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THE SIGNIFICANCE OF THE QUALITY OF CONSUMED FATS
AND HYPOTHERMAL STIMULATION IN ANTI-INFLAMMATORY
MECHANISMS AND IN THE PREVENTION OF OBESITY

An overview analysis highlighting the possibilities of solving the pro-
blem of preventing the formation of an obeso- and diabetogenic environ-
ment, preventing inflammatory processes in adipose tissue, imbalance in
the mechanisms of neuroendocrine interactions of relationships based on
an integrated approach, characterized by a harmonious combination of
individualized correction of the applied diet with hypothermic stimulation.

Problema dezvaluirii mecanismelor fundamentale care stau la baza eti-
ologiei obezitatii necesitd o solutie suplimentara. In prezent, termenul de
,mediu obezogen” este din ce In ce mai folosit, ceea ce inseamna disponi-
bilitatea alimentelor bogate in calorii si o cantitate crescutd a consumului
acestora datorita proprietatilor hedonice imbunatétite tehnologic, condi-
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tiilor sociale caracterizate prin sedentarism si dezvoltarea stresului psi-
ho-emotional etc. Expertii sustin céd inovatiile tehnologice in prelucrarea
materiilor prime si productia de produse alimentare contribuie la formarea
unui mediu si a unui mod de viatd dezumidificat. Schimbarile stilului de
viatd raman piatra de temelie, atat in prevenirea primara, cat si in cea se-
cundard, precum si In corectarea tulburarilor metabolice ale lipidelor si
lipoproteinelor, precum si in tratamentul obezitatii. Modificarile stilului de
viatd recomandate persoanelor cu nivel ridicat de colesterol includ dieta
caracterizatd prin continut scazut de acizi grasi saturati si trans, alimente
functionale bogate in substante biologic active precum fibre, antioxidanti,
steroli vegetali si stanoli in combinatie cu exercitii fizice regulate si menti-
nerea unui organism sénatos. indicele de masa. Modernizarea tehnologiilor
utilizate 1n industria alimentara si cresterea nivelului de venit al populatiei
din tarile dezvoltate economic au facut ca o serie de produse alimentare
sd fie usor disponibile fara fluctuatii sezoniere semnificative [1]. Se stie
ca abordarea obisnuitd in prevenirea obezitatii este, In primul rand, limi-
tarea consumului de alimente cu un indice de lipide si carbohidrati ridicat.
Dintre toate grupele de alimente, s-a demonstrat ca carnea consumata in
cantitati mari, In special, favorizeaza cresterea in greutate datoritd den-
sitdtii sale energetice ridicate si/sau continutului crescut de grasimi [2].
Este evident cd cantitatea de hrana consumatd are un efect semnificativ
asupra initierii si mentinerii dezvoltarii obezitatii. Lipidele care circuld in
sange sunt molecule biologice interactive extrem de dinamice care alcatu-
iesc majoritatea componentelor celulare, precum si moleculele de semna-
lizare. Lipidele circulante si acizii grasi de diferite compozitii actioneaza
ca regulatori cheie 1n caile anabolice si catabolice si sunt influentati de
factorii declansatori dietetici, farmacologici, hormonali si de mediu [3].
Folosind abordari analitice moderne in evaluarea cantitativa a structurilor
lipide complexe, au fost identificati mai multi metaboliti lipidici din plas-
ma. Acesti metaboliti pot servi ca indicatori de diagnostic, atat in stadiile
incipiente, cat si in cele tardive ale sindromului metabolic. Imbunititirea
metodelor de determinare a compozitiei de acizi grasi a compusilor lipidici
complecsi in diferite tesuturi si biofluide are un mare potential in studii-
le fundamentale ale interactiunii mecaniciste a fenotipului metabolic. De
exemplu, o crestere a concentratiei totale de acizi grasi liberi din plasma
si, in special, acidul palmitic, pare si fie asociatd cu sindromul metabolic
din cauza inducerii lipotoxicitatii in tesuturile periferice, inclusiv muschii
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scheletici, ficat si pancreasul. Studiile epidemiologice au aratat ca toleranta
afectata la glucoza, precum si diabetul de tip 2, sunt asociate cu cresterea
concentratiilor plasmatice de colesterol, palmitat si palmitoleat [4]. S-a ga-
sit o relatie pozitiva Intre modificarile concentratiei de fosfolipide ale aci-
dului stearic din plasma si manifestarea incidentei diabetului zaharat [5].

