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Rezumat

Premize. Sindromul metabolic conţine elemente componente cu potenţial 
aterogen recunoscut. Intervenţia în aterogeneză se realizează prin mecanisme 
inflamatorii şi/sau de stres oxidativ.

Obiective. Identificarea prezenţei şi severităţii statusului inflamator prin 
evaluarea nivelelor unor markeri de inflamaţie (leucocite, fibrinogen şi proteina 
C reactivă serică) la bolnavii cu sindrom metabolic (SM), în funcţie de diversele 
combinaţii ale elementelor constitutive ale acestuia.

Material și metodă. Studiul s-a efectuat pe un număr de 74 bolnavi cu sindrom 
metabolic, aflaţi în evidenţa Secţiei Clinice Medicină Internă I şi/sau a Ambulatorului 
Secţiei Clinice Medicină Internă I, împărţiţi în două loturi: lotul A (sindrom metabolic 
definit prin 3 elemente componente, între care obligatoriu obezitatea abdominală) şi 
lotul B (sindrom metabolic cu peste 3 elemente componente). Lotul A a cuprins 6 
subloturi (A1-A6), definite în funcţie de diversele combinaţii ale celor 3 componente 
ale sindromului metabolic. Statusul inflamator al bolnavilor cu sindrom metabolic 
a fost evaluat prin nivelul leucocitelor, fibrinogenemiei şi ale proteinei C reactive 
serice.

Rezultate. Bolnavii cu sindrom metabolic aparţinând lotului B au prezentat 
valori crescute ale leucocitelor, fibrinogenului şi ale proteinei C reactive, compa-   
rativ cu subiecţii lotului A, diferenţa atingând nivel de semnificaţie statistică la 
fibrinogen (444,35±125,17 mg% vs. 368,88±146,73 mg%; p=0,0007) şi la proteina 
C reactivă (0,91±0,81 mg/dl vs. 0,71±0,80; p=0,02). Există diferenţe ale valorilor 
markerilor de inflamaţie şi între diversele subloturi de bolnavi aparţinând lotului A.

Concluzii. Statusul inflamator, la bolnavii cu sindrom metabolic, variază în  
funcţie de numărul şi combinaţiile elementelor constitutive – adăugate obezităţii 
abdominale, ca şi condiţie sine qva non - presupunând a avea, astfel, o contribuţie 
neunitară la procesul de aterogeneză.

Cuvinte cheie: sindrom metabolic, inflamaţie, marker inflamator.

Assessing inflammation markers in patients with 
metabolic syndrome according to various combination 
of its constituents

Abstract 
Premise. The metabolic syndrome includes elements with documented 

atherogenetic potential. Atherogenesis may be induced by inflammatory and/or 
oxidative stress mechanisms.

Objectives. Identify the presence and severity of inflammatory status by 
assessing the levels of inflammation markers (leukocytes, fibrinogen and C reactive 
protein) in the patients with metabolic syndrome, according to various combination 
of its constituents.

Material and method. The study was carried out in 74 patients with metabolic 
syndrome registered with the Internal Medicine I Clinic and/or the outpatient unit of 
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Introducere
Sindromul metabolic (SM), conform definiţiei IDF 

(International Diabetes Federation) elaborată în aprilie 
2005, cuprinde pe lângă obezitatea abdominală – elementul 
central, obligatoriu al sindromului – obiectivată prin 
circumferinţa abdominală ≥94 cm la bărbaţi şi ≥80 cm la 
femei (la populaţia europeană), oricare din următoarele 
două entităţi: hipertensiunea arterială (HTA) ≥130/85 
mmHg sau tratament pentru aceasta, glucoză plasmatică 
modificată a jeun ≥100 mg/dl sau diabet zaharat (DZ) tip 
2 sau tratament pentru acesta, hipertrigliceridemie ≥150 
mg/dl sau tratament specific şi HDL-colesterol scăzut < 40 
mg/dl la bărbaţi şi < 50 mg/dl la femei [1].

