țesut brun[47]. La ora actuală, țesutul adipos este considerat un 

ţesut activ, un adevărat organ endocrin, care intervine în homeostazia 

energetică a organismului, răspunsul imun și inflamator, adipogeneză și 

sensibilitatea la insulină[2]. 80% din țesutul adipos este localizat 

subcutanat și 20% la nivel visceral. Acest organ endocrin și țesutul 

stromal vascular secretă molecule biologic active denumitea dipokine 

(leptina, ghrelina, adiponectina, rezistina, visfatina, omentina, RB4B, 

orexina, adipsina, F-GF21, chemerina, DB4P), citokine (IL-1β, IL6, 

TNFa), angiotensinogen, factori protrombotici (PAI-1), care influenţează 

comportamentul alimentar, distribuția grăsimii, inflamația, endoteliul 

vascular, hemostaza[53-55].Nivelul acestor adipokine, cu excepţia 

adiponectinei, este crescut în obezitate.  

Leptina este un polipeptid de 16kDa, având 167 aminoacizi, 

produsul genei Ob, secretată în principal în adipocite și în stomac, care 
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acționează pe receptori situați în hipotalamus, pe adipocite, ficat, celule 

β-pancreatice, ovare, endometru. Intervine în homeostazia energetică prin 

reglarea senzației de foame și sațietate, secreția de insulină, inflamație, 

funcția imună[56,57].Leptina reglează apetitul prin mecanism central, via 

nucleul arcuat hipotalamic, care primeşte informaţii de la centrul foamei 

şi centrul saţietăţii. La nivelul nucleului arcuat există două grupe de 

neuroni reglaţi de leptină:  NPY/AgRP pe care îi inhibă și 

POMC/CART(transcriptul reglat de cocaină şi amfetamină) pe care îi 

stimulează. Leptina controlează apetitul pe termen lung fiind eliberată 

din ţesutul adipos când cresc rezervele de grăsime. Creșterea 

concentrației de leptină în condițiile existenței unui exces de energie 

stimulează centrul sațietății pentru a reduce apetitul. Deficitul de leptină 

din starea de foame sau rezistenţa la leptină stimulează apetitul și induce 

alimentaţia excesivă[58,59]. Concentrația plasmatică de leptină se 

corelează pozitiv cu valoarea IMC,  la supraponderali și obezi existând o 

aparentă rezistență la leptină, concentrația sa crescută având un efect 

redus asupra centrului sațietății[60]. 

Ghrelina este un neuropeptid, având 28 de aminoacizi, produs de 

celulele endocrine de la nivelul tractului intestinal când stomacul este 

gol. Este un hormon orexigen  care controlează apetitul pe termen scurt. 

Stimulează secreția hormonului de creștere, regiunile dopaminergice din 

sistemul limbic, cortexul frontal și amigdala, regiuni cerebrale care 

controlează comportamentul alimentar. Stimulează, direct sau prin 

intermediul nervului vag, nucleul arcua thipotalamic care secretă NPY și 

AgRP și inhibă neuronii anorexigeni POMP și hormonul stimulator α-

melanocitar. Crește secreția gastrică și motilitatea. Creșterea secreției de 

ghrelină se asociază cu scăderea ponderală[57]. 

Adiponectina este o proteină de 30 kDa alcătuită din 247 

aminoacizi, secretată exclusiv de către adipocite, având receptori pe 

celulele adipoase, endoteliale, musculare, monocite, macrofage, 

hepatocite. [62]. Are efecte autocrine și paracrine la nivel local, în 
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adipocite, precum și efecte endocrine. Intervine în reglarea supraviețuirii, 

creșterii celulare și apoptozei, metabolismul glucidic și lipidic la nivelul 

structurilor periferice (ficat, mușchi scheletici). Crește beta-oxidarea 

AGL și utilizarea glucozei plasmatice prin activarea AMPK 

(proteinkinaza AMP-activată) în ficat și mușchi, crește sensibilitatea la 

insulină, activează lipoproteinlipaza și scade nivelul trigliceridelor 

plasmatice[63]. Are efecte antiinflamatoare local (prin inhibarea secreției 

de IL6, IL8, MCP-1, MIF, TNFα.) și efecte antiaterogene. Valorile 

scăzute de adiponectină se asociază cu scăderea HDL, fiind un factor de 

risc cardiovascular, pentru insulinorezistență, instalarea sindromului 

metabolic[62,64]. Creșterea IMC se însoțește de scăderea nivelului de 

adiponectină în adipocitele din țesutul adipos visceral versus țesutul 

adipos  subcutanat. În obezitate valorile serice ale adiponectinei scad, 

fiind invers corelate cu concentrațiile markerilor inflamatorii [65]. 

Adipsina este o serinprotează produsă de țesutul adipos având rol 

în homeostazia energetică, metabolismul glucidic și lipidic. Reglează rata 

cu care acizii grași sunt captați înadipociteși metabolizați în trigliceride, 

fiind implicată in adipozitate, insulinorezistență, dislipidemie, boli 

cardiovasculare[12]. 

Rezistina este o adipocitokină eliberată din macrofagele din 

țesutul adipos care intervine în exprimarea genelor SOCS3 și instalarea 

insulinorezistenței. Are  rol și în inflamație, disfuncția endotelială, 

disfuncția celulelor musculare netede, angiogeneză, tromboză, 

ateroscleroză, fiind implicată în diabetul zaharat tip 2, afecțiuni 

cardiovasculare, hepatosteatoza non-alcoolică, boli inflamatorii 

intestinale, boli autoimune, neoplazii[66-68]. Rezultatele privind 

implicarea rezistinei în obezitate sunt controversate[69-71]. 

Visfatina sau nicotinamida-fosforibosiltransferaza este o proteină 

secretată  în țesutul adipos visceral, mușchii scheletici, ficat, cord, 

sistemul nervos central și periferic, având rol în biosinteza 

nicotinamideiadenindinucleotidice, fiind un factor de stimulare a 
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celulelor pre-B. Visfatina are rol de mediator proinflamator și de 

adipokină insulinomimetică, moduleazăși stimulează proteinele matricei 

extracelulare (osteopontina, colagenul de tip VI) la nivelul celulelor 

adipoase, intervenind în fibroza țesutului adipos [71-74]. Deși studiile au 

evidențiat implicarea visfatinei în diabetul zaharat tip 2 și bolile 

inflamatorii, rolul ei în obezitate este controversat[75,76]. 

Omentina este oadipocitokină produsăîn țesutul adipos visceral 

dar nu și în cel subcutanat. Are 2 izoforme: omentina 1 (exprimată mai 

mult la femei vs. bărbați, concentrația ei plasmatică fiind invers corelată 

cu IMC, circumferința taliei, concentrația de leptină și rezistența la 

insulină) și omentina 2, fiind posibili markeri predictivi pentru 

complicațiile metabolice ale obezității[77,78]. 

Retinol binding protein-4 (RBP4) este o proteină transportoare 

pentru vitamina A  de la ficat spre structurile periferice, secretată 

predominant la nivel hepatic, dar și în plămâni, adipocite, rinichi, testicul, 

creier, retină, care la nivel vascular se leagă de transtiretină (TTR), 

formând complexul TTR-RBP4-retinol[79,80]. La nivel periferic, RBP4 

se leagă de receptorii celulelor țintă/acidul retinoic și apoi de receptorii 

acidului retinoic STRA6, activează calea de semnalizare JAK2, care 

activează STAT5 și via SOCS3 inhibă calea de semnalizare a insulinei 

favorizând acumularea de lipide intracelular, lipoliza, insulinorezistența. 

RBP4 stimulează gluconeogeneza hepatică, activarea 

macrofageloradipocitare și eliberarea de citokine proinflamatorii, 

favorizând instalarea diabetului zaharat tip 2, a sindromului metabolic și 

aterosclerozei[81,82]. 

O serie de alte adipokine sunt încă în curs de evaluare: vaspina, 

chemerina, factorul de creștere al fibrobastelor 21 (FGF21), proteina de 

legare adipocitară a acizilor grași (A-FABP),dipeptidil peptidaza 4 

(DPP4) [83]. 

În condițiile unei balanțe energetice pozitive, în vederea stocării 

energiei în exces sub formă de trigliceride, țesutul adipos se adaptează 
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prin  hipertrofie și hiperplazie, suferă un proces de remodelare structurală 

în care menținerea matricei extracelulare bogate în fibrile de colagen și 

fibronectină este esențială pentru păstrarea integrității celulelor adipoase 

și diferențierea preadipocitelor[84]. Hipertrofia marcată a adipocitelor 

inițiază exprimarea factorului de transcriere indus de hipoxie (HIF-1α), 

care reglează remodelarea matricei  extracelulare și dezvoltarea fibrozei 

în țesutul adipos extracelular, ca răspuns la hipoxie[85].În țesutul adipos 

hipoxia locală și hipertrofia adipocitelor acționează ca triggeri 

inflamatori. Hipoxia se corelează cu infiltrarea cu macrofage a țesutului 

adipos și cu eliberarea de citokine proiinflamatorii de către macrofagele 

activate: TNFα, IL-1β, IL6,  proteina-1 chemoatractantă a monocitelor 

(MCP-1), factorul de inhibare a migrarii macrofagelor (MIF), inhibitorul 

activatorului plasminogenului tip 1 (PAI-1), factori de creștere vasculară 

și endotelială, având efecte pe diferite organe (creier, ficat, mușchi 

scheletici, sistem imun) și de reducerea nivelului citokinelor 

antiinflamatorii IL10, IL4, adiponectină[86,87]. La persoanele obeze, 

suprarexpresia citokinelor proinflamatorii este generată și de activarea c-

Jun-N-terminal kinazei. Ca urmare a stimulării antigenice persistente a 

sistemului imun, eliberării de citokine cu efect proinflamator și scăderii 

celor cu efect antiinflamator, în țesutul adipos se dezvoltă o inflamație 

cronică de intensitate redusă, low-grade, care contribuie la dezvoltarea 

complicațiilor cardio-metabolice ale obezității[89]. Lipotoxicitatea 

indusă de conținutul crescut de AGL în sânge, insulinorezistența și 

glucotoxicitatea declanșează procesul inflamator la nivelul țesutului 

adipos și la nivelul pancreasului. Țesutul adipos secretă și substanțe 

chemoatractante pentru macrofage care întrețin procesul inflamator. Cele 

mai importante citokine proinflamatorii implicateîn obezitate sunt IL-1β, 

TNFα, IL6[90]. 

Interleukina-1β (IL-1β) își exercită efectul proinflamator prin 

legarea de receptorul pentru IL1 și activarea, via MyD88, a receptorilor 

IRAK1-4 care vor activa mai multe proteinkinaze: JNK (mitogen-
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activatedproteinkinase 8), ERK (mitogen-activatedproteinkinase 1), 

p38MAPK (mitogen-activatedproteinkinases) și IKK (inhibitor of 

kappaB kinase) care vor activa factorii de transcripție NF-kB (nuclear 

factor kB)  și proteina activatoare 1 (AP1) să stimuleze expresia genelor 

inflamatorii[88]. Interleukina-1β  este activată de inflamasom, un sensor 

celular al imunității înnăscute activat de speciile reactive de oxigen 

(SRO), hiperglicemie, lipopolizaharide, acid uric, care inițiază răspunsul 

inflamator prin activarea receptorului NOD-like (NLRP3) și  determină 

activarea în țesutul adipos a celulelor T prin mecanisme mediate de 

macrofage [88,89]. Celulele T CD8+ reprezintă celulele cheie în inițierea 

și propagarea inflamației via adipocitele hipertrofiate dințesutul 

adipos[90,91]. La rândul lor, aceste celule recrutează și activează 

macrofagele, conținutul în macrofage al țesutul adipos fiind direct 

proporțional cu gradul de hipertrofie al adipocitelor și cu IMC. Creșterea 

concentrației macrofagelor în țesutul adipos visceral se însoțește de 

schimbarea fenotipului acestora, de la M2 antiinflamator la M1 

proinflamator, iar scăderea ponderală de reducerea inflamației, via 

diminuarea infiltrării cu macrofage a țesutului adipos[92]. 

Factorul de necroză tumoral alfa(TNFα) este o citokină 

proinflamatorie eliberată în  principal din macrofage și mai puțin  din 

adipocite; se leagă de receptori specifici și este implicat în imunitate, 

apoptoza adipocitelor, metabolismul lipidic, semnalizarea prin insulină, 

creșterea producerii de SRO prin stimularea semnalizării prin NF-

kB[90,93].Creșterea masei de țesut adipos se însoțește de cresterea MCP-

1, migrarea macrofagelor în țesutul adipos și sinteza de TNFα care scade 

secreția de adiponectină, activitatea lipoproteinlipazei, expresia 

transportorului de glucoză GLUT4, induce dislipidemie proaterogenăși 

insulinorezistență[94]. Totodată, creșterea TNFα în țesutul adipos 

determină creșterea nivelului plasmatic și adipocitar al leptinei, care 

augmentează exprimarea genelor proinflamatorii. 



16 

 

Interleukina 6 (IL6) este o citokină proinflamatorie eliberată din 

macrofage și mai puțin din țesutul adipos visceral, având un rol important 

în tranziția de la un proces  inflamator acut la un status inflamator cronic 

în obezitate[1]. Există o corelație pozitivă între hiperglicemie și 

concentrația IL6 plasmatică, dar nu și între aceasta și insulinorezistență, 

posibil din cauza faptului că IL6 are efecte diferite la nivelul țesutului 

adipos și mușchiului scheletic. IL6 intervine și în hematopoieza, 

metabolisul osos, progresia malignă [86,87].  

Pe lângă inițierea și promovarea statusului inflamator cronic de 

intensitate redusa, alterarea secreției de adipokine în obezitate se 

însoțește de perturbarea sensibilității la insulină, inulinorezistență și 

eliberare crescută de acizi grași liberi în circulație. În prezența unui exces 

caloric persistent, stocarea energiei la nivelul țesutului adipos este 

depășită, organismul depozitând trigliceride în regiuni ectopice, la nivel 

hepatic, muscular, pancreatic, proces favorizat de insulinorezistență și 

inflamația cronică[1,4]. La nivelul pancreasului, unde în insulele 

Langerhans, pe lângă celulele endocrine existăși celule imune,  inflamația 

se însoțește de disfuncția celulelor β-pancreatice (care exprimă 

chemokine, citokine și receptori ai răspunsului imun înnăscut) și alterarea 

secreției de insulină[91]. La nivelul cordului cresc depozitele de grăsime 

epicardică și miocardică. La nivelul rinichiului activarea SRAA se 

însoteste de creșterea reabsorbției tubulare de sare și facultativ de apă 

contribuind la apariția hipertensiunii arteriale[99]. 

 

Rolul microbiotei intestinale in obezitate 

Aportul excesiv de calorii din obezitate poate fi rezultatul 

perturbării axei creier-intestin-microbiotă. Există o semnalizare  

bidirecțională  la nivelul acestei axe prin mecanism nervos central 

(semnalizarea dopaminergică) și intestinal (mediată prin aferențe vagale, 

mecanisme metabolice, activarea sistemului imun, modificări ale 



17 

 

microbiotei intestinale) [100-103]. Creierul influențează prin intermediul 

sistemului nervos autonom și a axei hipotalamo-hipofizo-

corticosuprarenaliene o multitudine de procese gastrointestinale: 

motilitatea și tranzitul intestinal, secreția de mucus și fluide, activarea 

imună, permeabilitatea intestinală, abundența și componența microbiotei 

intestinale, expresia genică pentru micoorganismele intestinale. La nivel 

periferic intestinul generează și trimite pe cale vagală semnale 

orexigene/anorexigene către nucleii specifici hipotalamici care reglează 

aportul alimentar. Alimentele interacționează cu microrganismele 

intestinale, influențând compoziția și funcția microbiotei intestinale, iar 

metaboliții microbieni intestinali modulează eliberarea de peptide 

orexigene/anorexigene la nivelul celulelor enteroendocrine și 

enterocromafine din porțiunea distală a intestinului subtire, trimițând 

semnale anorexigene/orexigene spre hipotalamus și activând sistemul 

imun, via interacțiunea cu celulele imune intestinale locale[103-105]. 

Microorganismele intestinale la rândul lor trimit semnale către creier prin 

intermediul mediatorilor proinflamatori (lipopolizaharide) și 

metaboliților neuroactivi (metaboliții triptofanului). Acizii grași cu 

lanțuri scurte, principalii produși rezultați în urma fermentației 

microbiene a fibrelor din dietă, reprezintă mediatori cheie ai axei creier-

intestin-microbiotă, influențând sistemul nervos central pe căi imune, 

endocrine,vagale[106,107]. Mai mulți factori pre- și postnatali 

influențează microbiota intestinală și favorizează instalarea obezității.  

Factori prenatali: Expunerea la diferite microorganisme, 

antibiotice, alimente, stres în perioada prenatalăși primii trei ani de viață 

influențează esențial dezvoltarea microbiotei intestinale, a sistemului 

imun asociat intestinului și axei creier-intestin-microbiotă, studii pe 

animal evidențiind faptul ca microbiomul din primele momente de viață 

influențează dezvoltarea și mielinizarea cortexului prefrontal[108,109]. 

Microorganismele comensale pot influența favorabil răspunsul la stress al 

axei hipotalamo-hipofizo-corticosuprarenaliene,în timp ce excesul de 
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cortizol dereglează această axă favorizând adipogeneza[111]. Dieta 

maternă prenatală influențează microbiomul intestinal prenatal fie direct, 

fie prin intermediul modificării compoziției laptelui matern. Studii 

efectuate pe 145 de copii ai căror mame au consumat cantități mari de 

lapte în timpul sarcinii au evidențiat o asociere pozitivă cu specii din 

genul Clostridium în microbiomul fecal, iar copiii ai căror mame au 

consumat o dietă bogată în grăsimi au prezentat o scădere a genului 

Bacteroidesîn microbiomul neonatal intestinal, care a persistat în primele 

4-6 săptămâni de viață[112-114].Stresul maternal psihosocial și 

consumul de antibiotice în timpul ultimelor două trimestre de sarcina s-

au asociat, via modificarea microbiomului vaginal, cu modificarea 

microbiomului și un risc crescut de obezitate la copil [115,116].  

Factori postnatali: Dieta inițială cu lapte de sân uman (care 

conține peste 200 de oligozaharide, prebiotice care nu pot fi degradate de  

hidrolazele glicozide sau absorbite prin intermediul transportorilor 

membranari intestinali) a sugarului este esențială în dezvoltarea 

microbiotei intestinale [117].Mai multe studii au arătat că la sugarii 

hrăniți cu lapte de sân umanminimum 6 lunimicrobiota intestinală 

conținea mai multe specii de Bifidobacterium având rol protectiv 

împotriva infecțiilor intestinale, ca urmare a  dezvoltării sistemului imun, 

și un risc redus pentru obezitate, comparativ cu sugarii care au primit 

diverse formule de lapte [118-121]. Datele legate de microbiota sugarilor 

hraniți combinat cu lapte de sân și formule de lapte sunt limitate[122]. 

Profilul microbiotei sugarului la 3 luni alcătuit în principal din specii de 

Bacteroidaceae, Bifidobacteriaceae, Enterobacteriaceae, 

Lachnospiraceae, Ruminococcaceae, Veillonellaceae, este un 

predictormai bun al riscului de a dezvolta exces ponderal sau obezitate 

decât profilul microbiotei la 12 luni[100].Mai multe studii au evidențiat 

că un consum de alimente înalt procesate, cu un conținut crescut de sare, 

zahăr, grasimi, aditivi  și administrarea excesivă de antibiotice la copii, se 

însoțește de o microbiotă mai puțin diversificată, afectarea 
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metabolismului energetic, sistemului imunși un risc crescut de 

obezitate[123-125].Utilizarea de prebiotice și probiotice ameliorează 

modificările metabolice[125]. Evenimentele psihoemoționale cu impact 

negativ în copilărie (moartea, boala sau divorțul părinților, abuzul fizic 

sau emoțional, dezastrele naturale) predispun la adicție alimentarăși 

dezvoltarea obezității la adult, prin mecanisme asociind stressul, 

inflamația, alterarea microbiotei intestinale, alterări metabolice (în 

special în metabolismul triptofanului)și endotoxemie metabolică,alterări 

emoționale și ale axei creier-intestin-microbiotă[126-129].Se pare că 

sexul feminin este mai predispus la dezvoltarea adicției alimentare și 

obezității  în special prin alterarea metabolismului triptofanuluiși 

stimularea centrului recompensei din creier (amigdala) [130,131]. S-a 

observat ca obezii prezintă o reducere a diversității microbiotei [110]. 

Alterarea compoziției și funcției microbiotei intestinale este implicatăîn 

patogenia obezității și diabetului zaharat și prin modificările epigenetice 

de tipul metilării ADN-ului, modificării histonelor, reglării 

ARNsnoncodant,modificări ce pot fi la rândul lor influențate de către 

produși de metabolism rezultați la nivelul microbiotei intestinale: acizi 

grași cu lanțuri scurte, folați, biotină, trimetilamina-N-oxid [132].  