Evident, metabolismul lipidic se reflectd in fluctuatiile concentratiei de
lipide care circuld in singe, ceea ce face posibila descrierea fenotipului
metabolic. Este important ca lipidele sa fie implicate in formarea si imple-
mentarea diferitelor mecanisme moleculare de semnalizare intercelulara
de actiune antiinflamatoare.

Eicosanoizii, acizii grasi, sfingolipidele si fosfoinozitidele mediaza re-
glarea proceselor celulare critice, inclusiv metabolismul celular, prolife-
rarea si apoptoza. Acizii grasi afecteaza procesele inflamatorii atat prin
interactiunile lor cu receptorii extracelulari, cat si prin mediatorii de sem-
nalizare intracelulard. Este important ca obezitatea sa se afle la intersectia
mecanismelor de dezvoltare a proceselor inflamatorii si a tulburarilor me-
tabolice care provoaca aberatii ale apararii imune, un risc crescut de diabet
de tip 2, ateroscleroza, obezitate hepatica si pneumonie, pentru a numi doar
cateva dintre ele. consecinte groaznice. O crestere a procentului de decese
si a morbiditatii In inflamatie indusd de patogeneza obezitatii a condus la
un interes sporit al cercetatorilor pentru studiul diferitelor mecanisme mo-
leculare neuroendocrine mediate de lipide.

Este evident ca in situatiile 1n care absorbtia de energie depaseste con-
sumul acesteia, are loc o Incalcare a functiilor celulare, se formeaza o insu-
ficienta a mecanismelor de reglare a apetitului (apetistat), iar probabilitatea
dezvoltarii transformarilor patogenetice creste. Obezitatea se caracterizea-
74 printr-un dezechilibru in céile metabolice ale carbohidratilor, dependen-
te de insulina si lipidelor, care contribuie la meta-inflamatie care afecteaza
tesuturile si organele cheie si afecteaza negativ mentinerea homeostaziei.
Obezitatea in combinatie cu sindromul metabolic, inducerea inflamatiei,
contribuie la patogenia bolilor cardiovasculare, astmului, bolii Alzhei-
mer si carcinogenezei, in special, datoritd reactiilor inflamatorii excesive
si prelungite [6]. In acelasi timp, o atentie deosebiti a cercetitorilor este
acordata acizilor grasi omega-6 si omega-3, despre care se stie ca regleaza
actiunea mediatorilor inflamatori in hepatocite si adipocite prin caile ciclo-
oxigenazei si lipoxigenazei. Ele au, de asemenea, un efect puternic asu-
pra productiei de eicosanoide [7]. Calea ciclooxigenazei inflamatorii, care
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provine din acidul arahidonic, este o etapa critica in dezvoltarea reactii-
lor inflamatorii. Dupa cum se stie, ciclooxigenazele catalizeaza conversia
acidului arahidonic in prostaglandine H2 (PGH2, precursorul altor prosta-
glandine, prostaciclinei si tromboxanului A2). Noi produse oxigenate ale
metabolismului omega-3, si anume rezolutinele si protetinele, actioneaza
ca mediatori endogeni, prezentind efecte antiinflamatorii i imunoregla-
toare puternice. Stimularea inflamatorie pe termen scurt si pe termen lung
de-a lungul ciii ciclooxigenazei (COX) poate determina o schimbare cétre
caile ciclooxigenazei mai putin inflamatorii (care implica prostaglandine
din seria PG 3 si tromboxanii din seria TX 3).

Rezultatul implementarii acestor cai este formarea de lipoxine si resol-
vine, care sunt capabile si opreasci dezvoltarea procesului inflamator. In
plus, dizolvarea caii lipoxigenazei LOX (LTS5) de catre acizii grasi poline-
saturati cu lant lung (LC PUFA), si anume acidul eicosapentaenoic (EPA)
si acidul docosahexaenoic (DHA), mediazd mecanismul de protectie infla-
matorie. Un continut ridicat de EPA se gaseste, si anume, in uleiul de peste.
Studii recente arata ca o scadere a proportiei de tesut adipos la persoanele
obeze, precum si reabilitarea acestora cu mijloace exogene, folosind un tip
de alimentatie adecvat, cu includerea in alimentatie a alimentelor imbo-
gdtite cu acizi polinesaturati omega-3, contribuie la eliminarea disfunctiei
metabolice si a proceselor inflamatorii in tesutul adipos [9]. Cu toate aces-
tea, conform unor autori, rolul acidului docosapentaenoic in calea lipoxi-
genazei necesita revizuire in contextul actiunii antiinflamatorii.