Epidemia de obezitate, care a cunoscut o creştere 
fără precedent în ultimii ani, are ca şi consecinţă prezenţa 
actualmente la peste 20-30% din populaţia globului a 
criteriilor de diagnostic ale sindromului metabolic [2]. 
Prezenţa SM determină o creştere cu 27-37% a riscului 
de mortalitate totală şi cu 65-93% a riscului de boală 
cardiovasculară [3,4].  

Importanţa studiului SM este actuală, între altele 
şi prin potenţialul aterogen pe care îl prezintă, iniţierea 
şi progresia verigii aterosclerotice realizându-se în bună 
măsură prin intervenţia mecanismelor inflamatorii [5].
Plecând de la acest fundament, în lucrare ne-am propus să 
evaluăm statusul inflamator la bolnavii cu SM, în raport cu 
numărul şi tipul elementelor constitutive ale acestuia. 

Material şi metodă 
Am luat în studiu 74 de bolnavi cu SM internaţi sau 

consultaţi succesiv în Secţia Clinică Medicină Internă I, 
respectiv Ambulatorul Secţiei Clinice Medicină Internă I 
ale Spitalului Clinic Judeţean de Urgenţă Cluj, în perioada 
septembrie 2007-iulie 2009, introducerea în studiu având 
consimţământul informat, în scris, al acestora. Cercetarea a 
cuprins atât subiecţi cu SM diagnosticat anterior introducerii 
în studiu (cu sau fără tratament), cât şi bolnavi cu SM nou 
depistat. 

Bolnavii au fost împărţiţi în 2 loturi. Lotul A a 
cuprins 36 de bolnavi, care pe lîngă obezitatea abdominală, 
mai prezentau încă 2 din elementele definitorii ale SM, 
în diverse combinaţii, iar lotul B 38 de bolnavi, care la 
obezitatea abdominală sumau mai mult de 2 din condiţiile 
definitorii ale bolii.

Bolnavii lotului A au fost împărţiţi în 6 subloturi, 
în raport cu combinaţiile – matematic posibile – ale celor 2 
componente adăugate obezităţii (componenta obligatorie!). 
Astfel am definit subloturile A1 (obezitate + trigliceride 
crescute + HDL-colesterol scăzut), cuprinzând 5 bolnavi, 
A2 (obezitate + trigliceride crescute + HTA) cu 10 bolnavi, 
A3 (obezitate + trigliceride crescute + glicemie modificată 
a jeun sau DZ) având 1 bolnav, A4 (obezitate + HDL coles-
terol scăzut + HTA) cuprinzând 5 bolnavi, A5 (obezitate 
+ HDL colesterol scăzut + glicemie modificată a jeun sau 
DZ) având 5 bolnavi şi A6 (obezitate + HTA +glicemie 
modificată a jeun sau DZ) format din 10 bolnavi.

Evaluarea statusului inflamator s-a realizat prin 
determinarea nivelelor unor markeri de inflamaţie, 
reprezentaţi de leucocite, fibrinogen şi proteina C reactivă 
(PCR). Numărul leucocitelor a fost considerat normal 
la valori între 5000-10000/mm3. Fibrinogenemia s-a 
determinat cu ajutorul autoanalizorului Konelab 30i, aflat 
în dotarea Spitalului Judeţean de Urgenţă Cluj, valorile 
normale fiind considerate între 200-400 mg%. PCR s-a 
determinat printr-o tehnică cantitativă  ELISA Sandwich 
Kit comercial (EUCARDIO Laboratory, Inc. Carlsbad, Co 
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the Internal Medicine I Clinic; patients were distributed into two groups: group A 
– metabolic syndrome defined by 3 components, among which abdominal obesity was 
mandatory) and group B – metabolic syndrome with more than 3 components. Group 
A included 6 subgroups (A1-A6), defined according to the various combinations of 
the 3 components.