 

Evaluarea obezității presupune evaluarea parametrilor 

antropometrici (indicele de masă corporală, determinarea circumferinței 

taliei, grosimea pliurilor cutanate, raportul circumferința taliei-înălțime), 

evaluarea compoziției corporale (bioimpedanta electrica, evaluare 

imagistica), evaluarea parametrilor de laborator (glicemiei, insulinei, 

profilului lipidic, acidului uric seric.). 

 

Strategii terapeutice în obezitate 

Prevenția obezității ar trebui începută încă înainte de naștere prin 

consilierea femeilor însărcinate cu privire la factorii de risc  pre- și 
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postnatali care pot contribui la instalarea obezității la copil, cu sublinierea 

importanței alimentației la sân în primele 6 luni de viață.Scăderea 

ponderală este recomandată tuturor pacienților cu obezitate și IMC ≥ 

30kg/m2 sau ≥ 27kg/m2în prezența complicațiilor obezității, în vederea 

scăderii riscului cardiometabolic și ameliorării comorbidităților. 

Obiectivul inițial este reducerea greutății corporale cu 5-10% în primele 

6 luni și apoi menținerea unei greutăți corporale optime pe termen 

lung[143,144].  

Conduita terapeutică în obezitate presupune: schimbarea stilului 

de viață, psihoterapia și terapia comportamentală cognitivă, 

farmacoterapia, chirurgia bariatrică, terapii orientate asupra microbiotei 

intestinale, reducerea inflamației cronice și stresului oxidativ. 
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Obezitatea și stresul oxidativ 

 Stresul oxidativ este definit ca perturbarea homeostaziei redox 

indusă de un dezechilibru între producţia de  specii reactive de oxigen 

sau de azot şi capacitatea de apărare antioxidantă a organismului[148].  

 

Speciile reactive de oxigen (SRO) endogene sunt produse 

permanent în organism în cursul metabolismului celular. Sunt 

reprezentate de radicalii liberi de oxigen (RLDO) molecule care au un 

electron nepereche, ceea ce îi face să fie foarte reactivi (superoxid, 

hidroxil, peroxil, hidroperoxil, alcoxil, oxid de azot) şiderivaţii non-

radicalici (oxigen singlet, peroxid de hidrogen, acid hipocloros, 

peroxinitrit, ozon) care generează radicali liberi în cursul diverselor 

reacţii  chimice[158]. 

În cursul metabolismului aerob celular sunt produşi permanent RLDO şi 

specii reactive la nivelul mitocondriei,  peroxizomilor, citocromului P450, 

precum şi la nivelul celulelor inflamatorii activate (neutrofile, eozinofile, 

macrofage)[159,160]. Producerea diferiţilor radicali se realizează prin 

reacţii chimice în lanţsau enzimatice. SRO exogene apar în condițiile 

expunerii  la radiaţii, ozon,  hipoxie, fum de ţigară, factori de creştere 

celulari sau citokine, chimioterapie, mecanismele de producere fiind 

diverse: activarea neutrofilelor și macrofagelor, interacţiunea cu metale 

de tranziţie, deficitul sistemelor antioxidante[162]. 
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In concentraţii scăzute SRO intervin în activarea enzimatică, 

activitatea proteinkinazelor, apărarea antimicrobiană, apoptoză, expresia 

genelor,  semnalizarea celulară, activarea factorilor de transcripţieredox-

sensibili, etc. SRO în exces au efecte toxice asupra celulelor, 

determinând leziuni şimutaţii la nivelul ADN-ului, ARN-ului,  

peroxidarea lipidelor, oxidarea proteinelor[152].  

 

Sistemele antioxidante 

Pentru a preveni acumularea excesivă de SRO produse în cursul 

metabolismului celularşi efectele nocive induse de acestea, organismul 

și-a dezvoltat sisteme antioxidante care neutralizează excesul de SRO.   

În funcţie de mecanismul de acţiune, sistemele antioxidante sunt  

enzimatice şi non-enzimatice, aflate în strânsă interdependenţă. 

Sistemele enzimatice (superoxiddismutaze, catalaze, peroxidaze, 

transferază, diaforază) sunt considerate antioxidanţi primari care 

acţionează ca inhibitori preventivi ai formării de radicali liberi, 

determinând degradarea hidroperoxizilor în produşi inactivi.  

   Sistemele non-enzimatice sunt antioxidanţi cu acţiune directă 

(epuratori, substanţe care determină fragmentarea lanţului RL, 

întrerupând autooxidarea - acidul ascorbic, acidul lipoic, polifenolii 

şicarotenoizii) şi antioxidanţi cu acţiune indirectă (agenţii chelatori care 

leagă metalele cu potenţial redox pentru a preveni generarea de noi 

RL).Sunt reprezentate de vitaminele E, A,C, coenzima Q, glutation.  

Mecanismele de apărare antioxidante sunt reprezentate de: 

prevenirea formării SRO, compartimentarea substanţelor 

nocive,detoxifierea moleculelor peroxid, repararea moleculară şi 

proliferarea celulară în zonele lezate[167]. 

Deficitul sistemelor antioxidante induce acumularea spontană de 

SRO în celulă. Creşterea moderată şi tranzitorie  a SRO nu este letală, 

detoxifierea fiind posibilă  în câteva ore. Afectarea persistentă a 
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statusului redox celular intervine în inflamaţia cronică, obezitate, 

ateroscleroză, diabet zaharat, carcinogeneza,etc. 

 

Interrelația obezitate - stres oxidativ- inflamație 

cronica 

Există mai multe mecanisme prin care obezitatea induce stres 

oxidativ: oxidarea peroxisomală și mitocondrială a acizilor grași,  

fosforilarea oxidativă mitocondrială, autooxidarea gliceraldehidei, 

activarea proteinkinazei C, căilor poliol si hexoaminelor, diminuarea 

semnificativă a enzimelor antioxidante (SOD, CAT, GPx) și creșterea 

activității NADPH oxidazelor cu generarea de superoxid, inflamația 

cronică, hiperleptinemia, generarea postprandială de SRO în dietele 

bogate în lipide prin alterarea metabolismului oxigenului, disfuncția 

endotelială (indusă de creșterea SRO și scăderea capacității antioxidante) 

însoțită de scăderea substanțelor vasodilatatoare (oxid nitric) și creșterea 

celor vasoconstrictoare (EDCF) favorizând aterogeneza [12, 147]. 

Cercetări recente evidențiază că disfuncția țesutului adipos în 

obezitate implică interacțiunea între semnalizarea prin SRO și inflamație. 

Țesutul adipos prin secreția de adipokine (leptina, adiponectina, adipsina, 

resistina, visfatin, omentin, apelin), citokine (IL6, TNFα, IL1β), PAI-1, 

MCP-1, contribuie la apariția unui status inflamator cronic de intensitate 

redusă, low grade, și la creșterea nivelului de SRO, concomitent cu 

scăderea enzimelor antioxidante (SOD, CAT, GPx), în strânsă corelație 

cu indexul de masă corporală[4,21,168]. Atât TNFα cât și IL6 cresc 

activitatea enzimelor NOX și producerea de anion superoxid.  Acizii 

grași, microhipoxia din țesutul adipos, SRO inițiază un răspuns 

proinflamator prin activarea căilor de semnalizare JNK/AP1 și IKK/NF-

kB, iar creșterea IL6, TNFα, IL1β, MIF, MCP-1, leptina, rezistina, 

RPB4,  modulează semnalizarea prin insulină și sensibilitatea la insulină 

în special la nivelul ficatului și mușchilor scheletici[1].  
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Implicarea stresului oxidativ în complicațiile asociate 

obezității 

Obezitatea se însoțește de o multitudine de complicații: 

metabolice (insulinorezistență, diabet zaharat tip 2, sindrom metabolic, 

dislipidemie, hiperuricemie), ateroscleroză, complicații cardiovasculare 

(hipertensiune arterială, insuficiență cardiacă congestivă, vene varicoase, 

boală coronariană), complicații respiratorii (dispnee, astm bronsic, apnee 

în somn, sindrom Pickwick), complicații ale aparatului locomotor 

(reumatism cronic degenerativ, gută, osteoartrită) și cutanate (lipoatrofie, 

acanthosis nigricans), complicații hepatobiliare (ficatul gras non-alcoolic, 

litiaza biliară), complicații endocrinologice (scăderea secreției 

hormonului de creștere, pubertate precoce la fete și întârziată la băieți, 

sindromul ovarelor polichistice, infertilitate, hipotiroidism),complicații 

psihologice (depresie, stigmatizare socială), complicații ginecologice și 

obstetricale (amenoree, infertilitate), complicații oncologice (cancer de 

colon, ovarian, de endometru, sân)[147]. 

Obezitatea se asociaza frecvent cu diabetul zaharat tip 2, 

afecțiune metabolică caracterizată prin hiperglicemie determinată de 

producerea hepatică excesivă de glucoză, alterarea secreției de insulină, 

insulinorezistență și metabolismul anormal al țesutului adipos, în 

patogenia căreia intervin în strânsă legătura inflamația și stresul 

oxidativ[185]. 

Insulinorezistența se însoțește de  creșterea producției endogene 

de glucoză, utilizarea redusă a glucozei la nivel muscular, stocarea ei la 

nivel hepatic, intensificarea lipolizei. Intensificarea lipolizei și alterarea 

depozitării trigliceridelor determină creșterea AGL în circulație, urmată 

de creșterea depozitelor de grăsime ectopică la nivel hepatic și 

muscular[101]. Reducerea numărului de receptori insulinici și a activității 

tirozinkinazei, dar mai ales afectarea postreceptor în 

fosforilarea/defosforilarea modulate de insulină, alterarea beta-oxidării 
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acizilor grași și acumularea de lipide în miocitele scheletice cu generarea 

de SRO, alterarea fosforilării oxidative mitocondriale și scăderea 

producerii de ATP sunt elemente esențiale în instalarea 

insulinorezistenței. AGL stimulează proteinkinaza C, via acil-CoA și 

DAG, și prin activarea căilor de semnalizare MAPK, ERK și NF-kB 

contribuie la instalarea insulinorezistenței[96]. DAG activează TNFα 

întreținând procesul inflamator iar lipoliza se însoțește derecrutarea de 

noi macrofage în țesutul adipos, intensificând inflamația, eliberarea de 

citokine proinflamatorii (IL6, TNFα) și reducerea celor antiinflamatorii 

(adiponectina).  

 Hiperglicemia cronică stimulează fosforilarea oxidativă și 

eliberarea unor cantități crescute deanion superoxid O2-la nivelul lanțului 

transportor de electroni. În cadrul ciclului pentozofosfat în care glucoza 

este convertită la pentoză, NOX produc NADPH cu eliberarea de H2O2în 

celulele β-pancreatice și scăderea producerii de ATP, alterarea ADN-ului 

și generarea de produși finali de glicare avansată. Astfel hiperglicemia 

determină stres oxidativ, iar inflamația induce schimbări în expresia 

genelor responsabile de alterarea secreției de insulină și apoptoză[47].  

AGL saturați sunt preluați și metabolizați la nivelul țesuturilor periferice 

în detrimentul glucozei, inducând glucotoxicitate și lipotoxicitate asupra 

celulelor β-pancreatice.Secreția de insulină stimulată de glucoză este 

exacerbată de expunerea de scurtă durată la AGL și valori mari ale IMC, 

contribuind la depozitarea grăsimilor și obezitate. Hiperglicemia cronică 

determină disfuncția și pierderea celulelor β-pancreatice scăzând sinteza 

de insulină, în timp ce expunerea cronică la AGL interferă cu canalele de 

Ca2+, determinând creșterea depozitelor de grăsime la nivelul insulelor 

pancreatice, afectarea celulelor β-pancreatice, apoptoza acestora și 

instalarea insulinorezistenței[147]. 

Creșterea nivelului de glucoză intracelular la nivelul celulelor 

endoteliale, unde glucoza pătrunde independent de insulină, determină o 

supraproducție de O2- la nivel mitocondrial care depășeste capacitatea de 
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neutralizare a sistemelor antioxidante (MnSOD)și reduce activitatea  

gliceraldehid-3-fosfatdehidrogenazei (GAPDH), inducând intensificarea 

metabolismului glucozei prin glicoliză, intensificarea căilor poliolși 

hexozaminelor, activarea proteinkinazei C, creșterea produșilor de glicare 

avansată[187].Excesul de sorbitol generat astfel determină leziuni 

celulare și activarea căilor inflamatorii p38MAPK și JNK, iar creșterea  

N-acetilglucozaminei  modifică activitatea factorilor de transcripție 

determinând creșterea PAI-1[4]. Activarea căii AGE determină alterări 

celulare, fixarea pe receptorii RAGE de la nivelul macrofagelor și 

celulelor mezangiale determinând eliberarea de factori de creștere și 

citokine proinflamatorii cu efecte negative asupra endoteliului 

vascular[186].Hiperglicemia determină creșterea SRO și în adipocite și 

eliberarea de citokine proinflamatorii de tipul IL-1β și PAI-1. Excesul de 

AGL prezent în obezitate crește stresul oxidativ prin creșterea beta-

oxidarii acizilor grași cu lanț lungși prin activarea NADPH-oxidazei 

dependentă de proteinkinaza C, determinând creșterea peroxidarii 

lipidelor și carbonilarea proteinelor. Nivelurile crescute de leptinăși 

angiotensină II secretate de adipocite generează SRO promovând 

peroxidarea lipidicăși inflamația[145]. Stresul oxidativ intervine astfel și 

în apariția complicațiilor diabetului zaharat la pacienții obezi prin 

disfuncție vasculară, inflamație, tromboză, ateroscleroză. 

 Sindromul dislipidemic - obezitatea centrală se însoțește  de un 

status inflamator cronic subclinic asociat cu o eliberare crescută de 

citokine proinflamatorii, TNFα și IL6, care intensifică lipoliza și scad 

activitatea lipoproteinlipazei, favorizând creșterea nivelului de AGL și 

sinteza hepatică de trigliceride[192]. Inflamația cronică din obezitate 

determină scăderea concentrației și a calității HDL, iar creșterea  

infiltrării cu  macrofage a țesutului adipos se însoțește de scăderea 

nivelului HDL, astfel încât sindromul dislipidemic din obezitate asociază 

nivele scăzute de HDL și crescute de trigliceride[195].AGL în exces 

stimulează sinteza de DAG, activează proteinkinaza C și NADPH 
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oxidaza generând o supraproducție de SRO la nivelul adipocitelor care în 

mod normal este neutralizată de apărarea antioxidantă. La pacienții obezi 

s-a observat o reducere a exprimării atât a sistemelor antioxidante cât șia 

celor non-enzimatice, excesul de SRO alături de diminuarea sistemelor 

antioxidante generând stres oxidativ [4,147, 196]. 

Sindromul metabolic este caracterizat prin: obezitate centrală (cu 

circumferința taliei peste 88cm la femei și peste 102cm la bărbați), 

hipertrigliceridemie (trigliceride peste 150 mg/dL), scăderea HDL-

colesterol  sub 50 mg/dL la femei și sub 40 mg/dL la barbați,  

hipertensiune arterială (peste 130/85mmHg), hiperglicemie (glicemia á 

jeun ≥ 100mg/dL /medicație specifică/diagnostic de diabet zaharat tip 2) 

[47]. În patogenia lui sunt implicate mai multe mecanisme: rezistența la 

insulină și leptină, excesul de AGL, stresul oxidativ. La nivelul țesutului 

adipos, eliberarea crescută de AGL stimulează sinteza de DAG, activează 

proteinkinaza C și NADPH oxidaza, determinând o supraproducție de 

SRO asociată cu scăderea enzimelor antioxidante[196]. La nivelul 

adipocitelor perivasculare se eliberează SRO, via NADPH oxidază, care 

alterează endoteliul vascular și determină vasoconstricție [197]. 

Adipocitele conțin angiotensinogen și își exercită acțiunea paracrină prin 

eliberarea locală de angiotensină II și aldosteron care acționează pe 

receptori specifici prin activarea SRAA. La insulinorezistență contribuie 

și statusul inflamator cronic  indus de eliberarea de citokine 

proinflamatorii(IL1,IL6,TNFα) din adipociteși macrofagele activate din 

țesutul adipos, care alături de alte adipokine stimulează producția 

hepatică de glucoză, VLDL. AGL și citokinele proinflamatorii 

stimulează sinteza hepatică de fibrinogen, proteina C reactivă și sinteza 

de PAI-1 la nivelul țesutului adipos, favorizând o stare protrombotică. La 

pacienții cu sindrom metabolic s-a observat o alterare a fosforilării 

oxidative mitocondriale însoțită de creșterea nivelului de SRO și scăderea 

capacității de apărare antioxidantă[196].   
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Creșterea eliberării de citokine proinflamatorii și SRO contribuie 

la disfuncția celulelor  β-pancreatice urmată de alterarea secreției de 

insulină și hiperglicemie [197]. Hiperglicemia avansată determinăun 

exces de NADH și FADH2 și creșterea gradientului de protoni la nivel 

mitocondrial care sunt transferați oxigenului ducând la apariția de 

radicali superoxid. La generarea stresului oxidativ contribuie și 

autooxidarea glucozei, activarea căii poliol (via activarea aldoreductazei 

care intră în competiție cu glutationreductaza determinând generarea 

deficitară a glutationului), glicarea avansată, activarea proteinkinazei C,  

alterarea metabolizării acidului arahidonic[1,4,197]. 

Hiperuricemia contribuie la inflamația cronică adipocitară și 

favorizează lipogeneza în obezitate. Xantinoxidoreductaza este 

responsabilă pentru  sinteza de acid uric, care crește depozitele de 

grăsime în adipocite[199]. În timp ce acidul uric extracelular acționează 

ca un antioxidant puternic, acidul uric intracelular este un prooxidant ce 

stimulează NADPHoxidaza crescând stresul oxidativ intracelular, induce 

disfuncție mitocondrială și reduce nivelul de ATP[200].  

Obezitatea influențează major evoluția bolilor cardiovasculare, 

excesul ponderal fiind un predictor de risc cardiovascular. Nivelurile 

scăzute ale HDL, creșterea LDL și a trigliceridelor determină generarea 

de SRO la nivel endotelial, iar scăderea paraoxonasei-1se însoțește de 

reducerea efectelor antiaterogenice, antioxidante și antiinflamatoare ale 

HDL. Activarea sistemului NOX, SRAA și stimularea eliberării de 

citokine proinflamatorii generează SRO care determină apoptoza 

celulelor endoteliale și scăderea eliberării de oxid nitric, vasoconstricția 

favorizând instalarea hipertensiunii arteriale[202,203].  

Obezitatea este un factor de risc major în declanșarea 

carcinogenezei și progresia tumorală via inflamația cronică (care se 

însoțeste de producerea de radicali liberi și scăderea apărării 

antioxidante, generând stres oxidativ și creând unmicromediu favorabil 

dezvoltării celulelor maligne), hipoxia locală din țesutul adipos care 
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favorizează angiogeneza, interacțiunile complexe care se stabilesc între 

căile de semnalizare ale adipokinelor (leptină, adiponectină), 

hiperinsulinemia. Cancerul endometrial, adenocarcinomul colorectal, 

cancerul mamar, pancreatic, prostatic, renal, tiroidian, sunt frecvent 

întâlnite la pacienții obezi alături dediverse tipuri de leucemii, 

limfoamemalignenon-Hodgkin, mielom multiplu [204-206]. 

Inflamația cronică a căilor respiratorii  este responsabilă de 

producerea stresului oxidativ la pacienții astmatici, fiind implicate 

dezechilibrul adipokinelor, scăderea apărării antioxidante, apneea în 

somn[207,208]. 

Obezitatea se însoțește frecvent de afectare hepatică sub forma 

ficatului gras non-alcoolic (NAFDL) și a steatozei hepatice non-

alcoolice(NASH).Disfuncția hepatică, caracterizată prin acumularea de 

trigliceride intrahepatic,  este asociată cu alterarea metabolismului 

glucozei, acizilor grași, lipoproteinelor și insulinorezistentă, 

hiperglicemia fiind un factor important care contribuie la acumularea 

lipidelor intrahepatice. Catabolizarea intensă  a acizilor grași în 

hepatocite induce un flux excesiv de electroni la nivelul lanțului 

transportor de electroni mitocondrial care depășește capacitatea oxidativă 

mitocondrială și stimulează oxidarea microsomală și peroxisomală a 

grăsimilor, determinând o supraproducție de SRO, stres oxidativ și 

alterări celulare prin scăderea nivelului de ATP, NAD și glutation. 

Hiperglicemia crește nivelul SRO agravând stresul  oxidativ 

[147,209,210]. Citokinele proinflamatorii (IL6,TNFα), adipokinele 

(leptina, adiponectina, rezistina), disbiozele intestinale, activarea 

celulelor stelate și a factorilor profibrotici, contribuie și ele la disfuncția 

hepatică. 

Anemia inflamatorie cronică - obezitatea se insoteste de cresterea 

nivelului stresului oxidativ si de un status inflamator cronic, care prin 

intermediul citokinelor proinflamatorii stimuleaza sinteza de hepcidina la 

nivelul hepatocitului determinand blocarea fierului in macrofage si inhibarea 
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absorbtiei intestinale a fierului, contribuind astfel la aparitia unui sindrom 

anemic de cauza inflamatorie.Mecanismul de producere al anemiei este mixt 

fiind reprezentat de: alterarea metabolismului intracelular al fierului, via 

eliberarea citokinelor proinflamatorii în cadrul inflamaţiei cronice (IL1, IL6, 

TNF) asociata cu cresterea nivelului de specii reactive de oxigen; scăderea 

duratei de viaţă a hematiilor prin creşterea fagocitozei ca urmare a stimulării 

sistemului macrofagic în inflamaţia cronica ; scăderea producţiei de eritrocite şi 

un răspuns eritropoietic inadecvat pentru compensarea duratei scăzute de viaţă a 

hematiilor (urmare a scăderii secreţiei de eritropoietină prin acţiunea inhibitorie 

a citokinelor proinflamatorii IL1, IFN, IFN, TNF)(17); un grad variabil de 

hemoliză. 

   Nivelul crescut de IL6 şi creşterea depozitelor de fier la nivel hepatic 

stimulează producţia hepatocitară de hepcidină care se leagă de feroportină la 

nivelul suprafeţei de absorbţie a enterocitelor precum şi la nivelul membranei 

plasmatice a macrofagelor, determinând internalizarea şi degradarea 

feroportinei. Fierul este depozitat în macrofage sub formă de feritină, iar 

eritrocitele sunt distruse prematur de către macrofagele activate. Rezultatul 

intervenţiei acestor mecanisme este scăderea producţiei de eritropoietină, 

reducerea fierului seric şi a fierului din precursorii eritrocitari, în prezenţa unor 

rezerve crescute de fier, reducerea moderată a duratei de viaţă a hematiilor (80-

90 de zile) în lipsa unei creşteri compensatorii a producţiei de eritrocite.  De 

multe ori, pacientii cu obezitate asociaza si alte comorbiditati: boli inflamatorii 

cronice (colagenoze, boli inflamatorii cronice intestinale, tuberculoza, 

endocardită subacută, supuraţii cronice, osteomielită, micoze sistemice), 

neoplazii (limfoproliferari, carcinoame), diabet zaharat, boala cronica de rinichi, 

sepsis, care augmenteaza suplimentar statusul inflamator cronic si cresterea 

nivelului de stres oxidativ prezente in obezitate. Explorarea biologica 

evidentiaza o anemie moderata, normocroma normocitara in aproximativ doua 

treimi din cazuri, sau hipocroma microcitara in restul cazurilor. Valoarea 

hemoglobinei, hematocritului si numarul de eritrocite sunt moderat scazute, 

indici eritrocitari (VEM, HEM, CHEM) si aspectul frotiului de sange periferic 

evidentiaza hematii normocrome, normocitare sau hipocrome, microcitare. 

Sideremia este de obicei scazuta, CTLF normala sau scazuta, coeficientul de 

saturatie a transferinei este sub 20%, feritina serica este normala sau crescuta, 
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receptorii solubili de transferina au un nivel normal sau scazut,  reticulocitele 

sunt scăzute,  reactanţii de fază acută (fibrinogen, proteina C reactiva, 

transferina, amiloid seric A) sunt crescuti. Medulograma evidenţiază celularitate 

normală, hiperplazie eritroidă moderată, scăderea sideroblaştilor şi creşterea 

cantităţii de hemosiderină în macrofage (coloraţia Perls). 

Obezitatea poate induce disfuncție renală, stresul oxidativ fiind 

corelat cu glomerulopatia indusă de obezitate[211]. 

Creșterea greutății corporale influențează fertilitatea atât la 

bărbați cât și la femei. Creșterea producției de steroizi în foliculii 

ovarieni determină creșterea citocromului P450 şi a niveluluiSRO, stresul 

oxidativ fiind asociat cu preeclamsia, endometrioza, ovarul 

polichistic[212]. La bărbați SRO alterează membrana spermatozoizilor 

reducând mobilitatea acestora și  abilitatea de afuziona ovocitul,sau pot 

altera direct ADN-ul spermatozoizilor compromițând genomul patern ce 

contribuie la formarea embrionului [147,213]. 
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Studiu personal 

Studii recente arată că statusul inflamator cronic persistent de 

mică intensitate şi stresul oxidativ intervin atât în patogenia obezităţii cât 

şi în alterarea căii de semnalizare insulinice, instalarea 

insulinorezistenței, a hiperglicemiei cronice, creșterea nivelului de acizi 

graşi liberi și a sintezei hepatice de trigliceride, favorizând instalarea 

complicaţiilor asociate obezitatii: complicaţii metabolice  (diabet zaharat 

tip 2,dislipidemie, sindrom metabolic, hiperuricemie), cardiovasculare 

(ateroscleroză, boală coronariană ischemică, hipertensiune arterială), 

hepatice, hematologice, etc. [147, 229, 230, 237,239]. 

 Intr-un studiu personal care a inclus 105 pacienţi cu diverse grade 

de obezitate diagnosticaţi conform criteriilor OMS (consimţământ 

informat semnat), având avizul Comisiei de Etică şi Deontologie 

Universitară şi Ştiinţifică a UMF din Craiova nr. 40/27.03.2018, am 

evaluat posibilele corelatii existente intre inflamatia cronica, stresul 

oxidativ si complicatiile/comorbiditatile existente la acesti pacienti.  

Pacienţii incluşi în studiu au fost evaluaţi clinico-biologic prin: 

anamneză, examen clinic complet pentru evaluarea gradului obezității și a 

comorbidităților, evaluarea tensiunii arteriale, evaluare aparametrilor 

antropometrici (înălțime, greutate corporală, indice de masă corporală, 

circumferința taliei, indicele talie-înălţime) și a condiției fizice, 

disponibilitatea de a-și schimba stilul de viață și de a participa activ în 

managementul greutății. Au fost evaluati hematologic, biochimic, 
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metabolic, hormonal, din punct de vedere al markerilor inflamatori şi a 

nivelului de stres oxidativ (prin determinări  FORTși FORD). Am utilizat 

si un lot martor care a inclus 30 persoane sănătoase cu caracteristici 

demografice asemănătoare din punct de vedere al vârstei și sexului, fără 

alte condiții care să modifice statusul redox. 

Pacienții au fost repartizați în funcție de vârstă, sex, mediul de 

proveniență, gradul obezității, comorbidități, complicații metabolice 

asociate, tipul de tratament administrat (regim igieno-dietetic: alimentație, 

activitate fizică, tratament medicamentos, tratamentul afecțiunilor 

asociate/complicațiilor metabolice ), evoluția sub tratament.  

Diagnosticul de obezitate a fost stabilit  conform criteriilor OMS, 

pe baza indicelui de masă corporală IMC (înălțimea și greutatea 

corporală fiind  măsurate cu o scală standard) calculat  ca raport dintre 

greutatea exprimată în kilograme și pătratul înălțimii calculate în metri. 

IMC = greutatea corporală (kg) / pătratul înalțimii (m2) 

IMC = 30,0-34,9 kg/m2obezitate grad I 

IMC =  35.0 - 39.9 kg/m2 obezitate grad II  

IMC ≥ 40kg/m2  obezitate grad III 

Pentru evaluarea obezității abdominale (care apreciază indirect 

adipozitatea viscerală, un predictor de risc cardio-metabolic) a fost 

determinată circumferința taliei, valorile normale fiind considerate sub 80 

cm pentru femei și sub 94 cm pentru bărbați. Valori între 80-88cm pentru 

sexul feminin și  între 94-102cm pentru sexul masculin relevă un risc 

intermediar, iar peste 88cm la femei și peste 102cm la bărbați atestă un 

risc cardiovascular crescut. 

Evaluarea biologică a constat în: 

Evaluarea parametrilor hematologici: valoarea hemoglobinei, 

numărului de hematii,hematocritului, indicilor eritrocitari (MCV, MCH, 

MCHC, RDW-CV, RDW-SD), număr de leucocite, formulă leucocitară, 

număr de trombocite, MPV, PCT, PDW, PLCR. Parametrii hematologici 

au fost analizaţi utilizând un analizor SYSMEX XN-450/analizor 
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automatBM 800,avândla bază valorile normale stabilite și anume: Hb = 

13.0-15.5 g/dL, Ht = 38.0 - 48.0%, număr hematii = 4.5-5.5 x106 /mmc, 

MCV = 80.00-95.00 fL, MCH = 28.00-32.00pg, MCHC = 320-360 g/L, 

RDW-CV = 11.00-16.00%, RDW-SD = 50-100fL, număr de leucocite = 

4.0-9.0x103/µL, NS = 45-75%, E = 0-3%, B = 0-1%, Lf = 20-45%, Mo= 

2-8%, număr trombocite = 150-450x103/µL, MPV = 6.50-12.00 fL, 

PCT=1.1-4.0%, PDW = 15.00-17.00%, PLCR = 11.0 - 45.0%. 

Evaluarea parametrilor metabolici: glicemie, HbA1c, profil lipidic 

(colesterol total, LDL-colesterol, HDL-colesterol, trigliceride), acid uric 

seric, a avut la bază valorile normale stabilite utilizând un analizor 

KONELAB 601 și anume: glicemia - valori normale cuprinse între 70-

110 mg/dl, colesterol total - valori normale cuprinse între 120-200 mg/dl,  

HDL-colesterol - valori normale cuprinse între 40-75 mg/dl, trigliceride - 

valori normale  cuprinse între 35-150 mg/dl,   acid uric seric - valori 

normale cuprinse între 3,5-6,7 mg/dl. Hemoglobina glicată (HbA1c) a 

fost determinată din sânge recoltat pe EDTA prin metoda 

imunoturbidimetrică, interpretarea rezultatelor conform ADA fiind: 

normal: 4,8-5,6%; risc crescut pentru diabet: 5,7-6,4%; diabet zaharat ≥ 

6,5%; ţinta terapeutică la pacienţii diabetici fiind ≤7%. 

Evaluarea parametrilor biochimici: transaminaze (GPT, GOT), 

bilirubina totală, directă şi indirectă, uree serică, creatinină 

serică,microalbumina urinară, a fost realizată utilizând un analizor 

spectofotometric KONELAB 601, valorile normale fiind: GPT = 2-55u/l, 

GOT = 5-34u/l, BRT = 0,20-1,20 mg/dl, BRD = 0.0-0,5 mg/dl, uree 

serică = 21-43 mg/dl, creatinina serică = 0,20-1,20mg/dl. Rata filtrării 

glomerulare a fost estimată (RFGe) utilizând formula MDRD. 

 Evaluarea markerilor inflamatori: proteina C reactivă (ca indicator 

indirect al IL-6) şi feritina serică au fost determinate utilizând un analizor 

ARCHITECT 4000 valorile normale fiind 0-0,5mg/dL pentru proteina C 

reactivă, respectiv 10-291 ng/mLpentru feritina serică, iar fibrinogenul a 

fost determinat utilizând un analizor SYSMEX 2500, valoarea normală 
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fiind între 170-420 mg/dL.Numărul de leucocite, raportul 

neutrofile/limfocite NLR, numărul de monocite, raportul 

monocite/limfocite MLR, raportul trombocite/limfocite PLR, volum 

mediu plachetar/număr trombocite MPV/PLT au fost determinate 

pornind de la hemoleucogramă, iarVSH-ul utilizând un stativ gradat, 

valoarea de referinţă fiind 4-9mm(1h), respectiv 8-18mm(2h). Systemic  

Immune-Inflammation Index SII a fost calculat ca produs între NLR şi 

număr trombocite (Neutrofile x Trombocite /Limfocite). 

 Evaluarea hormonală a constat în dozarea valorii insulinei, 

indicelui HOMA și în cazuri selecționatea nivelul seric al leptinei și 

adiponectinei.Pentru determinarea insulinei s-a folosit tehnica 

imunoenzimatică de detecție cantitativă în fază solidă - ELISA (enzyme-

linkedimmunosorbentassay), intervalul biologic de referință fiind între 

1,1-17,0 microUI/ml. 

Indicele HOMA a fost calculat utilizând formula: glicemie x 

insulină /405, valorile sub 2 fiind considerate normale, peste 2 posibilă 

rezistență la insulină, iar peste 2,5 probabilitate crescută de rezistență la 

insulină.  

Leptina si adiponectina au fost determinate din ser prin metoda 

ELISA. Intervalul de referinţă pentru leptină în funcţie de IMC a fost: 

<10ng/ml (IMC<19 kg/m2), între 2,1-24,2ng/ml (IMC:19-24,9 kg/m2), 

între 5,1-50,4ng/ml (IMC:25-29,9 kg/m2), între 10,6-105 ng/ml (IMC: 

30-34,9 kg/m2), între 22-141 ng/ml (IMC ≥35 kg/m2), iar pentru 

adiponectinăîntre 4-19,4µg/ml, în funcţie de valorile obţinute putând să 

se evalueze riscul pentru rezistenţa la insulinăşiateroscleroză astfel: peste 

10 - risc scăzut, între 7-10 risc intermediar, între 4-7 risc crescut, sub 4- 

risc foarte mare. 

 Electrocardiograma a fost efectuată la toţi pacienţii, iar ecografia 

abdominală la cazuri selecţionate. 

Evaluarea nivelului stresului oxidativ a fost realizată din  sânge 

capilar utilizând un analizor CR 3000, prin testul  FORT 
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(FreeOxygenRadicalsTesting) pentru determinarea SRO, iar capacitatea 

antioxidantă totală prin testul FORD (FreeOxygenRadicals Defence). 

Probele au fost realizate in duplicat, conform protocolului furnizat de 

către firma producatoare a kiturilor. 

Datele obţinute au fost prelucrate statistic, nivelul de semnificaţie 

statistică fiind  prezentat ca valoare P, luand în calcul o valoare P<0.05.  

 

Caracteristici socio-demografice 

Lotul de studiu a fost reprezentat de 105 pacienţi diagnosticaţi cu 

obezitate, repartiţia pe decade de vârstă fiind următoarea (Fig.1): 

• 1 pacient (0.97%)a fost încadrat în decada de vârstă 20-29 ani 

• 2 pacienţi(1.90%) au fost încadraţi în decada de vârstă 30-39 ani 

• 9 pacienţi(8.57%) au fost încadraţi în decada de vârstă 40-49 ani 

• 24 pacienţi (22.85%) au fost încadraţi în decada de vârstă 50-59 ani 

• 47 pacienţi(44.76%)au fost încadraţi în decada de vârstă 60-69 ani 

• 19 pacienţi(18.10%)au fost încadraţi în decada de vârstă 70-79 ani 

• 3 pacienţi (2.85%) au fost încadraţi în decada de vârstă 80-89 ani 
 

 

Fig.1 Repartiţia pacienţilor cu obezitate în funcţie de  

grupa de vârstă 
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Vârsta medie in lotul de studiu a fost de 61.83 ± 10.26 ani, 

obezitatea afectând însă toate grupele de vârstă, cu limite cuprinse între 

24 și 82 de ani. Aproape jumătate dintre pacienţi s-au situat în decada de 

vârstă 60-69 ani, iar aproape un sfert s-au dispus în grupa de vârstă 50-59 

ani. Datele noastre sunt concordante cu literatura de specialitate care 

raportează un peak al obezităţii între decadele de vârstă 55-69 ani [241]. 

 

 

Fig.2. Repartiţia pe sexe a pacienţilor cu obezitate 

 

Excesul ponderal a fost mai frevent întâlnit la femei (78,1%) 

versus bărbaţi (21,9%), cu un raport F/B de 3.56/1, date care pledează 

pentruo incidenţă mai mare a obezităţii la sexul feminin în ţara noastră 

comparativ cu cele din studiul MONICA care a arătat că obezitatea 

afectează 22% dintre femeile și 15% dintre bărbații  din Europa [9]. 

Rezultatele noastresunt concordante cu date din studii de cohortă în care 

s-a demonstrat o prevalenţă mai crescută a obezităţii la femei versus 

bărbaţi[242].Vârsta medie a pacienţilor de sex feminin şi a celor de sex 

masculin care au participat la studiu a fost similară.Lotul martor a inclus 

30 persoane non-obeze cu  o vârstă medie  de 44,60 ± 18,76 ani, 70% 

fiind de sex feminin. 

78.1%

21.9%

Femei Bărbaţi
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Fig. 2 Repartiţiapacienţilor în funcţie de mediul de provenienţă 

 

 Mediul de 

provenienţă 
Femei Bărbaţi Total 

Urban 36 16 52 

Rural 46 7 53 

Total 82 23 105 

   P=0.029 

Tabel 1. Repartiţia femei vs.bărbaţ iîn funcţie de  

mediul de provenienţă 

 

Provenienţa pacienţilor obezi a arătat o incidenţă aproximativ 

egală în mediul rural comparativ cu mediul urban (50,50% vs. 

49,50%),existând o diferenţă semnificativă statistic în ceea ce priveşte 

repartiţia în funcţie de mediul de provenienţăşi gen, femeile cu obezitate 

provenind mai ales din mediul rural. Rezultatele derivate din studiul 

NHANES arătă că prevalenţa obezităţii este mai crescută în zonele non-

metropolitane comparativ cu marile metropole (43% vs.35%)[242]. 

A existat o diferenţă semnificativă statistic în ceea ce priveşte 

repartiţia pe mediu de provenienţă în funcţie de sex, femeile cu obezitate 

provenind mai ales din mediul rural (P=0.029)(Tabel 1). 

49.50%
50.50%

Mediu urban Mediu rural
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Caracteristici antropometrice 

Mai mulţi parametri şi măsurători antropometrice incluzând 

înălţimea, greutatea corporală, indicele de masă corporală, circumferinţa 

taliei, raportul circumferinţă abdominală/înălţime au fost utilizate pe 

scară largă pentru evaluarea stării nutriţionale şi a capacităţii de predicţie 

a riscului cardio-metabolic 

Valoarea medie a IMC în lotul de studiu a fost 35.66 ± 3.76 kg/m-
2. Nu au existat diferenţe semnificative statistic între valoarea medie a 

IMC la femei şibărbaţi (P=0.274)(Tabel 2). 

 

Valoarea IMC Femei Bărbaţi 

Medie 35.87 34.89 

Deviaţie standard 3.88 3.26 

Eroare standard a 

mediei 

0.42 0.68 

Total subiecţi 82 23 

  P=0.274 

Tabel 2. Valoarea IMC la femei vs. bărbaţi 

 

Distribuţia pacienţilor pe grade de obezitate a fost următoarea 

(Fig.3): 

• 54pacienţi(51.40%) au prezentat obezitate grad I 

• 35pacienţi (33.30%) au prezentat obezitate grad II  

• 16 pacienţi (15.30%) au prezentat obezitate grad III 
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Fig.3 Repartiţia pacienţilor în funcţie de gradul obezităţii 

 

Mai mult de jumătate dintre pacienţii incluşi în studiu au 

prezentat  obezitate de grad I(51,40%), o treime au avut obezitate de grad 

II (33.30%), un procent mai redus prezentând obezitate de grad III 

(15.30%), date concordante cu cele din literatura de specialitate[243], 

fără a exista diferenţe semnificative statistic în ceea ce priveşterepartiţia 

pe grade de obezitate între femei şibărbaţi. 

Nu au existat diferenţe semnificative statistic în ceea ce priveştere 

partiţia pe grade de obezitate între femei şibărbaţi (P=0.493)(Tabel 3). 

 

Grad 

obezitate 

Femei Bărbaţi Total 

I 40  (42.17)  [0.11] 14  (11.83)  [0.40] 54 

II 28  (27.33)  [0.02] 7  (7.67)  [0.06] 35 

III 14  (12.50)  [0.18] 2  (3.50)  [0.65] 16 

Total 82 23 105 

   P=0.493 

Tabel. 3 Repartiţia pe grade de obezitatefemei vs. bărbaţi 

 

51.40%

33.30%

15.30%

I II III
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Valoarea medie a circumferinţei abdominale a pacienţilor incluşi 

în analiza statistică a fost de 106.44 ± 13.10 cm. Circumferinţa 

abdominală a fost similară între femei şibărbaţi, neexistând diferenţe 

semnificative statistic în ceea ce priveşte această variabilă 

(P=0.063)(Tabel 3.3.4). 

Valoarea medie a raportului dintre circumferinţa abdominală 

şiînălţime a fost de 0.65 ± 0.08.  

 

Circumferinţă 

abdominală 
Femei Bărbaţi 

Medie 105.18 110.91 

Deviaţie standard 12.10 15.67 

Eroare standard a mediei 1.33 3.26 

Total subiecţi 82 23 

  P=0.063 

Tabel 4. Circumferinţa abdominală în funcţie de sex 

 

În ceea ce priveşte circumferinţa abdominală în funcţie de gradul 

de obezitate şi sex, nu au existat diferenţe semnificative statistic între 

femei şibărbaţi între pacienţii cu gradul I de obezitate (99.00 ± 5.14 cm 

versus 101.92 ±  6.21 cm, P=0.085) sau cu gradul III de obezitate (123.71 

± 15.24 cm versus 141.50 ± 2.12 cm, P=0.138). Am observat o tendinţă a 

bărbaţilor de a avea circumferinţa abdominală mai crescută în raport cu 

femeile (Fig.3.3.5).  