The inflammatory status of the patients with metabolic syndrome was assessed 
based on the level of leukocytes, fibrinogen and serum C reactive protein.

Results. The patients with metabolic syndrome in group B presented increased 
levels of leukocytes, fibrinogen and C reactive protein, as compared with the patients 
in group A, the difference being statistically significant for fibrinogen (444.35 + 
125.17 mg% vs. 368.88 + 146.73 mg%; p = 0.0007) and C reactive protein (0.91 
+ 0.81 mg/dl vs. 0.71 + 0.80; p = 0.02). There were also differences regarding the 
inflammation markers between the A subgroups.

Conclusions. The inflammatory status in the patients with metabolic syndrome 
varies according to the number and combination of the composing elements – added 
to abdominal obesity, which is a requisite condition – thus contributing in various 
degrees to the process of atherogenesis.

Keywords: metabolic syndrome, inflammation, markers of inflammation. 
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USA). Valoarea detecţiei PCR a fost de 0,1 mg/dl.
Având în vedere posibilitatea influenţării markerilor 

de inflamaţie şi în alte circumstanţe, au fost excluse din 
studiu mai multe categorii de bolnavi ce prezentau, pe lângă 
SM şi alte condiţii: consum cronic recunoscut de alcool, boli 
pulmonare cronice, insuficienţă renală cronică (creatinina 
serică ≥1,2 mg/dl), microembolism pulmonar repetitiv sau 
embolie majoră în ultimele 6 luni, neoplazii actuale sau în 
antecedente, tratate chirurgical sau radio/chimioterapic, 
infecţii acute în ultimele 6 luni, infecţii cronice de focar, 
boli de colagen (cu sau fără tratament imunosupresiv), 
tratament cu antiinflamatorii nesteroidiene sau cortizon, 
intervenţii chirurgicale în ultimele 6 luni, infarct miocardic 
acut sau alte accidente ischemice arteriale extracoronariene. 
Datele markerilor de inflamaţie ale bolnavilor luaţi în studiu 
au fost comparate cu ale unui lot de 10 subiecţi sănătoşi, lot 
martor (LM), de vârste asemănătoare.

Pentru prelucrarea datelor s-a utilizat pachetul 
statistic SPSS 13.0- Statistical Software Package (SSPS 
Inc, Chicago, Illinois, USA). Datele au fost exprimate ca 
medie ±deviaţia standard. Pentru testarea diferenţelor s-au 
utilizat teste non-parametrice: Mann-Whitney, respectiv 
Kruskall-Wallis, după caz. S-a ales pragul de semnificaţie 
statistică alpha=0,05. 

Rezultate
Din cei 74 de bolnavi cu SM, 36 (48,64%) bolnavi 

au fost bărbaţi, iar 38 (51,36%) au fost femei. Vârsta medie 
a lotului global a fost de 59,9±11,2 ani. Vârsta medie 
a bărbaţilor a fost uşor scăzută, faţă de cea a femeilor 
(57,1±11,5 ani vs. 62,5±10,4 ani; p=0,03), diferenţa fiind 
semnificativă statistic. ��������������������������������������     Din totalul cazurilor, la 36 (48,64%) 
bolnavi, SM a fost definit de prezenţa a 3 elemente cons-
titutive (lotul A) şi la 38 (51,36%) cazuri acesta a cuprins 
patru sau cinci elemente (lotul B).

Distribuţia bolnavilor cu SM aparţinând lotului A, în 
funcţie de cele trei elemente constitutive, a fost neuniformă, 
numeric, pe cazuistica cercetată, cele mai multe întâlnindu-
se la sublotul A2 (10 bolnavi) şi A6 (10 bolnavi), la celelalte 
subloturi distribuţia fiind următoarea: sublotul A1 = 5 
pacienţi, A3 = 1 pacient, A4 = 5 pacienţi, A5 = 5 pacienţi. 