Am constatat o diferenţa semnificativă statistic pentru 

circumferinţa abdominală pentru gradul II de obezitate, bărbaţii având o 

circumferinţă abdominală mai crescută în comparaţie cu femeile 

(120.14±14.71 cm versus 104.75 ± 7.37 cm, P=0.0004)(Fig.3.3.6). 
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Figura 5. Circumferinţa abdominală  

în funcţie de sex şi gradul de obezitate 

 

 

Figura 6. Circumferinţa abdominală  

în funcţiede gradul de obezitate la femei vs. Bărbaţi 

 

De asemenea, am observat că raportul între circumferinţa 

abdominală şiînălţime a fost similar între femei şibărbaţi, fără a putea 

pune în evidenţădiferenţe semnificative statistic (P=0.824)(Tab.5) 
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Raportcircumferinţă 

abdominală/înălţime 
Femei Bărbaţi 

Medie 0.64 0.64 

Deviaţie standard 0.07 0.07 

Eroare standard a mediei 0.00 0.01 

Total subiecţi 82 23 

  P=0.824 

Tabel 5. Raport circumferinţă abdominală/înălţime în funcţie de sex 

 

Au existat diferenţe semnificativ statistice între bărbaţişi femei în 

ceea ce priveşte raportul circumferinţă abdominală şiînălţime în funcţie 

de gradul de obezitate. Astfel, bărbaţii diagnosticaţi cu obezitate grad II 

au avut un raport (circumferinţă abdominală/înălţime) mai crescut în 

comparaţie cu femeile cu acelaşigrad de obezitate (0.6914±0.0508 

vs.0.6479±0.0445, P=0.038)(Fig.7). 

Raportul circumferinţă abdominală/înălţime a fost similar între 

femei şibărbaţi pentru gradul I de obezitate (0.6095±0.0352 

vs.0.5993±0.0379, P=0.3633) şi pentru gradul III de obezitate (0.7686 

±0.0993 versus 0.8100 ±0.0424, P=0.5785)(Fig.8). 

 

Figura 7. Raport circumferinţă abdominală/ înălţime  

în funcţie de gradul de obezitate şi sex 
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Figura 8. Raport circumferinţa abdominală / înălţime  

la femei vs. Bărbaţi 

 

Analiza parametrilor antropometrici a arătat că pacienții cu 

obezitate au avut o medie a IMC și o circumferință abdominală mai mari 

comparativ cu lotul martor, fiind similare pentru bărbaţişi femei. A 

existat o tendinţă ca bărbaţii să aibă o circumferinţă abdominală mai 

mare decât femeile (P = 0.06), date concordante cu cele din literatură 

care arată o prevalenţă mai crescută a obezităţii centrale şi implicit a 

circumferinţei abdominale la bărbaţi comparativ cu femeile [244,245]. 

Pentru a clarifica relaţia dintre circumferinţa abdominală şigen am 

analizat valoarea circumferinţei abdominale pe grade de obezitate şi am 

observat că bărbaţii cu obezitate de gradul II au avut o circumferinţă 

abdominală semnificativ mai mare comparativ cu femeile (P < 0.001). 

Am observat diferenţe semnificative statistic între sexul masculin 

şicel feminin în ceea ce priveşte raportul circumferinţă 

abdominală/înălţime în funcţie de gradul de obezitate, bărbaţiicu 

obezitate grad II având un raport circumferinţă abdominală/înălţime mai 

crescut comparativ cu femeile cu acelaşi grad de obezitate (P = 0.038),  

raportul fiind similar între femei şibărbaţi pentru obezitatea de grad I şi 

III. 
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 Comorbidităţi/complicaţii asociate obezităţii 

Obezitatea se asociază frecvent cu comorbidităţi şi complicaţii. 

Datele din literatura de specialitate confirmă asocierea obezităţii cu 

dislipidemia, diabetul zaharat tip 2, hipertensiunea arterială,  boala 

coronariană ischemică[246]. În lotul nostru de studiu peste trei sferturi 

dintre pacienţii obezi au prezentat sindrom metabolic, peste jumătate - 

hipertensiune arterială primară, aproape jumătate - anemie, peste o treime 

- dislipidemieşi/sau diabet zaharat tip 2, aproximativ o treime - steatoză 

hepatică şi boală coronariană ischemică, iar un sfert, hiperuricemie. 

Prevalenţa sindromului metabolic, dislipidemiei, diabetului zaharat tip 2, 

bolii coronariene ischemice şihiperuricemiei au fost similare la femei 

şibărbaţi. Am înregistrat o prevalenţă semnificativ mai crescută a anemiei 

(P = 0.008) şi steatozei hepatice (P = 0.001) la sexul feminin. Frecvenţa 

hipertensiunii arteriale primare a fost mai mare la sexul masculin (P = 

0.03), rezultat confirmat şi de un studiu epidemiologic care a evaluat 104 

milioane pacienţi, cu vârste între 30-79 ani, pe o durată de 30 ani [247]. 

Un număr semnificativ de pacienţi diagnosticaţi cu obezitate din 

lotul nostru de studiu a prezentat comorbidităţi cardiometabolice, dar şi 

alte patologii asociate (Fig.9): 

• 82 de pacienţi(78.09%) au prezentat sindrom metabolic 

• 60 de pacienţi(57.14%) au prezentat hipertensiune arterială 

• 50 de pacienţi (47.61%) au prezentat anemie 

• 41 de pacienţi (39.04%) au prezentat dislipidemie 

• 36 de pacienţi (34.28%) au prezentat diabet zaharat de tip 2 

• 31 de pacienţi (29.52%) au prezentat steatoză hepatică 

• 30 de pacienţi (28.57%) au prezentat boală coronariană 

ischemică 

• 27 de pacienţi (25.71%) au prezentat hiperuricemie 
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Fig. 9. Repartiţiapacienţilor cu obezitate în funcţie de 

prezenţacomorbidităţilor 

 

În ceea ce priveşte distribuţia comorbidităţilor în funcţie de sex, 

prevalenţa sindromului metabolic, dislipidemiei, diabetului zaharat de tip 

2, bolii coronariene ischemice şi hiperuricemiei a fost similară între 

bărbaţi şi femei (Tabel 6). Sexul feminin a avut o prevalenţă semnificativ 

statistic mai crescută a anemiei (54.87% versus 21.74%, P=0.0084) şi 

steatozei hepatice (35.36% versus 8.69%, P=0.0182) comparativ cu sexul 

masculin.Sexul masculin a înregistrat o prevalenţă mai crescută a 

hipertensiunii arteriale în raport cu sexul feminin (78.26% versus 

51.22%, P=0.0307). 
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Comorbidităţi Femei Bărbaţi P 

 Număr Procent 

% 

Număr Procent 

% 

 

Sindrom 

metabolic 

66 80.49 16 69.56 0.2671 

HTA 42 51.22 18 78.26 0.0307 

Anemie 45 54.87 5 21.74 0.0084 

Dislipidemie 35 42.68 6 26.08 0.2262 

DZ tip 2 30 36.58 6 26.08 0.4582 

Steatoză 

hepatică 

29 35.36 2 8.69 0.0182 

BCI 25 30.49 5  21.74 0.6020 

Hiperuricemie 21 25.61 6 26.08 1.0000 

Tabel 6. Repartiţiacomorbidităţilor în funcţie de sex 

 

Valoarea medie a tensiunii arteriale sistolice în grupul de studiu a 

fost de 135.05±11.94 mmHg, iar valoarea medie a tensiunii arteriale 

diastolice a fost 79.19±7.63 mmHg.  

De menţionat că aproape jumătate dintre pacienţii incluşi în studiu 

erau în tratament cu hipolipemiante, un sfert cu allopurinol, aproximativ 

20% cu antidiabetice şi 10% cu antihipertensive. În ceea ce priveşte stilul 

de viaţă 80% dintre pacienţii obezi au raportat o dietă hipercalorică, 40% 

hiperlipidică şi aproape 20% hiperglucidică; 80% dintre pacienţi erau 

sedentari. 
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Figura 10. Repartiţiapacienţilor obezi în funcţie de tratamentul 

hipolipemiant administrat 

 În ceea ce priveşte tratamentul subiecţilor cu obezitate şi diabet 

zaharat de tip 2 asociat (n=36), 19 pacienţi erau în tratament cu 

antidiabetice orale ca monoterapie, 1 pacient era în tratament doar cu 

insulină, 1 pacient avea în schema de tratament insulină şi antidiabetice 

orale, iar restul pacienţilor urmau doar măsuri igieno-dietetice (Fig.11).    

 

 

Figura 11. Repartiţia pacienţilor obezi în funcţie de tratamentul 

antidiabetic administrat 
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Caracteristici socio-demografice şi antropometrice 

Caracteristicile socio-demografice şi antropometrice ale lotului de 

studiu şi ale lotului martor sunt prezentate în Tabelul 7. 

Pacienţii cu obezitate au fost mai vârstnici decât subiecţiiînrolaţi 

în grupul martor (P=0.0004). 

Distribuţia pe sexe între lotul de pacienţi cu obezitate şi lotul 

martor a fost similară, fără a putea fi puse în evidenţădiferenţe 

semnificative statistic între repartiţia pe gen (P=0.4651). 

Valorile IMC, circumferinţei abdominale şi raportului 

circumferinţă abdominală/înălţime au fost mai crescute în lotul de studiu 

versus lotul de subiecţisănătoşi, existând o diferenţă înalt semnificativă 

statistic între cele două grupuri cu privire la aceste variabile (P<0.0001). 

 

Variabile Lot de studiu Lot martor P 

Vârstă medie (ani) 61.83 ± 10.26 44. 60 ± 18.76 0.0004 

Sex (M/F) 23/82 9/21 0.4651 

IMC (kg/m2) 35.66 ± 3.76 24.56 ± 1.78 <0.0001 

CA (cm) 106.44 ± 13.10 96.38 ± 3.76 <0.0001 

Raport CA/înălţime 0.65 ± 0.08 0.57 ± 0.02 <0.0001 

Tabel 7. Caracteristici socio-demografice şi antropometrice 

 

 Caracteristici hematologice şi inflamatorii 

Parametrii hematologici şi inflamatorii sunt prezentaţi comparativ 

lot control versus lot martor în Tabelul 8. 

Nu au existat diferenţe semnificative statistic (P>0.05) între lotul 

de pacienţi obezi şi lotul de indivizi sănătoşi în ceea ce priveşte 

variabilele hematologice (leucocite, neutrofile, limfocite, monocite, 

trombocite) sau inflamatorii derivate din valorile hemogramei (NLR, 

MLR, PLR, MPV/PLT şi SII). Valoarea hemoglobinei a fost, însă, 

semnificativ mai scăzută la pacienţii cu obezitate în raport cu voluntarii 

sănătoşi (P=0.01). 
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Au existat diferenţe înalt semnificative statistic în ceea ce priveşte 

parametrii inflamatori clasici. În lotul de subiecţi cu obezitate, am pus în 

evidenţă valori notabil crescute ale VSH la 1h (P<0.0001) şi VSH la 2h 

(P<0.0001), fibrinogenului (P<0.0001), proteinei C-reactive (P<0.0001) 

şiferitinei (P<0.0001) raportat la grupul de subiecţi fără obezitate asociată 

(Tabel 8): 

 

Variabile Lot de studiu Lot martor P 

Leucocite/mm3 7675.62 ± 5689. 99 6930.00±1240.18 0.4783 

Neutrofile/mm3 4999.24±3910.94 4545.30±841.41 0.5298 

Limfocite/mm3 2178.40±2198.82 1942.63±374.01 0.5606 

Monocite/mm3 536.26±354.31 447.60±113.98 0.1801 

Hemoglobină 

(g/dL) 

12.42  ± 1.82 13.27 ± 1.01 0.0160 

Nr.trombocite/mm3 276366.67±70188.16 272656.19±111793.16 0.8636 

VSH 1h (mm) 32.10 ± 16.91 5.73 ± 1.77 <0.0001 

VSH 2h (mm) 57.24 ± 23.58 11.46 ± 3.55 <0.0001 

Fibrinogen 

(mg/dL) 

400.06 ± 43.56 267.96 ± 37.26 <0.0001 

PCR (mg/dL) 6.56 ± 0.95 3.24 ± 0.59 <0.0001 

Feritină (ng/mL) 321.00  ± 42.67 158.60 ± 60.09 <0.0001 

NLR 2.58 ± 1.44 2.35±0.22 0.3905 

MLR 0.27 ± 0.12 0.23±0.05 0.0829 

PLR 154.32 ± 77.07 144.10±32.41 0.4809 

MPV/PLT 0.04 ± 0.02 0.03±0.01 0.1333 

SII 732.43 ± 580.47 651.37±179.36 0.4529 

Tabel 8. Parametrii hematologici şi inflamatori 

 

Valorile parametrilor hematologici au fost similare la pacienţii 

incluşi în studiu şi subiecţii din lotul martor, cu excepţia hemoglobinei, 

hematocritului şi numărului de hematii, care au fost mai scăzute la 
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pacienţii obezi (P = 0.01). În ceea ce priveşte markerii inflamatori, am 

constatat concentraţii serice crescute ale fibrinogenului, feritinei serice şi 

proteinei C reactive, precum şi valori mai mari ale VSH-ului la 1 şi 2 ore 

(P<0.001) la subiecţii cu obezitate versus voluntarii sănătoşi, datele 

noastre fiind în concordanţă cu studiile de specialitate care reliefează 

existenţa unui status inflamator cronic persistent de joasă intensitate în 

obezitate şi eliberarea de citokine proinflamatorii la nivelul ţesutului 

adipos [87-89]. 

Gradul de obezitate nu a influenţat valorile VSH-ului, dar a 

influenţat concentraţia  fibrinogenului seric (obezitate grad III vs. grad I, 

P = 0.015), proteinei C - reactive (obezitate grad III vs. grad II, P < 

0.001; obezitate grad III vs. grad I, P < 0.001) şi feritinei serice (obezitate 

grad III vs. grad I, P = 0.02). 

Au existat diferenţe semnificative statistic în ceea ce priveşte 

concentraţia fibrinogenului seric în funcţie de gradul de obezitate 

(P=0.014). Nivelul fibrinogenului seric a fost similar pentru gradul I de 

obezitate şi gradul II de obezitate (387 mg/dL vs. 412 mg/dL; P = 0.077) 

şi pentru gradul II de obezitate versus gradul III de obezitate (412 mg/dL 

vs. 415 mg/dL;  P=0.973), însă au existat diferenţe semnificative statistic 

în ceea ce priveşte nivelul fibrinogenului seric între gradul I de obezitate 

vs. gradul III de obezitate (387 mg/dL vs. 415 mg/dL;  P=0.015).(Fig.12) 

 

 

Figura 12. Diagrama de tip boxplot fibrinogen - grad obezitate 
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Nu au existat diferenţe semnificative statistic în ceea ce priveşte 

concentraţia proteinei C-reactive între pacienţii cu gradul I de obezitate 

versus gradul II de obezitate (6.22 mg/dL versus 6.65 mg/dL, P = 0.139). 

Au existat diferenţe semnificative statistic în ceea ce priveşte 

nivelul proteinei C-reactive serice între gradul II de obezitate versus 

gradul III de obezitate (6.65 mg/dL versus 7.56 mg/dL; P=0.0003) şi 

gradul I de obezitate versus gradul III de obezitate (6.22 mg/dL versus 

7.56 mg/dL; P= 0.0000) (Fig.13). 

 

Figura 13. Diagrama de tip boxplot PCR- grad obezitate 

 

Nu au existat diferenţe semnificative statistic în ceea ce priveşte 

concentraţia feritinei serice în funcţie de gradul de obezitate între gradul I 

de obezitate şi gradul II de obezitate (314 mg/dL vs. 327 mg/dL; P = 

0.429) şi gradul II de obezitate versus gradul III de obezitate (327 

mg/dLvs 343 mg/dL, P = 0.307)(Fig. 14). 

 

Figura 14. Diagrama de tip boxplotferitina serică - grad obezitate 
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Au existat diferenţe semnificative statistic în ceea ce priveşte 

nivelul feritinei serice între gradul I de obezitate versus gradul III de 

obezitate (314 mg/dL versus 343 mg/dL; P=0.02). 

Valorile parametrilor inflamatori derivaţi din hemoleucogramă 

(NLR, MLR, PLR, SII, MPV/PLT) au fost similare pentru lotul de studiu 

şi lotul martor. 

 

Caracteristici metabolice 

Caracteristicile metabolice ale lotului de pacienţi cu obezitate sunt 

prezentate prin raportare la lotul martor în Tabelul 9. 

Pacienţii cu obezitate au prezentat valori semnificativ crescute ale 

LDL-colesterol (P<0.0001), colesterolului total (P=0.0001), 

trigliceridelor serice (P=0.0006), glicemiei (P=0.0022) şi acidului uric 

seric (P=0.0052) prin raportare la lotul martor. 

În lotul martor am observat o valoare semnificativ mai crescută a 

HDL-colesterolului (P<0.0001) în comparaţie cu lotul de subiecţi obezi. 

 

Variabile Lot de studiu Lot martor P 

Glicemie (mg/dL) 116.69 ± 41.84 92.63 ± 7.60 0.0022 

Colesteroltotal 

(mg/dL) 

227.39 ± 45.59 137.70 ± 20.46 0.0001 

HDL-col (mg/dL) 47.86 ± 12.62 66.23 ± 10.85 <0.0001 

LDL-col (mg/dL) 141.05 ± 42.35 106.93 ± 15.93 <0.0001 

Trigliceride 

(mg/dL) 

105.20 ± 91.60 95.77 ± 20.22 0.0006 

Acid uric (mg/dL) 4.49 ± 1.22 3.80 ± 0.92 0.0052 

Tabel 9. Parametri metabolici 

 

Au existat diferenţe semnificative statistic în ceea ce priveşte 

glicemia în funcţie de gradul de obezitate (P=0.01) (grad I - 112 mg/dL 

versus 114 mg/dL, P=0.972; grad I - 112 mg/dL versus grad III - 137 
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mg/dL;  P=0.0083; grad II -114 mg/dL versus grad III -137 mg/dL;  

P=0.208). 

Nu au existat diferenţe semnificative statistic în ceea ce priveşte 

concentraţia colesterolului total în funcţie de gradul de obezitate între 

gradul I de obezitate şi gradul II de obezitate (217 mg/dL versus 233 

mg/dL; P=0.370) şigradul II de obezitate versus gradul III de obezitate 

(233 mg/dL versus 246 mg/dL, P=0.538). Au existat diferenţe 

semnificative statistic în ceea ce priveşte nivelul colesterolului total între 

gradul I de obezitate versus gradul III de obezitate (217 mg/dL versus 

246 mg/dL; P=0.045) (Fig.15). 

 

Figura 15. Diagrama de tip boxplot colesterol total - grad obezitate 

 

Nu au existat diferenţe semnificative statistic în ceea ce priveşte 

nivelul HDL-colesterol în funcţie de gradul de obezitate (grad I - 46 

mg/dL versus 49 mg/dL; P = 0.609; grad I - 46 mg/dL versus grad III - 

47 mg/dL; P = 0.966; grad II - 49 mg/dL versus grad III - 47 mg/dL; P = 

0.763). 

Nu au existat diferenţe semnificative statistic în ceea ce priveşte 

nivelul LDL-colesterol în funcţie de gradul de obezitate pentru gradul I 

versus gradul II (129 mg/dL versus 151 mg/dL; P = 0.130) şi gradul II 

versus gradul III (151 mg/dL versus 157 mg/dL; P = 0.844). 
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Au existat diferenţe semnificative statistic în ceea ce priveşte 

nivelul LDL-colesterolului total între gradul I de obezitate versus gradul 

III de obezitate (129 mg/dL versus 157 mg/dL; P=0.036)(Fig.16). 

 

Figura 16. Diagrama de tip boxplotLDL-colesterol - grad obezitate 

 

Nu au existat diferenţe semnificative statistic în ceea ce priveşte 

nivelul trigliceridelor serice în funcţie de gradul de obezitate (grad I 157 

mg/dL versus 157 mg/dL; P = 0.999; grad I - 157 mg/dL versus grad III - 

142 mg/dL; P = 0.826; grad II - 157 mg/dL versus grad III - 142 mg/dL; 

P = 0.838). 

Pacienţii cu obezitate au prezentat un profil lipidic alterat, 

observându-se diferenţe semnificative statistic între grupurile analizate, 

concentraţiile serice de colesterol total, LDL-colesterol şi trigliceride 

fiind mai mari (P < 0.001) la pacienţii cu obezitate. Voluntarii sănătoşi au 

înregistrat un nivel de HDL-colesterol semnificativ mai mare (P< 0.001). 

Zhuşi colab.[248] au demonstrat faptul că obezitatea creşte de 

aproximativ două ori riscul de a avea un nivel scăzut de HDL-colesterol 

şi concentraţii crescute de LDL-colesterol, trigliceride şi colesterol total. 

Concentrațiile crescute de trigliceride la nivel hepatic se asociază cu 

alterarea metabolismului glucozei, acizilor grași și lipoproteinelor, 

favorizând instalarea insulinorezistenței, diabetului zaharat tip 2, 

dislipidemiei și disfuncției cardiovasculare [193,196]. 
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Pacienţii cu obezitate de grad III au prezentat valori mai crescute 

ale colesterolului total (P=0.045) şi LDL-colesterol (P=0.036) 

comparativ cu pacienţii cu obezitate de grad I. Gradul obezităţii nu a 

influenţat semnificativ valoarea HDL-colesterol şi a trigliceridelor în 

lotul nostru de studiu, sugerând implicarea şi a altor mecanisme în 

alterarea parametrilor metabolismului lipidic. 

Concentraţia serică de acid uric a fost mai ridicată la pacienţii cu 

obezitate (P<0.001), nefiind influenţată de gradul acesteia (grad I - 4.33 

mg/dL versus 4.64 mg/dL; P = 0.617; grad I - 4.33 mg/dL versus grad III 

- 4.66 mg/dL; P = 0.590; grad II - 4.64 mg/dL versus grad III - 4.66 

mg/dL; P = 0.999). Există studii care susţin că obezitatea mediază relaţia 

dintre dietă şi hiperuricemie[249]. 

Pacienţii obezi analizaţi au prezentat un profil glucidic şi 

hormonal modificat, observându-se valori crescute ale glicemiei (P<0.01) 

şi leptinei, şi valori scăzute ale adiponectinei. Au existat diferenţe ale 

valorilor glicemiei în funcţie de gradul de obezitate (I vs. III, P = 0.008). 

Pacienţii cu diabezitate (obezitate şi diabet zaharat tip 2) au prezentat 

valori crescute ale insulinemiei, HbA1c şi HOMA-IR. 

Valoarea medie a leptinei la pacienţii obezi a fost de 155.06± 34.92 

ng/mL. Am observat o corelaţie pozitivă între valoarea FORT şi 

concentraţia leptinei serice (r = +0.564, P=0.008) (Fig.17).  

 

Figura 17. Diagrama de dispersie FORT-leptină 
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Am observat o corelaţie negativă între valoarea FORD 

şiconcentraţialeptinei serice (r = -0.465, P=0.05)(Fig.18).  

 

Figura 18. Diagrama de dispersie FORD - leptină 

 

Valoarea medie a adiponectinei în grupul de pacienţi cu obezitate 

a fost de 3.65 ± 2.11mcg/mL. Am observat o corelaţie negativă între 

valoarea FORT şi concentraţia adiponectinei serice (r = -0.481, 

P=0.002)(Fig.19).  

 

Figura 19. Diagrama de dispersie  FORT-adiponectină 

 

Am observat o corelaţie pozitivă între valoarea FORD 

şiconcentraţiaadiponectinei serice (r = +0.523, P=0.03)(Fig.20).  
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Figura 20. Diagrama de dispersie FORD -adiponectină 

 

Valoarea medie a insulinei plasmatice în grupul de pacienţi cu 

obezitate şi diabet zaharat tip 2 a fost de 12.30 ± 2.73 microUI/mL. Nu 

au existat corelaţii între FORT şi nivelul insulinei plasmatice (r = -0.03, 

P=0.825) sau între FORD şi nivelul insulinei plasmatice (r = -0.02, 

P=0.89) la pacienţii cu obezitate şi diabet zaharat tip 2 asociat. 

Valoarea medie a HbA1c în grupul de pacienţi cu obezitate şi 

diabet zaharat tip 2 a fost de 6.41 ± 0.08%. Nu au existat corelaţii între 

FORT şi nivelul HbA1c (r = 0.12, P=0.49) sau între FORD şi nivelul 

insulinei plasmatice(r =-0.14, P=0.42) la pacienţii cu obezitate şi diabet 

zaharat tip 2 asociat. 

Valoarea medie a HOMA-IR în grupul de pacienţi cu obezitate şi 

diabet zaharat tip 2 a fost de 3.34 ± 0.95. Nu au existat corelaţii între 

FORT şi valoarea HOMA-IR (r = -0.10, P=0.55) sau între FORD şi 

valoarea HOMA-IR (r = 0.06, P=0.72) la pacienţii cu obezitate şi diabet 

zaharat tip 2 asociat. 
Valoarea medie a GOT în grupul de pacienţi cu obezitate a fost de 

22.19 ± 12.38 U/L, iar valoarea medie a GPT în grupul de pacienţi cu 

obezitate a fost de 24.49 ± 12.99 U/L. 

y = 6.4649x - 0.4445
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Valoarea medie a creatininei în grupul de pacienţi cu obezitate a 

fost de 0.99 ± 0.24 mg/dL, iar valoarea medie a ureei în grupul de 

pacienţi cu obezitate a fost de 39.27 ± 11.27 mg/dL. 

 

Caracteristici FORT şi FORD 

Studiul nostru a evaluat nivelul stresului oxidativ la pacienții cu 

obezitate, arătând ca nivelul de specii reactive de oxigen, măsurat prin 

testul FORT, este crescut,  iar capacitatea antioxidantă, măsurată prin 

testul FORD, este scăzută la pacienții obezi versus persoanele sănătoase 

din lotul martor (P<0.001), susţinând existenţa unui dezechilibru redox în 

obezitate, în sensul creşterii statusului oxidant şi scăderii apărării 

antioxidante. 

Pacienţii cu obezitate au prezentat valori semnificativ statistic mai 

crescute ale FORT în comparaţie cu lotul martor (P<0.0001), în timp ce 

valorile FORD au fost semnificativ statistic mai scăzute la subiecţii obezi 

versus voluntarii sănătoşi (P<0.0001).(Tabelul 10). 

 

Variabile Lot de studiu Lot martor P 

FORT, mmol/L 

H2O2 

3.06 ± 0.38 2.03 ± 0.14 <0.0001 

FORD, 

mmol/LTrolox 

0.70 ± 0.16 1.87 ± 1.20 <0.0001 

Tabel 10. Parametri de stres oxidativ la lotul de studiu vs. lotul 

martor 

 

Au existat diferenţe semnificative statistic în ceea ce priveşte 

valoarea FORT în funcţie de gradul de obezitate (P<0.0001). Pacienţii cu 

grad III de obezitate au avut valori FORT mai crescute decât pacienţii cu 

grad I de obezitate (3.26 mmol/L H2O2versus 2.94 mmol/L 

H2O2;P=0.003).  
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Valorile FORT pentru pacienţii cu grad I de obezitate versus grad 

II de obezitate (2.94 mmol/L H2O2versus 3.15 mmol/L H2O2; P=0.083)şi 

grad III de obezitate versus grad II (3.26 mmol/L H2O2versus 3.15 

mmol/L H2O2; P=0.488) de obezitate au fost similare (Fig.21). 

 

Figura 21. Diagrama de tip boxplot FORT- grad obezitate 

 

Au existat diferenţe semnificative statistic în ceea ce priveşte 

valoarea FORD în funcţie de gradul de obezitate. Astfel, subiecţii cu 

gradul II de obezitate au avut valori FORD mai scăzute decât subiecţii cu 

gradul I de obezitate (0.65 mmol/L Trolox versus 0.75 mmol/L Trolox; 

P=0.03). De asemenea, subiecţii cu gradul III de obezitate au avut valori 

FORD mai scăzute decât subiecţii cu gradul I de obezitate (0.63 mmol/L 

Trolox versus 0.75 mmol/L Trolox; P=0.01). Nu au existat diferenţe 

semnificative statistic în ceea ce priveşte valorile FORD la pacienţii cu 

grad II versus grad III de obezitate (0.65 mmol/L Trolox versus 0.63 

mmol/L Trolox; P=0.93)(Fig.22). 
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Figura 22. Diagrama de tip boxplot FORD- grad obezitate 

 

Valorile FORT au fost mai crescute la pacienții obezi pentru toate 

gradele de obezitate comparativ cu persoanele din lotul martor (3.06± 

0.38 mmol/L vs. 2.03 ± 0.14 mmol/L, P<0.001). Valoarea medie a FORT 

în obezitatea de grad I a fost de 2.94 mmol/L, în obezitatea de grad II de 

3.15 mmol/L, respectiv  3.26 mmol/Lîn obezitatea de grad III, 

comparativ cu 2.03 mmol/L în lotul martor, cu o valoare P<0.001 pentru 

toate gradele de obezitate  versus lotul martor. Pacienţii cu obezitate de 

grad III au prezentat valori FORT mai mari decât pacienţii cu obezitate  

de grad I, arătând că nivelul speciilor reactive de oxigen creşte odată cu 

gradul obezităţii. 

Analizele de regresie au infirmat o dependenţă a acestui marker 

de stres oxidativ de factorii demografici (P > 0.05).  

Analiza univariabilă a evidenţiat o dependenţă a valorii FORT de 

IMC, circumferinţa abdominală şi raportul circumferinţă 

abdominală/înălţime (P< 0.01). Cu toate acestea, analiza multivariabilă 

nu a confirmat această asociere.Cercetări recente confirmă dependenţa 

nivelului de stres oxidativ de circumferinţa abdominală, existând o 

asociere pozitivă între acest indice antropometric şi concentraţia de 

grupări carbonil peptidiceşi nivelul de malonildialdehidă. De asemenea, 

circumferinţa abdominală se corelează negativ cu nivelul de glutation 

redus, glutation peroxidază, catalază, superoxiddismutază[250]. 

Regresia liniară univariabilă a infirmat o dependenţă a valorii 

FORT de parametrii hematologici, de indicii inflamatori derivaţi din 
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hemoleucograma şi de VSH. În schimb, a evidenţiat o asociere pozitivă 

între FORT şi proteina C reactivă (P<0.01), fibrinogen (P<0.01) şiferitină 

(P=0.01). Analiza multivariabilă a infirmat dependenţa FORT de proteina 

C reactivă şiferitină, interrelaţia sa cu fibrinogenul fiind la limita 

semnificaţiei statistice (P=0.051). 

 

Analiză univariabilă FORD – factori demografici 

Am analizat prin regresie liniară relaţia dintre FORD (variabilă 

dependentă) şi factorii demografici (vârstă şi sex) drept variabile 

independente. Am observat că sexul şi vârsta nu influenţează 

semnificativ statistic valoarea FORD (P>0.05). 

Rezultatele analizei sunt raportate în Tabelul 11. 

Variabilă Est.  S.E.  t val P 

Vârstă 0.00 0.00 0.12 0.90 

Sex (M) -0.05 0.04 -1.32 0.19 

Tabel 11. Analiza univariabilă FORD – factori demografici 

 

Analiză univariabilăFORD – factori antropometrici 

Am analizat prin regresie liniară relaţia dintre FORD (variabilă 

dependentă) şi factorii antropometrici (IMC, circumferinţă abdominală şi 

raportul circumferinţă abdominală/înălţime) drept variabile independente. 

Am observat că există o asociere negativă semnificativă statistic între 

FORD şi valorile IMC (P<0.01), circumferinţa abdominală (P=0.01) şi 

raportul înălţime/circumferinţă abdominală (P<0.01). Astfel, cu cât 

valorile acestor indici antropometrici cresc, se constată o scădere a 

valorilor FORD la pacienţii obezi. 

 Rezultatele analizei sunt raportate în Tabelul 12. 

Variabilă Est.  S.E.  t val P 

IMC -0.01 0.00 -3,36 0.00 

Circumferinţă 

abdominală 

-0.00 0.00 -2.58 0.01 

Raport CA/înălţime -0.49 0.19 -2.52 0.01 

Tabel. 12.Analiză univariabilăFORD – factori antropometrici 
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Analiză univariabilă FORD – comorbidităţi 

Am analizat prin regresie relaţia dintre FORD (variabilă 

dependentă) şi prezenţa comorbidităţilor (hipertensiune arterială, diabet 

zaharat tip 2, dislipidemie, sindrom metabolic, steatoză hepatică, anemie, 

boală coronariană ischemică şihiperuricemie) drept variabile 

independente. Prezenţa diabetului zaharat de tip 2, sindromului 

metabolic, steatozei hepatice, anemiei sau bolii coronariene ischemice nu 

a influenţat în mod semnificativ statistic valoarea FORD (P>0.05). 

Am observat, însă, că există o asociere pozitivă între absenţa 

hipertensiunii arteriale (P<0.01), dislipidemiei (P<0.01) şihiperuricemiei 

(P<0.01) şi nivelul FORD. Astfel, pacienţii cu obezitate care nu au 

asociat hipertensiune arterială, dislipidemie sau hiperuricemie au 

înregistrat valori FORD semnificativ crescute versus pacienţii cu 

obezitate care au asociat acestecomorbidităţi. Rezultatele analizei sunt 

raportate în Tabelul 13. 

 

Variabilă Est.  S.E.  t val P 

HTA (nu)  0.09 0.03 2.88 0.00 

DZ tip 2 (nu) 0.04 0.03 1.31 0.19 

Dislipidemie (nu) 0.09 0.03 3.09 0.00 

Sindrom metabolic (nu) 0.02 0.04 0.48 0.63 

Steatoză hepatică (nu) -0.01 0.03 -0.43 0.67 

Anemie (nu) -0.05 0.03 -1.72 0.09 

BCI (nu) 0.04 0.03 1.10 0.28 

Hiperuricemie (nu) 0.12 0.03 3.48 0.00 

Tabel 13.Analiză univariabilă FORD – comorbidităţi 

 

Analiză univariabilă FORD - parametri hematologici şi 

inflamatori 

Am analizat prin regresie liniară relaţia dintre FORD (variabilă 

dependentă) şi o serie de parametri hematologici şi inflamatori (număr 
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leucocite, NLR, MLR, PLR, LMR, MPV/PLT, SII, VSH la 1h, VSH la 

2h) drept variabile independente.Am observat că parametrii hematologici 

şi inflamatori anterior amintiţi nu influenţează semnificativ statistic 

valoarea FORD (P>0.05).  

 

Variabilă Est.  S.E.  t val P 

Leucocite -0.00 0.00 -1.17 0.24 

NLR -0.00 0.01 -0.42 0.68 

MLR 0.04 0.13 0.27 0.79 

PLR -0.00 0.00 -0.37 0.71 

LMR 0.01 0.01 0.72 0.47 

MPV/PLT 0.72 0.76 0.95 0.34 

SII -0.00 0.00 -1.04 0.30 

VSH 1h -0.00 0.00 -1.22 0.22 

VSH 2h -0.00 0.00 -1.24 0.22 

PCR -0.04 0.02 -2.52 0.01 

Fibrinogen -0.00 0.00 -3.19 0.00 

Tabel 14. Analiză univariabilăFORD-parametri hematologici / 

inflamatori 

 

În ceea ce priveşte interrelaţia FORD cu VSH-ul, indicii 

inflamatori derivaţi din hemogramă şi valorile hemoleucogramei, analiza 

univariabilă a infirmat o posibilă asociere. FORD s-a corelat însă negativ 

cu fibrinogenul (P<0.01), proteina C reactivă (P=0.01) şiferitina 

(P=0.04). Regresia liniară multivariabilă a confirmat asocierea negativă 

între fibrinogen şi FORD (P=0.01). Am observat, însă, că există o 

asociere negativă semnificativă statistic între FORD şi valorile proteinei 

C-reactive (P=0.01) şi valorile fibrinogenului seric (P<0.01). Astfel, cu 

cât valorile acestor indici de inflamaţie cresc, se constată o scădere a 

valorilor FORD la pacienţii obezi. Rezultatele analizei sunt raportate în 

Tabelul 14. 
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Am evidenţiat o corelaţie negativă între valorile FORD şi 

concentraţia feritinei serice (r= -0.29, P=0.002). În plus, regresia liniară 

având FORD drept variabilă dependentă şiferitina serică drept variabilă 

indepedentă/predictor a confirmat dependenţa FORD de acest parametru 

inflamator (F=4.053, DF=1.103, P=0.046)(Fig.23). 

 

 

Figura 23. Interrelaţia feritina serică – FORD 

 

Analiză univariabilă FORD - parametri metabolici şi 

biochimici 

Am analizat prin regresie liniară relaţia dintre FORD (variabilă 

dependentă) şi o serie de parametri metabolici şi biochimici (glicemie, 

colesterol total, HDL-colesterol, LDL-colesterol, trigliceride, GOT, GPT) 

drept variabile independente. Am observat că parametrii 

metabolici/biochimici anterior amintiţi nu influenţează semnificativ 

statistic valoarea FORD (P>0.05) (Tabelul 15). 
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Variabilă Est.  S.E.  t val P 

Glicemie -0.00 0.00 -0.47 0.64 

Colesterol total -0.00 0.00 -1.57 0.12 

HDL-colesterol 0.00 0.00 1.61 0.11 

LDL-colesterol -0.00 0.00 -0.93 0.35 

Trigliceride -0.00 0.00 -1.06 0.29 

Acid uric -0.05 0.01 -4.63 0.00 

GOT 0.00 0.00 0.22 0.83 

GPT 0.00 0.00 0.47 0.64 

Tabel 15. Analiză univariabilă FORD – parametri metabolici  

şi biochimici  

 

Am observat, însă, că există o asociere negativă semnificativă 

statistic între FORD şiconcentraţia de acid uric seric (P<0.01). Astfel, 

constatăm că o creştere a valorilor acidului uric în ser se asociază cu o 

scădere semnificativă a valorilor FORD la pacienţiidiagnosticaţi cu 

obezitate.  

Analiză univariabilă FORD – tratament 

Am analizat prin regresie relaţia dintre FORD (variabilă 

dependentă) şi o serie de tratamente prescrise pacienţilor cu obezitate 

şicomorbidităţi asociate (hipertensiune arterială, diabet zaharat tip 2, 

dislipidemie, sindrom metabolic, boală coronariană ischemică 

şihiperuricemie) drept variabile independente. 

Tratamentul cu statine, fenofibrat, antihipertensive, antidiabetice 

orale sau insulinoterapie nu a influenţat în mod semnificativ statistic 

valoarea FORD (P>0.05). 

Prescrierea de allopurinol s-a asociat cu o scădere a valorilor 

FORD (P<0.01). Astfel, pacienţii care nu urmau tratament cu allopurinol 

au înregistrat valori FORD mai crescute. 

Tratamentul cu antihipertensive a influenţat semnificativ statistic 

valoarea FORD, existând o tendinţă a subiecţilor cu obezitate care 
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primeau hipotensoare să exprime valori FORD mai crescute (P<0.01). 

Rezultatele analizei sunt raportate în Tabelul 16. 

Variabilă Est.  S.E.  t val P 

Statină (nu) 0.02 0.03 0.74 0.46 

Fenofibrat (nu) 0.02 0.05 0.40 0.69 

Antihipertensive (da) 0.51 0.16 3.13 0.00 

Tratament DZ tip 2 ADO 

(da)  

-0.07 0.16 -0.40 0.69 

Tratament DZ tip 2 dietă 

(da)  

0.01 0.07 0.12 0.90 

Tratament DZ tip 2 insulină 

(da) 

-0.02 0.16 -0.10 0.92 

Tratament DZ tip (nu) 0.04 0.04 0.99 0.32 

Allopurinol (nu) 0.12 0.03 3.48 0.00 

Tabel 16. Analiză univariabilăFORD – tratament 

 

Analiză multivariabilă FORD 

Am analizat prin regresie liniară multivariabilă legătura dintre 

FORD (variabilă dependentă) şi o serie de variabile independente 

(variabilele pentru care am identificat o asociere cu valoarea FORD în 

cadrul analizei univariabile).  

Nu a existat o asociere între valorile IMC, circumferinţei 

abdominale, raportului circumferinţă abdominală/înălţime, proteinei C-

reactive şi valoarea FORD. De asemenea, prezenţa hiperuricemieişi 

tratamentul cu hipotensoare nu au influenţat în mod semnificativ statistic 

valorile FORD la pacienţii obezi. 

Analiza multivariabilă a confirmat o asociere pozitivă între 

absenţa unor comorbidităţi (hipertensiune arterială şi dislipidemie) şi 

FORD, şi o asociere negativă între concentraţia de acid uric seric şi de 

fibrinogen şi FORD. Rezultatele sunt raportate în Tabelul 17. 
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Variabilă Est.  S.E.  t val P 

IMC -0.00 0.00 -1.48 0.14 

CA -0.00 0.00 -0.47 0.63 

Raport CA/h 0.19 0.54 0.35 0.72 

HTA (nu) 0.06 0.02 2.29 0.02* 

Dislipidemie (nu) 0.08 0.02 3.26 0.00** 

Hiperuricemie (nu) 0.03 0.03 1.19 0.23 

Acid uric -0.03 0.01 -2.68 0.00** 

Fibrinogen -0.00 0.00 -2.44 0.01* 

PCR 0.02 0.0  1.34 0.18 

Antihipertensive (da) 0.28 0.15 1.91 0.058 

*(P<0.05), **(P<0.01) 

Tabel 17. Analiză multivariabilă FORD 

 

Astfel, pacienţii cu obezitate care nu au asociat hipertensiune 

arterială (P=0.02) sau dislipidemie (P<0.01) au asociat valori FORD 

semnificativ statistic mai crescute decât subiecţii obezi care au prezentat 

aceste comorbidităţicardio-metabolice. De asemenea, am observat o 

asociere negativă între FORD şi fibrinogen. Astfel, cu cât creşte valoarea 

fibrinogenului seric, valoarea FORD scade (P=0.01). În plus, am 

demonstrat o asociere negativă între FORD şi acidul uric seric. Astfel, cu 

cât creşte valoarea acestui parametru metabolic, scade semnificativ 

valoarea FORD (P<0.01).  

 

Analiză univariabilăFORT – factori demografici 

Am analizat prin regresie liniară relaţia dintre FORT (variabilă 

dependentă) şi factorii demografici (vârstă şi sex) drept variabile 

independente. Am observat că sexul şi vârsta nu influenţează 

semnificativ statistic valoarea FORT (P>0.05).  
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Rezultatele analizei sunt raportate în Tabelul 18. 