Evaluarea nivelelor biomarkerilor de inflamaţie la 
lotul A, comparativ cu lotul B, a ilustrat valori mai crescute 
ale tuturor acestora, la bolnavii lotului B, comparativ 
cu bolnavii lotului A, diferenţele atingând semnificaţia 
statistică doar pentru fibrinogen (444,35±125,18 mg% 
vs. 368,88±146,73 mg%; p=0,0007) (fig.1) ��������������  ş�������������  i pentru PCR 
(0,91±0,81 mg/dl vs. 0,71±0,80; p=0,02) (fig. 2).

Comparând valorile biomarkerilor de inflamaţie ale 
diverselor subclase de SM din lotul A, am constatat nivele 
medii diferite ale acestora, toate mai mici comparativ cu 
nivelele medii întâlnite la lotul B. Numărul de cazuri relativ 
mic inclus în subclasele A1, A3, A4 şi A5 nu a permis o 
prelucrare statistică credibilă, dacă ne referim la comparaţia 
cu valorile lotului B.

       
La ambele subloturi - A2 şi A6 - am constatat valori 

mai mici, semnificativ statistic, comparativ cu lotul B, 
pentru fibrinogen (344,26±78,77 mg% vs. 444,37±125,18 
mg%; p=0,002 la sublotul A2 şi 399,81±202,38 mg% 
vs.444,37±125,18 mg%, p=0,02 la sublotul A6) (fig 3). 
În privinta PCR, aceasta are de asemenea valori mai mici 
la ambele subloturi - A2 și A6 - diferenţa atingând nivel 
semnificativ statistic doar la sublotul A2 (0,67±0,53 mg/
dl vs.0,91±0,81; p=0,05), la sublotul A6 fiind la limita 
semnificaţiei statistice (0,75±1,01mg/dl vs. 0,91±0,81mg/
dl; p=0,06) (fig 4).
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Dintre markerii de inflamaţie studiaţi, nivelul 
leucocitelor s-a dovedit a fi mai puţin responsiv la bolnavii 
cu SM, în comparaţie cu fibrinogenul şi PCR, valoarea 
discriminativă a leucocitelor, fiind astfel de mai mică 
importanţă în stabilirea contribuţiei proinflamatorii şi a 
riscului cardiovascular la bolnavii cu SM.

Discuţii
Evaluarea nivelului statusului inflamator la bolnavii 

cu SM, relevă o tendinţă de creştere a acestuia, cu numărul 
elementelor componente, aşa cum au ilustrat valorile 
biomarkerilor utilizaţi - leucocite, fibrinogen, PCR - mai 
mari la lotul B (SM cu peste 3 elemente componente), în 
comparaţie cu lotul A (SM cu 3 elemente componente). 
,,Contribuţia” proinflamatorie a diverselor elemente 
constitutive ale SM este binecunoscută [6]. 

Distribuţia statusului inflamator pe diversele 
subcategorii ale lotului A este neuniformă, cu păstrarea 
însă a diferenţei de magnitudine între lotul B unde este 
mai mare agresiunea inflamatorie şi fiecare sublot A, 
semnificativ statistic fiind pentru subloturile A2 şi A6 (la 
celelalte subloturi numărul mic de pacienţi nepermiţând o 
prelucrare statistică pertinentă, ceea ce constituie una din 
limitele lucrării).

Valoarea inegală a severităţii agresiunii inflamatorii 
depinde şi de elementele componente ale SM, ,,contribuţia”  
proinflamatorie a HTA, la bolnavii cu SM definit prin 
prezenţa a trei elemente constitutive, fiind probabil mai 
puţin exprimată, în comparaţie cu impactul proinflamator 
al componentelor bioumorale ale SM, reprezentate de 
valorile trigliceridelor, HDL colesterolului şi glicemiei, ���î��n 
combinaţii de 3 elemente cu excluderea HTA.