Variabilă Est.  S.E.  t val P 

Vârstă 0.00 0.00 0.27 0.78 

Sex (M) 0.04 0.09 0.46 0.65 

Tabel 18. Analiză univariabilăFORT – factori demografici 

 

Analiză univariabilă FORT – factori antropometrici 

Am analizat prin regresie liniară relaţia dintre FORT (variabilă 

dependentă) şi factorii antropometrici (IMC, circumferinţă abdominală şi 

raportul circumferinţă abdominală/înălţime) drept variabile independente. 

Am observat că există o asociere pozitivă semnificativă statistic 

între FORT şi valorile IMC (P<0.01), circumferinţa abdominală (P<0.01) 

şi raportul înălţime/circumferinţă abdominală (P<0.01). Astfel, cu cât 

valoarea acestor indici antropometrici creşte, se constată o creştere a 

valorilor FORT la pacienţii obezi.  

 Rezultatele analizei sunt raportate în Tabelul 19. 

Variabilă Est.  S.E.  t val P 

IMC 0.03 0.01 3.60   0.00 

Circumferinţă 

abdominală 

0.01 0.00 2.95 0.00 

Raport CA/înălţime 1.35 0.46 2.90 0.00 

Tabel 19. Analiză univariabilăFORT – factori antropometrici 

 

Analiză univariabilă FORT – comorbidităţi 

Am analizat prin regresie relaţia dintre FORT (variabilă 

dependentă) şiprezenţacomorbidităţilor (hipertensiune arterială, diabet 

zaharat tip 2, dislipidemie, sindrom metabolic, steatoză hepatică, anemie, 

boală coronariană ischemică şihiperuricemie) drept variabile 

independente. 
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Prezenţa sindromului metabolic, steatozei hepatice, anemiei sau 

bolii coronariene ischemice nu a influenţat în mod semnificativ statistic 

valoarea FORT (P>0.05). 

Am observat, însă, că există o asociere negativă între absenţa 

hipertensiunii arteriale (P=0.02), diabetului zaharat de tip 2 (P=0.02), 

dislipidemiei (P<0.01) şihiperuricemiei (P<0.01) şi nivelul FORT. Astfel, 

pacienţii cu obezitate care au asociat hipertensiune arterială, diabet 

zaharat tip 2, dislipidemie sau hiperuricemie au înregistrat valori FORT 

semnificativ mai crescute versus pacienţii cu obezitate care nu au asociat 

aceste comorbidităţi. Rezultatele sunt raportate în Tabelul 20. 

 

Variabilă Est.  S.E.  t val P 

HTA (nu)  -0.18 0.07 -2.38 0.02 

DZ tip 2 (nu) -0.21 0.08 -2.54 0.02 

Dislipidemie (nu) -0.25 0.07 -3.38 0.00 

Sindrom metabolic (nu) -0.06 0.09 -0.71 0.48 

Steatoză hepatică (nu) 0.03 0.08 0.31 0.76 

Anemie (nu) 0.10 0.07 1.37 0.18 

BCI (nu) -0.15 0.08 -1.82 0.07 

Hiperuricemie (nu) -0.31 0.08 -3.89 0.00 

Tabel 20. Analiză univariabilăFORT – comorbidităţi 

 

Analiză univariabilă FORT-parametri hematologici şi 

inflamatori 

Am analizat prin regresie liniară relaţia dintre FORT (variabilă 

dependentă) şi o serie de parametri hematologici şi inflamatori (număr 

leucocite, NLR, MLR, PLR, LMR, MPV/PLT, SII, VSH la 1h, VSH la 

2h) drept variabile independente. Am observat că parametrii 

hematologici şi inflamatori anterior amintiţi nu influenţează semnificativ 

statistic valoarea FORT (P>0.05).  
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Am observat, însă, că există o asociere pozitivă semnificativă 

statistic între FORT şi valorile proteinei C-reactive (P<0.01), dar şi între 

FORT şi valorile fibrinogenului seric (P<0.01). Astfel, cu cât valorile 

acestor indici de inflamaţie cresc, se constată o creştere a valorilor FORT 

la pacienţii obezi. Rezultatele sunt raportate în Tabelul 21. 

Am evidenţiat o corelaţie pozitivă între valorile FORT 

şiconcentraţiaferitinei serice (r = 0.24, P=0.011)(Fig.3.3.24).Relaţia 

dintre valoarea FORT şiferitina serică a fost analizată ulterior prin teste 

de regresie liniară având FORT drept variabilă dependentă şiferitina 

serică drept variabilă indepedentă/predictor. 

Analiza de regresie liniară a infirmat dependenţa FORT de acest 

parametru inflamator (F=2.937, DF=1.103, P=0.089). 

 

Variabilă Est.  S.E.  t val P 

Leucocite 0.00 0.00 0.42 0.68 

NLR 0.01 0.03 0.52 0.61 

MLR -0.10 0.32 -0.30 0.77 

PLR 0.00 0.00 1.27 0.21 

LMR -0.02 0.02 -0.79 0.43 

MPV/PLT -1.74 1.82 -0.95 0.34 

SII 0.00 0.00 1.11 0.27 

VSH 1h 0.00 0.00 1.76 0.08 

VSH 2h 0.00 0.00 1.75 0.08 

PCR 0.12 0.04 3.26 0.00 

Fibrinogen 0.00 0.00 3.06 0.00 

Tabel 21. Analiză univariabilăFORT-parametri hematologici şi 

inflamatori 
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Figura 24. Interrelaţiaferitina serică – FORT 

 

Analiză univariabilăFORT- parametri metabolici şi 

biochimici 

Am analizat prin regresie liniară relaţia dintre FORT (variabilă 

dependentă) şi o serie de parametri metabolici şi biochimici (glicemie, 

HDL-colesterol, LDL-colesterol, trigliceride, GOT, GPT) drept variabile 

independente. Am observat că parametrii metabolici/biochimici anterior 

amintiţi nu influenţează semnificativ statistic valoarea FORT (P>0.05).  

Am observat, însă, că există o asociere pozitivă semnificativă 

statistic între FORT şiconcentraţia de acid uric seric (P<0.01), precum şi 

o asociere pozitivă între concetraţia colesterolului seric şi FORT 

(P=0.02). 

Astfel, constatăm că o creştere a valorilor acidului uric în ser sau 

colesteolului seric total se asociază cu o creşteresemnificativă a valorilor 
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FORT la pacienţiidiagnosticaţi cu obezitate. Rezultatele analizei sunt 

raportate în Tabelul 22. 

 

Variabilă Est.  S.E.  t val P 

Glicemie 0.00 0.00 0.99 0.32 

Colesterol total 0.00 0.00 2.45 0.02 

HDL-colesterol -0.00 0.00 -1.57 0.12 

LDL-colesterol 0.00 0.00 1.63 0.11 

Trigliceride 0.00 0.00 1.20 0.23 

Acid uric 0.10 0.03 3.37 0.00 

GOT -0.00 0.00 -0.88 0.38 

GPT -0.00 0.00 -0.60 0.55 

Tabel 22. Analiză univariabilă FORT – parametri metabolici şi 

biochimici 

 

 Analiză univariabilă FORT – tratament 

Am analizat prin regresie relaţia dintre FORT (variabilă 

dependentă) şi o serie de tratamente prescrise pacienţilor cu obezitate 

şicomorbidităţi asociate (hipertensiune arterială, diabet zaharat tip 2, 

dislipidemie, sindrom metabolic, boală coronariană ischemică 

şihiperuricemie) drept variabile independente. 

Tratamentul cu statine, fenofibrat, antihipertensive, antidiabetice 

orale sau insulinoterapie nu a influenţat semnificativ statistic valoarea 

FORT (P>0.05). 

Absenţa tratamentului cu allopurinol s-a asociat cu o scădere a 

valorilor FORT (P<0.01). Astfel, pacienţii cu obezitate care au urmau 

tratament cu allopurinol au înregistrat valori FORT mai 

crescute.Rezultatele analizei sunt raportate în Tabelul 23. 
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Variabilă Est.  S.E.  t val P 

Statină (nu) -0.10 0.08 -1.36 0.18 

Fenofibrat (nu) -0.02 0.12 -0.20 0.84 

Antihipertensive (da) -0.02 0.40 -0.04 0.97 

Antihipertensive (nu) 0.19 0.38 0.49 0.63 

Tratament DZ tip 2 ADO 

(da)  

0.04 0.39 0.10 0.92 

Tratament DZ tip 2 dietă 

(da)  

-0.06 0.17 -0.37 0.72 

Tratament DZ tip 2 insulină 

(da) 

-0.06 0.39 -0.16 0.88 

Tratament DZ tip (nu) -0.13 0.10 -1.37 0.17 

Allopurinol (nu) -0.31 0.08 -3.89 0.00 

Tabel 23. Analiză univariabilăFORT – tratament 

 

Analiză multivariabilă FORT 

Am analizat prin regresie liniară multivariabilă legătura dintre 

FORT (variabilă dependentă) şi o serie de variabile independente 

(variabilele pentru care am identificat o asociere cu valoarea FORT în 

cadrul analizei univariabile).  Nu a existat o asociere între valorile IMC, 

circumferinţei abdominale, raportului circumferinţă abdominală/înălţime, 

proteinei C-reactive, colesterolului totalşi valoarea FORT. De asemenea, 

prezenţa hiperuricemiei nu a influenţat în mod semnificativ statistic 

valorile FORT la pacienţii obezi. Asocierea dintre hipertensiunea 

arterială şi FORT a fost la limita semnificaţiei statistice (P=0.053). 

Astfel, există o tendinţă ca valorile FORT să crească dacă pacienţii cu 

obezitate asociază şi hipertensiune arterială. Clarificarea interrelaţiei 

FORT - hipertensiune necesită extinderea lotului de studiu. De asemenea, 

asocierea dintre FORT şiconcentraţia fibrinogenului seric a fost la limita 
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semnificaţiei statistice (P=0.051). Astfel, remarcăm o tendinţă a valorilor 

FORT să crească în cazul în care concentraţia fibrinogenului seric creşte. 

Analiza multivariabilă a confirmat o asociere negativă între 

absenţadislipidemieişi a diabetului zaharat de tip 2şi FORT, şi o asociere 

pozitivă între concentraţia de acid uric seric şi FORT. Astfel, pacienţii cu 

obezitate care au asociat dislipidemie (P<0.01) sau diabet zaharat de tip 2 

(P=0.05) au înregistrat valori FORT semnificativ statistic mai crescute 

decât subiecţii obezi care nu au prezentat aceste comorbidităţi 

cardiometabolice. În plus, am demonstrat o asociere pozitivă între 

FORTşi acidul uric seric. Astfel, cu cât creşte valoarea acestui parametru 

metabolic, creştesemnificativ valoarea FORT (P=0.01). Rezultatele 

analizei sunt raportate în Tabelul 24. 

 

Variabilă Est.  S.E.  t val P 

IMC 0.01 0.01 1.44 0.15 

CA 0.00 0.00 0.52 0.60 

Raport CA/h -0.55 1.37 -0.40 0.68 

HTA (nu) -0.13 0.06 -1.95 0.053 

Dislipidemie (nu) -0.18 0.07 -2.55 0.01* 

Diabet zaharat tip 2 (nu)  -0.15 0.06 -1.99 0.05 

Hiperuricemie (nu) -0.15 0.08 -1.81 0.07 

Colesterol total 0.00 0.00 1.08 0.28 

Acid uric 0.05 0.02 2.01 0.04* 

Fibrinogen 0.00 0.00 1.97 0.051 

PCR -0.04 0.04 -1.03 0.30 

*(P<0.05), **(P<0.01) 

Tabel 24. Analiză multivariabilă FORT 

 

Studiul nostru a evaluat nivelul stresului oxidativ la pacienții cu 

obezitate, arătând ca nivelul de specii reactive de oxigen, măsurat prin 

testul FORT, este crescut,  iar capacitatea antioxidantă, măsurată prin 
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testul FORD, este scăzută la pacienții obezi versus persoanele sănătoase 

din lotul martor(P< 0.001), susţinândexistenţa unui dezechilibru redox în 

obezitate, în sensul creşterii statusului oxidant şi scăderii apărării 

antioxidante. 

Valorile FORT au fost mai crescute la pacienții obezi pentru toate 

gradele de obezitate comparativ cu persoanele din lotul martor(3.06± 

0.38 mmol/L vs. 2.03 ± 0.14 mmol/L, P<0.001). Valoarea medie aFORT 

în obezitatea de grad I a fost de 2.94 mmol/L, în obezitatea de grad II de 

3.15 mmol/L, respectiv  3.26 mmol/Lîn obezitatea de grad III, 

comparativ cu 2.03 mmol/L în lotul martor, cu o valoare P<0.001 pentru 

toate gradele de obezitate  versus lotul martor. Pacienţii cu obezitate de 

grad III au prezentat valori FORT mai mari decât pacienţii cu obezitate  

de grad I, arătând că nivelul speciilor reactive de oxigen creşte odată cu 

gradul obezităţii. 

Analizele de regresie au infirmat o dependenţă a acestui marker 

de stres oxidativ de factorii demografici (P > 0.05).  

Analiza univariabilă a evidenţiat o dependenţă a valorii FORT de 

IMC, circumferinţa abdominală şi raportul circumferinţă 

abdominală/înălţime (P< 0.01). Cu toate acestea, analiza multivariabilă 

nu a confirmat această asociere.Cercetări recente confirmă dependenţa 

nivelului de stres oxidativ de circumferinţa abdominală, existând o 

asociere pozitivă între acest indice antropometric şiconcentraţia de 

grupări carbonil peptidiceşi nivelul de malonildialdehidă. De asemenea, 

circumferinţa abdominală se corelează negativ cu nivelul de glutation 

redus, glutation peroxidază, catalază, superoxiddismutază[250]. 

Valorile FORD au fost scăzute la pacienții obezi comparativ cu 

persoanele din lotul de control (0.70 ± 0.16 mmol/L versus 1.87 ± 1.20 

mmol/L, P<0.001). Valorile FORD în funcție de gradul obezității au fost 

de  0.75 mmol/L pentru obezitatea de grad I,  0.65 mmol/L pentru 

obezitatea de grad II  și 0.63 mmol/L pentru obezitatea de grad III,  
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versus 1.87 ± 1.20 mmol/L pentru lotul martor, cu o valoare P<0.001 

pentru toate gradele de obezitate versus lotul martor. 

 Pacienţii cu obezitate de grad II şi III au avut valori FORD mai 

scăzute (P = 0.03, respectiv P=0.01) comparativ cu pacienţii cu obezitate 

grad I, posibil datorită necesităţii neutralizării unei cantităţi mai mari de 

specii reactive de oxigen de către sistemele antioxidante ale 

organismului. Aceste date reflectă scăderea capacităţii antioxidante pe 

măsura creşterii gradului obezităţii. 

 Analiza de regresie univariabilă nu a evidenţiat o dependenţă a 

FORD de factorii demografici. În schimb parametrii antropometrici s-au 

evidenţiat ca factori predictivi pentru FORD: IMC (P<0.01), 

circumferinţa abdominală (P=0.01) şi raportul circumferinţă 

abdominală/înălţime (P=0.01). Analiza multivariabilă a infirmat însă 

dependenţa FORD de aceste variabile. 

Regresia liniară univariabilă a infirmat o dependenţă a valorii 

FORT de parametrii hematologici, de indicii inflamatori derivaţi din 

hemoleucogramaşi de VSH. În schimb, a evidenţiat o asociere pozitivă 

între FORT şi proteina C reactivă (P<0.01), fibrinogen (P<0.01) şiferitină 

(P=0.01). Analiza multivariabilă a infirmat dependenţa FORT de proteina 

C reactivă şiferitină, interrelaţia sa cu fibrinogenul fiind la limita 

semnificaţiei statistice (P=0.051). 

 În ceea ce priveşte interrelaţia FORD cu VSH-ul, indicii 

inflamatori derivaţi din hemogramă şi valorile hemoleucogramei, analiza 

univariabilă a infirmat o posibilă asociere. FORD s-a corelat însă negativ 

cu fibrinogenul (P<0.01), proteina C reactivă (P=0.01) şiferitina 

(P=0.04). Regresia liniară multivariabilă a confirmat asocierea negativă 

între fibrinogen şi FORD (P=0.01). 

Mai multe studii au evidențiat faptul că obezitatea se însoțește de 

un status inflamator persistent de joasă intensitate și că există o strânsă 

legătură între inflamația cronică, nivelul crescut de lipide, generarea 

postprandială de specii reactive de oxigen, diminuarea capacității 



78 

 

antioxidante, hiperglicemie, deficitele de minerale și vitamine, disfuncția 

endotelială[87-92, 147, 215]. Furukawa şi colab.[168]au arătat pe modele 

murine și culturi de adipocite că  nivelul crescut de acizi grași se 

însoțește de creșterea stresului oxidativ prin activarea NADPH oxidazei 

care va determina generarea locală și sistemică de citokine 

proinflamatorii  IL-6, TNF-α, IL-1β, MCP-1, PAI-1, iar Elluluşi 

colab.[89] au evidențiat că supraproducția de citokine proinflamatorii 

poate fi indusă, la persoanele obeze,  și prin activarea c-Jun N-terminal 

kinazei. Inflamazomul, un senzor celular al imunității înnăscute, activat 

de speciile reactive de oxigen, hiperglicemie, lipopolizaharide, acid uric, 

inițiază răspunsul inflamator prin activarea receptorului NOD-like 

(NLRP3) și a celulelor T prin mecanisme mediate de către macrofage 

[88,89]. Nishimuraşi colab.[169] au arătat că limfociteleT CD8+ sunt 

celulele cheie în inițierea și propagarea inflamației prin intermediul 

adipocitelorhipertrofiate din țesutul adipos, care vor recruta și activa noi 

macrofage la acest nivel. Pe de altă parte, răspunsul inflamator în 

obezitate este legat și de schimbarea fenotipului  macrofagelor, în special 

la nivelul țesutului adipos visceral. Sub influența lipopolizaharidelor și a 

IFN-γ, aceste celule eliberează citokine proinflamatorii  (IL-6, TNF-α) și 

generează specii reactive de oxigen, însoțite de hipoperfuzia,  hipoxia 

țesutului adipos și hipertrofia adipocitelor[1,12]. Astfel  excesul de 

citokine proinflamatorii poate reprezenta legătura dintre obezitate, stres 

oxidativ si statusul inflamator cronic [89, 220].  

La persoanele cu obezitate, acumularea de acizi grași liberi este 

responsabilă de activarea unor serinkinaze cu activitate proinflamatorie  

(c-Jun N-terminal kinase, IκB kinase etc.), țesutul adipos fiind stimulat să 

genereze IL-6 care determină eliberarea la nivel hepatic de reactanți de 

fază acută, printre care proteina C reactivă,  un marker inflamator corelat 

cu depozitele adipoase abdominale și risc crescut pentru evenimente 

cardiovasculare[89]. Independent de IMC, grăsimea abdominală se 

însoțește de creșterea valorilor proteinei C reactive, iar creșterea valorilor 
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proteinei C reactive de înaltă sensibilitate este legată de obezitatea 

viscerală  [89,216].  

 Fierul este un metal de tranziție necesar creșterii și proliferării 

celulare normale. Excesul de fier determină supraproducție de specii 

reactive de oxigen via reacția Fenton și distrugeri celulare oxidative. 

Feritina este o proteină de fază acută a cărei expresie este crescută în 

procesele inflamatorii,creșterea feritinei serice fiind asociată cu factori de 

risc metabolic, inclusiv insulinorezistență [217]. În studiul nostru analiza 

de regresie liniară univariabilă a evidenţiat o asociere pozitivă între 

FORT şi feritină (P=0.01) şi  o corelaţie negativă între FORD şiferitină 

(P=0.04), aspecte infirmate însă de analiza multivariabilă. Atât datele din 

literatură cât şi rezultatele noastre dovedesc legătura dintre stresul 

oxidativ şi inflamaţie în obezitate. 

 În ceea ce priveşte comorbidităţile, au existat asocieri pozitive 

între valorile FORT şi prezenţa hipertensiunii arteriale primare (P=0.02), 

diabetului zaharat tip 2 (P=0.02), dislipidemiei (P< 0.01) şi 

hiperuricemiei  (P<0.01). Analiza multivariabilă a confirmat însă doar 

prezenţadislipidemiei (P=0.01) şi a diabetului zaharat tip 2 (P=0.05) ca 

predictori ai valorii FORT.Prezenţa hipertensiunii arteriale a fost la limita 

pragului de semnificaţie statistică (P=0.053). Analiza univariabilă a 

evidenţiat o asociere negativă între prezenţa hipertensiunii arteriale, 

dislipidemiei şi hiperuricemiei şi nivelul FORD (P<0.01). Analiza 

multivariabilă a confirmat această interrelaţie pentru hipertensiunea 

arterială (P=0.02) şi dislipidemie (P<0.01). 

 În studiul nostru 36 pacienţi cu obezitate (34,28%) au asociat şi 

diabet zaharat tip 2 existând o asociere pozitivă între valorile FORT şi 

prezenţa diabetului zaharat tip 2 (P=0.02), analiza multivariabilă  

confirmând prezenţa diabetului zaharat tip 2 (P=0.05) ca predictor al 

valorii FORT. 

Mai multe studii din literatura de specialitate au arătat că 

obezitatea se asociază cu glucotoxicitate şi lipotoxicitate, iar 
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hiperglicemia și acizii grași liberi cresc producţia de SRO și promovează 

insulinorezistența, scad expresia genei insulinei și secreția de insulină, 

probabil prin intermediul reprimării post-translaționale a unor factori de 

transcripție care se leagă de regiunea promotoare a genei insulinei, iar 

familia FoxO a factorilor de transcripție  Forkhead reglează  

gluconeogeneza, diferențierea adipocitară, proliferarea celulelor β și 

răspunsul antioxidant [221,222]. Produșii finali de glicare avansată și 

calea proteinkinazei C stimulează producerea de SRO prin activarea 

enzimelor NOX și a NF-kB [223,224]. SRO activează kinaza c-jun-N-

terminal determinând fosforilarea substratului receptorului insulinic la 

nivelul serinei, atenuând astfel semnalizarea prin insulină [225]. Celulele 

β pancreatice au o expresie relativ scăzută a mai multor enzime 

antioxidante (catalază, glutation-peroxidază) fiind astfel susceptibile la 

alterările induse de SRO [226,227]. 

Prezentul studiu reiterează faptul că nivelul SRO este crescut la 

pacienții obezi, creșterea SRO fiind mai pronunțată când se asociază și 

diabetul zaharat tip 2. La pacienții obezi s-au observat corelații pozitive 

între nivelul FORTși IMC, circumferința abdominală, nivelul glicemiei, 

colesterolului total și acidului uric seric, iar la pacienții cu diabezitate 

(obezitate + diabet zaharat tip 2)s-au înregistrat valori FORT mai mari 

comparativ cu subiecții obezi fără diabet și lotul martor[228]. Similar, 

Pavlatouşi colab.[229] au evaluat stresul oxidativ la pacienții cu diabet 

prin metodele FORT și FORD și au raportat valori mai mari la diabetici 

versus lotul martor, studiul lor evidențiind existența unor corelații 

pozitive între nivelul FORT și IMC, circumferința abdominală, valoarea 

LDL-colesterol şi nivelul trigliceridelor.Insulinorezistența la pacienții cu 

obezitate determină hiperinsulinemie compensatorie, explicând instalarea 

diabezității[230,231]. 

In studiul nostru am înregistrat valori FORD scăzute (care reflectă 

capacitatea antioxidantă a organismului), existând o asociere negativă 

între FORD și IMC.  Paradoxal, nu a existat o diferență semnificativă 
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statistic între nivelul FORD la pacienții doar cu obezitate și cei cu 

diabezitate. Astfel, putem sugera că în diabetul zaharat tip 2  există o 

producție crescută de antioxidanți endogeni pentru a contracara creşterea 

nivelului de SRO[228]. Rezultate similare au fost obținute  și de 

Pavlatouşi colab.[229] care au demonstrat că pacienții cu diabet zaharat 

tip 2 au un nivel FORD scăzut. În cercetarea lor însă diferența dintre 

IMC-ul  pacienților cu diabet zaharat tip 2 și cel al lotului martor a fost 

nesemnificativă statistic. 

În studiul nostru 41 de pacienţi obezi (39,04%) au asociat şi 

dislipidemie. A existat o asociere pozitivă între valorile FORT 

şidislipidemie(P<0.01), confirmată şi de analiza multivariabilă (P=0.01) 

ca predictor al valorii FORT.Analiza univariabilă a evidenţiat o asociere 

negativă între prezenţadislipidemieişinivelul FORD (P<0.01), interrelaţie 

confirmată şi prin analiza multivariabilă (P<0.01). Dislipidemia, definită 

ca un dezechilibru al nivelului lipidelor în sânge, de cauză genetică sau 

dobândită, este una dintre cele mai frecvente tulburări metabolice şi 

datorită naturii ei silenţioase adesea subdiagnosticată, reprezentând un 

factor de risc major pentru ateroscleroză şi afecţiunile cardiovasculare 

asociate obezităţii[230, 231]. 

La mulţi pacienţi obezi modificările profilului lipidic seric 

(niveluri crescute de TG şi LDL-colesterol, şi niveluri reduse de HDL-

colesterol) se asociază cu tulburări ale metabolismului glucozei, ambele 

afecţiuni având la bază insulinorezistenţa[232, 233]. Hiperglicemia 

cronică favorizează procesele de glicare non-enzimatică, ducând la 

creșterea produşilor de  glicare avansată (AGE), care pe lângă efectele 

nocive directe, determină şi stres oxidativ, inflamație, modificări 

calitative ale particulelor mici, dense de LDL, transformându-le în LDL 

glicate, particulele mai aterogene cu un risc cardiovascular crescut [234]. 

Glicarea particulelor de LDL favorizează aderarea la proteoglicanii din 

matricea extracelulară și agregarea lor, iar acumularea de AGE 

favorizează o reticulare a proteinelor matricei extracelulare, reţinerea lor 
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prelungită în spaţiulsubendotelial, acumularea lor în macrofage cu 

formarea de celule spumoase chiar şi fără oxidare[235,236]. LDL-urile 

glicate induc  generarea de mediatori proinflamatori, specii reactive de 

oxigen şi modificări oxidative în celulele vasculare [237]. Nivelurile 

crescute de SRO sunt implicate în oxidarea lipoproteinelor cu densitate 

joasă producând particule oxidate de LDL, care contribuie la 

dezechilibrul redox prooxidant/antioxidant, present în ateroscleroză[238]. 

Creşterea speciilor reactive de oxigen se însoţeşte de o eliberare crescută 

de citokine proinflamatorii, TNFα și IL6, care stimulează lipoliza și 

reduc activitatea lipoproteinlipazei, determinând creșterea concentraţiei 

de acizi graşi liberi și sinteza hepatică de trigliceride[192]. Adiponectina 

care stimulează beta-oxidarea acizilor grași, utilizarea glucozei în ficat și 

mușchii scheletici și activitatea lipoproteinlipazei, are valori reduse în 

obezitate, asociindu-se cu o sinteză redusă de apoproteina A1 şi HDL-

colesterol şi crescută de trigliceride [193]. Inflamația cronică din 

obezitate şi creșterea  infiltrării cu  macrofage a țesutului adipos se 

însoţesc de scăderea concentrației și a calității HDL-colesterol,precum şi 

a efectelor sale antiinflamatoare, antioxidante, antiaterogenice, efecte 

legate de interacțiunea cu enzimele antioxidante (superoxiddismutaza, 

paraoxonaza-1) a căror activitate este redusă la pacienții obezi 

dislipidemici[90]. 

Ioannidou şi colab.[239] au pus înevidenţă o corelație puternic 

pozitivă între nivelul de LDL-colesterol şi raportul status oxidant 

total/status antioxidant total (TOS/TAS), și o corelaţie negative 

semnificativă între LDL-colesterol şi TAS, precum şi o corelaţie puternic 

negativă a raportului TOS/TAS cu indicele aterogen la subiecţii sănătoși, 

sugerând că raportulTOS/TAS ar putea fi folosit ca marker prognostic la 

persoanele sănătoase și în stadiile incipiente ale dislipidemiei.  

De asemenea, Turkdogan și colab.[240] au confirmat o corelație 

semnificativă între stresul oxidativ și nivelul lipidelor serice la tinerii 

sănătoși, iar Viktorinova și colab.[241] au arătat existenţa unei corelații 
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semnificative  statistic între markerii de stress oxidative și profilul lipidic, 

sugerând utilizarea lor ca marker predictive timpurii pentru ateroscleroză, 

în special la populația sănătoasă.  

Studii recente au evidenţiat rolul vitaminei D în reglarea 

metabolismul lipidic, intervenind în reglarea transportului colesterolului, 

scăderea trigliceridelor și creșterea nivelului seric de lipoproteine cu 

densitate înaltă, precum şi rolul ei antiinflamator şi în diminuarea 

insulinorezistenţei [239, 242, 243]. 

Glueckşi colab.[242] au evidenţiat existenţa unei corelati negative 

a 25-hidroxivitaminei D serice cu LDL și nivelul trigliceridelor și o 

corelaţie pozitivă semnificativă între 25-hidroxivitamina D și HDL la 

pacienții cu dislipidemie, aceste date putând reprezenta un punct de 

plecare pentru o cercetare viitoare cu privire la interrelaţia vitamină D-

stres oxidativ la pacienţii cu obezitate şidislipidemie. 

 În studiul nostru un sfert dintrepacienţii obezi au asociat şi 

hiperuricemie. Aexistat o asociere pozitivă între valorile FORT 

şiprezenţahiperuricemiei(P<0.01), regresia liniară multivariabilă stabilind 

că nivelul  FORT depinde de acidul uric (P=0.04). Analiza de regresie 

liniară univariabilă a evidenţiat o asociere negativă între prezenţa 

hiperuricemiei şi nivelul FORD (P<0.01), analiza de regresie liniară 

multivariabilă confirmând asocierea negativă dintre acidul uric şi FORD 

(P<0.01). 

Mai multe studii epidemiologice au demonstrat o strânsă legătură 

între hiperuricemie și hiperlipidemie [244, 245] și o asociere 

independentă semnificativă între creșterea concentrației serice a acidului 

uric și morbiditatea/mortalitatea crescută prin boli cardiovasculare[246, 

247], stresul oxidativ având un potenţial rol [248,249]. Acidul uric, 

produs final al nucleotidelorpurinice sub acţiunea xantinoxidazei, 

reprezintă principalul antioxidant endogen la nivel extracelular 

intervenind prin eliminarea SRO[250]. În concentraţii intracelulare 

crescute  are efect  pro-oxidant, fiind implicat în disfuncţia mitocondrială 
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şi producerea SRO,  contribuind la inițierea și progresia leziuni 

loraterosclerotice [251-253]. Rahman sicolab.[254]  au arătat ca pacienții 

cu hiperuricemie prezintă niveluri mai mari de trigliceride plasmatice și 

indici aterogeni, existând o corelaţie pozitivă între valoarea acidului 

uricşi trigliceride, colesterol total și LDL- colesterol şi o corelaţie 

negativă cu nivelul HDL-colesterol.Cercetări recente au arătat o asociere 

între concentraţia acidului uric seric şi nivelul stresului oxidativ [255-

257].  

Kurajoh şi colab.[258] într-un studiu efectuat pe 192 de subiecţi 

(91 bărbaţi şi 101 femei) la care au măsurat concentraţia serică a acidului 

uric, activitatea plasmatică a xantinoxidoreductazei, capacitatea 

antioxidantă şi nivelul SRO, în urma efectuării unei analize de regresie 

multivariabilă, nu au găsit nicio asociere semnificativă între nivelul 

acidului uric seric şi capacitatea antioxidantă, dar au evidenţiat o asociere 

semnificativă între nivelul acidului uric seric şi SRO independent de 

activitatea xantinoxidoreductazei (p=0.045), predominant la femei, 

concluzionând că acidul uric se asociază cu creşterea nivelului stresului 

oxidative prin generarea de SRO independent de activitatea 

xantioxidoreductazei în special la sexul feminin. Acesterezultate sunt 

concordante cu date anterioare care sugerează că stresul oxidativ şi 

hiperuricemia au un rol major în patogenia afecțiunilor legate de stilul de 

viață, cum ar fi hipertensiunea arterială, hepatosteatoza non-alcoolică, 

sindromul metabolic, afecţiunile cardiovasculare, întâlnite mai frecvent la 

femei[259-261]. Mai multestudii au arătat o strânsă legătură între 

hiperuricemie, hipertensiunea arterială[262], diabetul zaharat tip 2 [263], 

sindromul metabolic [264], boala cronică de rinichi[265], ateroscleroză şi 

bolile cardiovasculare[266]. Recent, Kimura şicolab.[267], au evidenţiat 

rolul acidului uric în patogenia aterosclerozei prin intermediul stresului 

oxidative şi inflamaţiei cronice. Acidul uric intracelular induce o 

supraproducţie de specii reactive de oxigen şi activează căi de 

semnalizare inflamatorii ca urmare a stimulării activităţii xantinoxidazei, 
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creşterii expresiei şi activităţii NADPH oxidazei, NOSe, AMPK, Nrf2, 

mTORC1, p38 MAPK, MKP-1, MAPK fosfatazei-1, JNK, ERK, HIF-1α, 

succinat de hidrogenezei, fosforilării oxidative şi disfuncţiei 

mitocondriale. Stresul oxidative intervine astfel în patogenia 

aterosclerozei prin disfuncţie endotelială, inflamaţie, activarea 

macrofagelor, agregarea plachetară şi oxidarea LDL. 

În sprijinul afirmaţiei că stresul oxidative reprezintă o cauză 

majoră aterosclerozei şi bolilor cardiovasculare, Wu şicolab.[268],într-o 

analiză multivariabilă efectuată pe 134 pacienţi cu sindrom metabolic la 

care au evaluat grosimea intimă-medie carotidiană în paralel cu markerii 

de stress oxidativ (malonildialdehida) şi concentraţia acidului uric, au 

arătat că atât nivelurile de MDA (p<0.05) cât și de acid uric (p<0.01) au 

fost asociate semnificativ cu grosimea intimă-medie carotidiană la 

subiecţii ale căror scoruri pentru sindromul metabolic au fost ≥1 sau ≥2, 

existând însă o corelaţie pozitivă doar între valorile acidului uric (p < 

0.01) şi grosimea intimă-medie carotidiană la pacienții cu sindrom 

metabolic. Analiza modelului de regresie liniară a arătat că măsurarea 

nivelurilor de acid uric împreună cu biomarkerii MDA și scorurile pentru 

sindromul metabolic reprezintă un factor predictiv mai eficient pentru  

monitorizarea severității aterosclerozei evaluată prin grosimea intimă-

medie carotidiană la pacienții cu sindrom metabolic. 

Deşi în studiul nostru peste trei sferturi dintre pacienţii obezi au 

prezentat sindrom metabolic şi au existat asocieri pozitive izolate între 

valorile FORT şi prezenţa diabetului zaharat tip 2, dislipidemiei, 

hipertensiunii arteriale, hipertrigliceridemiei, scăderea HDL-colesterol, 

iar analiza univariabilă a arătat o dependenţă a valorii FORT de IMC, 

circumferinţa abdominală şi raportul circumferinţă abdominală/înălţime,  

analiza multivariabilă nu a confirmat aceaste asocieri, confirmând doar 

prezenţa dislipidemiei şi a diabetului zaharat tip 2 ca predictori ai valorii 

FORT, prezenţa hipertensiunii arteriale fiind  la limita pragului de 

semnificaţie statistică. DeşiIMC, circumferinţa abdominală şi raportul 
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circumferinţă abdominală/înălţime s-au evidenţiat ca factori predictivi 

pentru FORD la analiza univariabilă, analiza multivariabilă nu a 

confirmatdependenţa FORD de aceste variabile, susţinând însă  o 

asociere negativă între prezenţa hipertensiunii arteriale, dislipidemieişi 

nivelul FORD. 

Russo şi colab. [269] au arătat că acidul uric pătrunde în celulele 

tubulare renale, în celulele musculare netede vasculare şi adipocyte 

printr-un transportor specific, URAT-1, și activează NOX,  cu generarea 

de SRO. Pe de altă parte,acidul uric poate crește producția de MCP-1 

determinând scăderea producerii de adiponectină (cu efect 

antiinflamator) contribuind la instalarea statusului inflamator cronic de 

intensitate redusă, mediat de receptorul toll-like 4  (TLR4), 

inducândapoptoza, producerea de acizigrași, fenomene oxidative 

şileziuniendoteliale. 

Umano şi colab. [270] au arătat  pe modele animale că scăderea 

nivelului acidului uric a indus o reducere a infiltrației macrofagelor și a 

expresiei TNF-α,  îmbunătățirea sensibilității la insulină și a tensiunii 

arteriale susţinând ipoteza că acidul uric seric intervine în patogenia 

obezității și a complicaţiilor acesteia. 

Bjornstad şi colab.[271] au arătat c ăaportul de fructoză şi 

hiperuricemia  nu numai că sunt implicate în dezvoltarea diabetului de tip 

2, via insulinorezistenţă,  dar conferăşi un risc aditiv persoanelor cu 

diabet zaharat tip 2, fiind asociată cu un risc crescut de hipertensiune 

arteriala şi o rată crescută de excreţie urinară a albuminei. 

 În studiul nostru mai mult de jumătate (57,14%) dintre pacienţii 

obezi au prezentat hipertensiune arterială. Analiza univariabilă a arătat 

o asociere pozitivă între valoarea FORT şiprezenţa hipertensiunii 

arteriale şi o asociere negativă între prezenţa hipertensiunii arteriale şi 

valoarea FORD. Analiza multivariabilă a confirmat asocierea negativă 

între prezenţa hipertensiunii  arteriale  şi nivelul FORD, asocierea 
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pozitivă între valoarea FORT şiprezenţa hipertensiunii arteriale fiind  la 

limita pragului de semnificaţie statistică. 

Rezultatele cercetărilor efectuate în studii pe animale şi în culturi 

celulare au evidenţiat o puternică legătură cauzală între nivelul speciilor 

reactive de oxigen, semnalizarea redox şi hipertensiunea arterială, fără a 

exista însă rezultate superpozabile la om[272]. SRO şi semnalizarea prin 

factori de transcripţie redox sensibili sunt implicate în modificările 

moleculare şi celulare care determină disfuncţie endotelială, remodelare 

cardiovasculară, disfuncţie renală, activarea SNS, celulelor imune şi 

inflamatorii având rol în patogenia hipertensiunii arteriale. Semnalizarea 

redox, indusă de radicalii liberi de oxigen şi peroxidul de hidrogen, 

determină modificarea oxidativă posttranslaţională a proteinelor, care 

influenţează răspunsurile biologice celulare[273,274]. În mod normal 

superoxid dismutaza enzimatică neutralizează superoxizii produși în 

mitocondrii în timpul fosforilării oxidative,  dar în condiţiile unei 

supraproducţii de SRO acest mecanism este depăşit, producându-se 

deteriorarea ADN-ului mitocondrial și disfuncţia endotelială. In 

hipertensiunea arterială asociată stresului oxidativ, proteinele sunt supuse 

unei modificări oxidative posttranslaţionale ireversibile, urmate de 

alterare structurală şi pierderea funcţiei proteice, lezarecelulară şi 

tisulară. Studiile recente de proteomică oxidativă se focusează pe 

oxidarea cisteinei proteinelor implicate în reglarea tonusului vascular, 

inflamaţie, proliferarea celulară, procesele de contracţie şi relaxare, 

organizare citoscheletică şi apoptoză [273,275,276]. SRO activează in 

flamazomii (cel mai cunoscut fiind NLRP3) contribuind la transformarea 

fenotipică  a celulelor musculare netede vasculare indusă de angiotensina 

II, proliferare celulară, remodelare vasculară şi creşterea presiunii 

arteriale [277]. 

 Akhigbeși Ajayi [278] subliniază rolul stresului oxidativ în 

apariţia hipertensiunii arteriale, via scăderea concentraţiei oxidului nitric 

(NO) şi activarea SRAA. Nivelul oxidului nitric, implicat în instalarea 
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disfuncţiei endoteliale şi creşterea rezistenţei vasculare periferice, scade 

ca urmare a creşterii concentraţiei ADMA (dimetil-L-argininaasimetrică) 

şi decuplăriie NOS. Acumularea de grăsime viscerală înobezitate se 

însoţeşte de creşterea nivelului stresului oxidativ, via supraproducţia de 

SRO, eliberarea de citokinepro inflamatorii şi un nivelcrescut de 

angiotensinogen în ţesutul adipos. Angiotensinogenul transformă 

angiotensina I în angiotensină II, care își exercită efectele prin 

intermediul receptorului angiotensinei II detip1(AT1R) de la nivelul 

cortexului suprarenalei. Activarea AT1R declanșează eliberarea de 

mineralocorticoizi care stimulează reabsorbţia de sodiu, determinînd 

creşterea volumului plasmatic şi a valorilor presiunii arteriale. Activarea 

AT1R în alte structuri decât suprarenalele se însoţeşte de eliberarea  de 

SRO, alterarea căii de semnalizare a insulinei, un răspuns inflamator şi 

proliferativ contribuind la disfuncţia endotelială şi creşterea valorilor 

presionale[279]. 

La ora actuală, hipertensiunea arterială este recunoscută ca fiind o 

afecțiune inflamatorie subclinică, iar angiotensina II este un modulator 

puternic al sistemului imunitar şi al producţiei de IL-17A, o citokină 

proinflamatorie implicată în creşterea producţiei de anionisuperoxid şi 

afectarea cerebro-vasculară care însoţeşte hipertensiunea arterială dar şi 

ale afecţiuni neurodegenerative. Youwakim şi colab. [280] au arătat într-

un model experimental de hipertensiune arterială indusă de perfuzia 

cronică de angiotensina II la șoareci, că administrarea cronică de IL-17A 

afectează cuplarea neurovasculară și crește producția de anionisuperoxid, 

iar neutralizarea IL-17A sau inhibarea specifică a receptorului său 

previne afectarea neurovasculară și producția cerebrală de 

anionisuperoxid induse de angiotensina II, sugerândcă IL-17A, prinp 

roducția de anionisuperoxid, este un mediator important al afectării 

vasculare cerebrale indusă de angiotensina II. 