În literatură, este statuat impactul prognostic de risc 
diferenţiat pentru evenimente cardiovasculare, odată cu 
creşterea nivelului inflamaţiei [7]. Cu atât mai actuală şi de 
interes este evaluarea contribuţiei proinflamatorii a SM, cu 
cât frecvenţa acestuia este în creştere, iar determinarea unor 
biomarkeri ai inflamaţiei este facilă, repetabilă, cu costuri 
relativ mici. În cercetarea de faţă, PCR şi fibrinogenul          
s-au dovedit a fi indicatori fideli ai existenţei inflamaţiei la 
aceşti bolnavi.

Fibrinogenul la valori crescute este un predictor 
important al riscului de boală cardiovasculară. �������������� Î������������� n literatură 
sunt citate corelaţii semnificative între concentraţiile 
plasmatice de fibrinogen, numărul vaselor afectate şi 
severitatea stenozelor coronare [8]. Nivelele crescute ale 
fibrinogenului la bolnavii diabetici sau cu SM adaugă un 
plus de semnificaţie la riscul cardiovascular al acestor 
subiecţi [9]. 

Date epidemiologice recente au demonstrat o 
asociere pozitivă între nivelele plasmatice ale PCR şi 
manifestările clinice de ateroscleroză şi aterotromboză la 
bolnavii cu sindroame coronariene acute, accident vascu-
lar cerebral, boală vasculară periferică şi moartea subită 
coronariană. Valorile crescute ale PCR sunt un marker 
puternic pentru evoluţia nefavorabilă la pacienţii cu angină 
pectorală instabilă, după revascularizare miocardică, la 
fel  ca  şi  la  bolnavii  cu  sindrom  metabolic,  având 
diabet zaharat, ceea ce sugerează rolul esenţial al acesteia 
în aterogeneză [8]. 

Leucocitele se dovedesc a fi un element mai puţin 
ilustrativ pentru caracterul cronic inflamator, creşterea lor 
fiind mai evidentă în complicaţiile acute vasculare ce pot 
surveni la aceşti bolnavi. În studiul de faţă valoarea, deşi 
crescută a leucocitelor pentru lotul B, comparativ cu lotul 
A şi cu subloturile acestuia, nu are o asemenea magni-         
tudine care să atingă semnificaţie statistică.   

Cercetarea este de actualitate, dată fiind importanţa 
SM în practica clinică curentă, prin frecvenţa în creştere, 
prin riscul proaterogen pe care acesta îl are, afectând, în 
marea majoritate a cazurilor, populaţia activă, complica-
ţiile fiind în egală măsură vasculare şi metabolice. Este, 
în acelaşi timp, ilustrativă pentru un mecanism important, 
realizat de agresiunea proinflamatorie, ca suport al riscului 
cardiovascular, la subiecţii cu SM, aceasta având distri-
buţie neuniformă, în funcţie de numărul şi tipul elemen-
telor constitutive ale SM.

Limite
Principala limită o reprezint�������������������������  ă������������������������   distribuţia neuniformă 

numeric pe cazuistica cercetată, precum şi numărul de 
cazuri relativ mic inclus în subclasele A1, A3, A4 și A5, ceea 
ce nu a permis o prelucrare statistică credibilă. În ceea ce 
priveşte lotul studiat, menţionăm absenţa unui lot de control 
alcătuit din subiecţi sănătoşi.

Concluzii 
1.	 Bolnavii cu SM prezintă o activare a statusului 

imuninflamator.
2.	 Aglomerarea elementelor constitutive ale SM 

determină o creştere a statusului inflamator.
3.	 Contribuţia proinflamatorie a componentelor 

bioumorale ale SM pare a fi superioară celei induse de 
HTA.

4.	 Fibrinogenul şi PCR – biomarkeri uzuali de 
evaluare a statusului inflamator – înscriu un comportament 
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diferenţiat al nivelelor, la bolnavii cu SM, în raport cu 
numărul şi tipul elemenetelor constitutive ale acestuia.

5.	 Impactul proaterogen – via inflamaţie – la 
bolnavii cu SM, este inegal şi neuniform.
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