S-a observatcă la pacienţii cu obezitate, dietele bogate în fructoză 

se însoţesc de creşterearea bsorbţiei sodiului atât la nivelul rinichiului cât 
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şi la nivel intestinal contribuind la creşterea valorilor presionale [281]. 

Studiie xperimentale pe şobolani hrăniţi cu o dietă bogată în fructoză au 

arătat că determină o hipertensiune arterială sensibilă la sare în 

combinaţie cu o dietă bogată în sare, prin creşterea sensibilităţii la 

acţiunea angiotensinei II a tubilor renali proximali ducând la rate crescute 

de reabsorbţie a sodiului [282]. Studii recente au arătat faptul că şi un 

aport moderat de fructoză şi sare pot creşte semnificativ tensiunea 

arterială, prin creşterea reabsorbţiei sodiului la nivel renal şi intestinal,  

stimularea activităţii sistemului renină-angiotensină intrarenal, creşterea 

sensibilităţii la sare [281]. În  condițiile unui aport crescut de fructoză, 

tubul proximal este sensibilizat la acţiunea angiotensinei II printr-un 

mecanism dependent de proteinkinaza C, conducând la reabsorbția 

crescută a sodiului [282].  

Speciile reactive de oxigen sunt implicate în reglarea presiunii 

arteriale prin mai multe mecanisme: hipoperfuziarenală determinată de 

disfuncţia endotelială a arteriolelor aferente renale şi creşterea 

răspunsului vasoconstrictor al arteriolelor renale la acţiunea angiotensinei 

II; rigidizarea arterială, indusă de supraexpresia unei componente a 

NADPH oxidazei (p22phox), care determină inflamaţie, fibroză şi 

disfuncţie renală; leziuni glomerulare induse de alterarea podocitelor de 

către SRO; activarea SRAA şi creşterea răspunsului miogen la acţiunea 

hormonilor vasoconstrictori (endotelină-1, tromboxan, angiotensină II – 

care creşte producția de SRO, inflamația și transportul tubular renal 

pentru ioniși apă și scade expresia și funcția receptorilor dopaminergici); 

retenţie de sodiu, via modularea transportului tubular ionic; activarea 

factorilor de transcripție proinflamatori (NFκB, AP-1) şi a eliberării de 

citokineproinflamatorii, accentuând inflamaţia; activarea sistemului 

nervos simpatic [283]. Au fostpuse in evidenţă mai multe 

polimorfismegenice implicate în reglarea producerii SRO având un 

posibil rol în reglarea presiunii arteriale şi răspunsul la medicaţia 

antihipertensivă dintre care cele mai cunoscute sunt: ATF1, 
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aminopeptidaze, angiotensinogen, ciclooxigenaza-2, citocrom P450, NF-

kB, NRF2, proteina reglatoare pentru fier, leptină, receptori 

dopaminergici, mieloperoxidaza, MTHFR, NADPH oxidaze, superoxid 

dismutase, xantinoxidaze/ dehidrogenaze, catalaze, glutation, 

glutationperoxidaze, glutationtransferaze, hemoxigenaze, paraoxonaze, 

thioredoxină, proteina de cuplare 2, etc.[284-289]. 

Aproximativ jumătate dintre pacienţii incluşi în studiu au 

prezentat anemie. Dintre aceştia aproximativ un sfert (24%) au prezentat 

anemie hipocromă microcitară şi trei sferturi (76%)  anemie normocromă 

normocitară. Varsta medie a pacientilor obezi anemici a fost de 64.1 ± 

2.26 ani, raportul F/B  a fost  4/1; 55.56 %  au provenit din mediul rural  

si 44.44%  din mediul urban. In ceea ce priveste repartitia in functie de 

gradul de obezitate a pacientilor cu sindrom anemic 33,3 %  au prezentat 

obezitate de grad I,  46.3% - obezitate grad II si 20.4% - obezitate grad 

III. Anemia a fost mai frecvent întâlnită la femei, pe lângă inflamaţia 

cronică în etiologia ei fiind implicate şi deficitul de fier şi deficitele 

mutriţionale de folaţi şi vitamina B12. Anemia inflamatorie cronică a fost 

rezultatul acţiunii citokinelor proinflamatorii asupra eritropoiezei: 

creşterea nivelului de hepcidină la nivel hepatocitar sub acţiunea IL-6, 

care determină reducerea absorbţiei intestinale a fierului prin blocarea 

feroportinei şi sechestrarea fierului în enterocite; inhibarea eliberării de 

eritropoietină la nivel renal sub acţiunea IL-1β şi TNFα; inhibarea directă 

a progenitorilor eritroizi de către IL-1β, TNFα şiIFNɣ; diminuarea 

eritropoiezei prin blocarea fierului în macrophage (TNFα)[290]. Anemia 

inflamatorie cronică a fost însoţită de creşterea nivelului feritinei, 

proteinei C reactive şi fibinogenului. Valorile FORT au fost mai crescute 

iar valorile FORD mai scăzute la pacienţii obezi anemic comparativ cu 

pacienţii obezi fără anemie (3.18 ± 0.33 mmol/L vs. 2.16 ± 0.38 mmol/L, 

respectiv 0.66 ± 0.13mmol/L vs. 1.41 ± 0.44 mmol/L), fără a fi însă 

semnificative statistic. 
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În studiul nostrum steatoza hepatică a fost prezentă la 

aproximativ o treime dintre pacienţi, cu o prevalenţă mai crescută la 

femei, influenţată posibil şi de nivelul de estrogeni. Hiperglicemia și 

intensificarea catabolismului acizilor grași în hepatocyte determină un 

flux de electroni excesiv la nivelul lanțului transportorilor de electroni 

mitocondrial care depăşeşte capacitatea oxidative mitocondrială și 

stimulează căile microsomale și peroxisomale ale oxidării lipidelor 

determinând un exces de specii reactive de oxigen, stress oxidative şi 

alterări celulare, favorizând acumularea crescută de lipide intrahepatic, 

dezvoltarea bolii ficatului gras non-alcoolic  (NAFLD) și progresia ei 

spre hepatosteatoză  non-alcoolică (NASH). Prevalența NAFLD crește 

direct proporțional cu creșterea IMC [209,210, 228]. 

In ceea ce priveşte tratamentul comorbidităţilor, analizele de 

regresie au demonstrat o creştere a valorile FORT la pacienţii cu 

obezitate care primesc tratament cu allopurinol (P<0.01), rezultat 

infirmat însă de analiza multivariabilă. Analiza univariabilă a demonstrat 

o creştere a valorilor FORD la pacienţii care au primit hipotensoareşi o 

scădere a valorii FORD la pacienţiiaflaţi în tratament cu allopurinol 

(P<0.01), rezultat infirmat de analiza multivariabilă, care a evidenţiat o 

interrelaţie FORD - antihipertensive la limita pragului de semnificaţie 

statistică (P=0.058). 

Nakagawa şicolab.[291] au arătat că utilizarea unui inhibitor de 

xantinoxidază (allopurinol) sau a unui uricozuric (benzbromarona) ar 

putea ameliora caracteristicile sindromului metabolic la șobolanii hrăniţi 

cu fructoză, confirmand faptul că hyperuricemia ar avea un rol 

semnificativ în legătura dintre fructoză, insulinorezistenţă și sindromul 

metabolic, iar Baldwin şi colab[292] au arătat pe un model experimental 

murin de sindrom metabolic şi hiperuricemie, că allopurinolul a inhibat 

infiltrarea cu macrofage a ţesutului adipos,  a îmbunătățit nivelul de 

adiponectină, tensiunea arterial și rezistența la insulină. 
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Mai multe studii experimentale au evidenţiat că unele 

medicamente antihipertensive pot avea şi efecte antioxidante şi, de 

asemenea, că antioxidanţii pot reduce valorile presionale. Unele efecte 

benefice ale medicamentelor antihipertensice s-ar putea datora capacităţii 

lor de a reduce producerea de SRO. Inhibitorii de ACE sulfhidrilaţi 

(captopril, epicaptopril) au efecte antioxidante datorate grupului tiol, în 

timp ce efectul vasodilatatoral S-zofenoprilului s-ar datora hidrogenului 

sulfurat [293]. Efecte antioxidante au şi blocanţii receptorului β şi 

blocanţii canalelor de calciu [294, 295]. Hipertensiunea arterială şi stresul 

oxidativ asociate consumului cronic de alcool pot fi prevenite de 

blocantul rcceptorilor β-adrenergici, Nebivolol [296]. Pe de altăparte, o 

serie  de studii au demonstrat că unii antioxidanţi (vitamina C, E, D, 

resveratrol), singuri sau în asociere, pot avea efecte benefice în 

tratamentul bolilor cardiovasculare, inclusiv al hipertensiunii arteriale, 

prin reducerea nivelului de stres oxidativ [297-299]. Antioxidanţii in 

tervin prin îmbunătăţirea funcţiei endoteliale, reducerea rigidităţii 

arteriale, remodelării vasculare, parţial prin scăderea modificării 

oxidative posttranslaţionale a proteinelor şi restabilirea semnalizării 

redox [300, 301]. 

O metaanaliză care a evaluat riscul de mortalitate cardiovasculară 

la pacienţi cu afecţiuni cardiovasculare şi cancer care au primit 

suplimente cu vitamina E, acid folic, β-caroten, acid eicosapentanoic, 

vitamina D, K şi Mg, Se, Zn, a concluzionat că administrarea de vitamină 

E a scăzutriscul de mortalitate cardiovasculară, iar acidul folic riscul de 

boli cardiovasculare, în timp ce administrarea de β-caroten, acid 

eicosapentanoic, vitamina D, K, Mg, Se, Zn nu a avutacestefect [302]. O 

serie de cercetări au arătat că administrarea de acid ascorbic reduce 

valorile presionale, în timp ce altele relevă faptul ca acidul ascorbic în 

combinaţie cu polifenoliar determină variaţii mai mari ale valorilor 

presiunii arteriale [303,304]. Deşi există suficiente dovezi pentru a 

susţine utilizarea antioxidanţilor în profilaxia primară a bolilor 
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cardiovasculare, nu se cunoaşte cu certitudine care este durata optimă a 

tratamentului cu antioxidanţi şi care sunt dozele cele mai eficiente pentru 

obţinerea efectelor benefice în modularea stresului oxidativ cu cele mei 

reduse efecte adverse [305, 306]. In timp ce  SRO în doze reduse pot 

avea efecte benefice asupra funcţiilor celulare, administrarea de 

antioxidanţi în concentraţii mari pot avea efecte prooxidante urmate de 

lezarea celulară [307, 308].  

 In urma studiului personal s-au desprins cateva concluzii, si 

anume: 

 Pacienţii obezi au avut o vârstă medie  de 61.83 ± 10.26 ani, cu  

limite cuprinse între 24 și 82 de ani,  aproape jumătate dintre pacienţi 

situându-se în decada de vârstă 60-69 ani. 

Excesul ponderal a fost mai frevent întâlnit la sexul feminin 

(78,1%) comparativ cu sexul masculin (21,9%), cu un raport F/B de 

3,56/1, vârsta medie  fiind similară pentru barbati si femei.   

Incidenţa bolii a fost aproximativ egală în mediul rural 

comparativ cu mediul urban (50,50% vs. 49,50%), existând o diferenţă 

semnificativă statistic în ceea ce priveşte repartiţia în funcţie de mediul 

de provenienţă şi gen, femeile cu obezitate provenind mai ales din mediul 

rural. 

Mai mult de jumătate dintre pacienţii incluşi în studiu au 

prezentat  obezitate de grad I, o treime au avut obezitate de grad II, un 

procent mai redus prezentând obezitate de grad III, fără a exista diferenţe 

semnificative statistic în ceea ce priveşte repartiţia pe grade de obezitate 

între femei şibărbaţi. 

Analiza parametrilor antropometrici a arătat o circumferinţă 

abdominală şi un raport circumferinţă abdominală/ înălţime  mai mari la 

sexul masculin versus cel feminin pentru gradul II de obezitate.   

Pacienţii cu obezitate au prezentat multiple comorbidităţi. Anemia 

şi steatoza hepatică au fost mai frecvente la femei, în timp ce 

hipertensiunea arterială primară a afectat mai ales bărbaţii. 
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Pacienţii obezi au prezentat un status inflamator cronic înregistrând 

valori mai crescute ale feritinei, proteinei C reactive, fibrinogenului, VSH-

ului, comparativ cu subiecţii sănătoşi. Valoarea markerilor inflamatori a 

crescut semnificativ odată cu gradul obezităţii. 

 Pacienţii cu obezitate au prezentat concentraţii serice mai crescute 

ale LDL-colesterol, colesterolului total, trigliceridelor, glicemiei şi acidului 

uric, şi concentraţii mai scăzute ale HDL-colesterol comparativ cu lotul 

martor, valorile markerilor metabolici modificându-se semnificativ cu 

creşterea gradului obezităţii. Raportat la gradul de obezitate, pacienţii cu 

obezitatede grad III au înregistrat valori mai crescute ale glicemiei, 

colesterolului total, LDL-colesterol şi mai scăzute ale HDL-colesterol, 

comparativ cu pacienţii cu obezitate de grad I. Pacienţii cu diabezitate au 

prezentat concentraţii serice crescute ale insulinei plasmatice şi HOMA-IR. 

 Nivelul speciilor reactive de oxigen  a fost mai crescut şi capacitatea 

antioxidantă a fost mai scăzută la lotul de studio comparativ cu lotul martor. 

Raportat la gradul obezităţii, pacienţii cu obezitate de gradul III au prezentat 

un nivel de specii reactive de oxygen mai crescut şi o capacitate antioxidantă 

mai scăzută comparativ cu  pacienţii cu obezitate gradul I. Pacienţii cu 

obezitate grad II au prezentat doar valori FORD mai scăzute comparativ cu 

pacienţii cu obezitate grad I, valorile FORT fiind similare. 

 Pacienţii cu obezitate au prezentat valori crescute ale leptinei si 

valori scăzute ale adiponectinei, existând corelaţii positive între FORT şi 

nivelul leptinei şi între FORD şi adiponectină şi corelaţii negative între 

FORD şi leptină şi FORT şi adiponectină. 

Analiza de regresie liniară univariabilă a stability că IMC, 

circumferinţa abdominală, raportul circumferinţă abdominală/înălţime, 

prezenţa hipertensiunii arteriale, dislipidemiei, diabetuluizaharat tip 2, 

hiperuricemiei, fibrinogenul, feritina, proteina C reactivă, colesterolul total, 

acidul uric şi tratamentul cu allopurinol au fost predictor pozitivi ai valorii 

FORT. 

 Pacienţii obezi cu dislipidemie şi diabet zaharat tip 2 au prezentat un 

nivel crescut de specii reactive de oxigen. Analiza multivariabilă a 
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demonstrate că doar prezenţa dislipidemiei, diabetului zaharat şi acidul uric 

sunt predictori pozitivi ai valorii FORT. Calitatea prezenţei hipertensiunii 

arteriale şi fibrinogenul ca predictor pozitivi ai valorii FORT s-au aflat la 

limita pragului de  semnificaţie statistică necesitând clarificări în studii 

viitoare pe loturi extinse. 

 Analiza de regresie liniară univariabilă a stability că IMC, 

circumferinţa abdominală, raportul circumferinţă abdominală/înălţime, 

prezenţa hipertensiunii arteriale, dislipidemiei, hiperuricemiei, valorile 

proteinei C reactive, fibrinogenului, acidului uric şi tratamentul cu 

allopurinol sunt predictor negativi ai valorii FORD, în timp ce tratamentul 

cu antihypertensive este un predictor pozitiv. 

 Pacienţii cu dislipidemie şi hipertensiune arterial au prezentat o 

capacitate antioxidantă redusă. Analiza multivariabilă a stability că prezenţa 

dislipidemiei şi hipertensiunii arteriale sunt predictor negativi ai valorii 

FORD. Calitatea de predictor pozitiv a valorii FORD a tratamentului cu 

antihipertensive s-a situat la limita pragului de semnificaţie statistică 

necesitând clarificări în studii viitoare pe loturi extinse.  

 Creşterea fibrinogenului la pacienţii cu obezitate se asociază cu o 

scădere a capacităţii antioxidante, iar creşterea acidului uric se asociază cu o 

creştere a nivelului de specii reactive de oxygen şi o reducere a capacităţii 

antioxidante. Analiza multivariabilă a arătat că nivelul acidului uric serice 

ste un predictor pozitiv al valorii FORT, iar valoarea fibrinogenului şi 

acidului uric sunt predictor negativi ai valorii FORD. 

 Dieta şi activitatea fizică moderată influenţează nivelul de stress 

oxidativ şi parametrii metabolici la pacienţii cu obezitate. Pacienţii obezi 

care şi-au schimbat stilul de viaţă au înregistrat scăderi ale nivelului 

speciilor reactive de oxigen, colesterolului total, LDL-colesterol şi glicemiei, 

şi creşteri ale capacităţii antioxidante şi HDL- colesterol. 
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ABREVIERI 

ABCD -boală cronică bazată pe adipozitate  

ADN- acid dezoxiribonucleic  

ADP -adenozindifosfat 

AGE - produși de glicare avansată 

AGL - acizi grași liberi 

AgRP - peptidul corelat cu Agouti 

Akt - serine-threoninekinaza 

AMPc -adenozinmonofosfat ciclic 

AMPK - proteinkinaza AMP-activată 

ATF1 -Factor de transcripţie activat 1 

ATP -adenozintrifosfat 

DAG -diacilglicerol 

EDCF - factor contractant derivat din endoteliu 

eNOS- nitric oxid sintetazaendotelială 

ERK-kinaza care reglează semnalizarea extracelulară  

FADH2 - flavinadenin dinucleotid  

FORD -FreeOxygenRadicals Defence 

FORT - FreeOxygenRadicalsTesting 

FTO - gena asociată obezității 

GAPDH - gliceraldehid-3-fosfatdehidrogenaza 

GLUT4 - transportorul de glucoză 4 

GSH - glutation 

HIF-1α - factorul de transcriere indus de hipoxie  

HDL-lipoproteine cu densitate mare  

HOMA-IR - homeostatic model assessment of insulinresistance 
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IFNγ - interferon gamma 

IL -interleukină 

IMC -indice de masă corporală  

iNOS - nitric oxid sintetazaindutibilă 

INSIG2 - gena indusă de insulina 2 

IOTF- Grupul de lucru internațional pentru obezitate  

IRS-1 - substratul receptorului insulinic  

JAK2 -calea de semnalizare Januskinaza 2 

JNK -  c-Jun N-terminal kinaza 

LDL- lipoproteine cu densitate joasă 

MAPK-proteinkinaze activate de mitogeni 

MC4R - gena receptorului melanocortin-4 

MCP-1 -proteina-1 chemoatractantă a monocitelor 

MIF - factorul de inhibare a migrarii macrofagelor 

MKP-1 - fosfataza MAPK -1 

mTORC1 - mammalian target of rapamycin complex 1 

mtROS - specii reactive de oxigenmitocondriale 

NADH/NADPH - nicotinamidadenin dinucleotid /fosfat redus 

NAFDL - ficatul gras non-alcoolic 

NAMPT- nicotinamidă fosforibosiltransferaza 

NASH -hepatosteatoza non-alcoolică 

NF-E2 - Nuclear factor erythroid 2 

NF-kB- Nuclear inducingimmunoglobulin k lightchain in B cells 

NLR -  raport neutrofile/limfocite 

Nrf2 - Nuclear factor-erythroid 2-related factor 

NOX – NADPH oxidaza 

NPY – neuropeptidul Y 

OMS -Organizația Mondială a Sănătății  

PAI-1 - inhibitorul activatorului plasminogenului  tip 1 

PCR - proteina C reactivă 

PEPCK - fosfoenolpiruvatcarboxikinaza 
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PI3K - fosfoinositol-3-kinaza 

PBK - proteinkinaza B  

POMC -proopiomelanocortina 

PON-1 - paraoxonaza-1 

PREDATORR -Prevalența diabetului zaharat, prediabetului, excesului 

ponderal, obezității, dislipidemiei, hiperuricemiei și a BCR in România  

PTP - proteintirozin fosfataza 

p38 MAPK-proteinkinazaactivată de mitogen p38 

RAGE - receptori pentru produşi de glicare avansată 

RBP4- Proteina de legare a retinolului 4  

RLDO - radicalii liberi de oxigen 

RMN - rezonanţa magnetică nucleară 

SDH- succinatdehidrogenaza 

SII -indicesistemicimuno-inflamator 

SOD -superoxiddismutaza 

SOCS3 -supresor al căii de semnalizare 3  

Sp1 - factor de transcripţie omniprezent necesar menţinerii expresiei 

genelor 

SRAA- sistemul renina-angiotensina-aldosteron 

SRO - specii reactive de oxigen 

STAT5 - Signal Transducerand Activator of Transcription5 

TGFβ - factor de creşteretransformant beta 

TNFα - factor de necroză tumoralăalpha 

TTR- Transtiretină 

UCP-1 - proteina de decuplare mitocondrială 

USF - factor de transcripţie care activează promotorul genei insulinei  

VEGF - factor de creştere al endoteliului vascular 

VLDL-lipoproteinecu densitate foarte mică  

XO – xantin oxidaza 
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