De asemenea, este important ca utilizarea unei diete bazate pe continutul
bogat de acizi grasi polinesaturati din uleiul de peste poate creste secretia de
adiponectin si poate Tmbunatati raspunsul celulelor musculare scheletice la
insulind. Aceasta este diferenta cheie intre a consuma o dieta Tmbogatita cu
grasimi saturate, care, dimpotriva, duce la formarea rezistentei la insulina.
LC PUFA regleaza, de asemenea, expresia genelor prin factorii de transcrip-
tie PPAR si factorul nuclear kappa B (NF-B), precum si prin producerea
de eicosanoide, reducand productia de citokine proinflamatorii din diferite
celule, inclusiv macrofage. Macrofagele infiltrate sunt o parte integranta a
fractiei vasculare stromale a tesutului adipos si sunt implicate in producerea
proteinei-1 chimioatractante monocitare proinflamatorii, a factorului de ne-
croza tumorald-alfa (TNFa) si a interleukinei-6 (IL-6). Aceastd proprietate
antiinflamatoare a acizilor grasi omega-3 poate fi utilizata strategic pentru a
reduce rezistenta la insulind indusa de obezitate.
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In mecanismele de reglare a metabolismului lipidic si a proceselor infla-
matorii din tesutul adipos alb, functia endocrind a tesutului adipos asigura
implementarea uneia dintre verigile principale. Aceasta legatura include,
dupa cum stiti, procesele metabolice de baza: lipogeneza, bazata pe proli-
ferarea celulara si absorbtia acizilor grasi liberi circulanti; lipoliza bazata pe
hidroliza trigliceridelor la glicerol si acizi grasi liberi; precum si oxidarea
acizilor grasi din interiorul mitocondriilor. Atunci cand se formeaza un bilant
energetic negativ cu un exces de consumare cheltuiala de energie fata de
consumul sau, de exemplu, in timpul unui program de exercitii in combinatie
cu postul, lipidele rezervate sunt mobilizate prin lipoliza. Acizii grasi elibe-
rati si glicerolul sunt apoi utilizati prin functionarea activa a altor tesuturi
si organe. Un echilibru energetic pozitiv, evident, se stabileste atunci cand
consumul de energie, dimpotriva, depaseste consumul acestuia, de exemplu,
atunci cand se foloseste o dietd cu un indice de lipide sau carbohidrati ridi-
cat in combinatie cu un stil de viatd sedentar inactiv. Cu un bilant energetic
pozitiv, substratul energetic neutilizat este rezervat in principal sub forma de
lipide, care se acumuleaza in tesutul adipos alb datoritd absorbtiei crescute
a acizilor grasi si initierii de novo a lipogenezei [9]. Dereglarea cronica a
balantei energetice din cauza excesului de consum de energie fata de chel-
tuielile acestuia duce la acumularea excesiva de lipide in tesutul adipos alb,
ceea ce duce la obezitate. O serie de factori de mediu asociati cu activitatea
si stilul de viata individual, numiti stilul de viatd occidental, caracterizat prin
utilizarea unei diete bogate in calorii, hipokinezie In combinatie cu stresul
psiho-emotional, contribuie Impreuna la dezechilibrul homeostaziei energe-
tice si la dezvoltarea obezitatii. Datoritd naturii pandemice globale a cresterii
obezitatii si a bolilor metabolice asociate, este foarte important sa continudm
sa descoperim mecanismele care stau la baza reglarii metabolismului lipidic,
a functiei endocrine a tesutului adipos si a implicarii acestuia n cdile de re-
glare neuroendocrine ale interactiunii dintre nervi si structurile glandulare.
Aceste interactiuni neuroendocrine joaca un rol important in coordonarea a
numeroase procese in tesutul adipos alb, brun si bej (WAT, BAT si, respec-
tiv, BeAT), inclusiv rezervarea lipidelor, mobilizarea WAT, oxidarea acizilor
grasi si termogeneza In BAT si WAT, intunecarea la BeAT, care in cele din
urma asigura homeostazia energetica in mediul intern al corpului. Tesutul
adipos brun este un tesut termogenic, ale carui unitati structurale si functio-
nale consuma o cantitate semnificativa de glucoza si acizi grasi ca substrat
energetic pentru termogeneza si producerea de energie [10]. Eforturile cer-
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cetdtorilor In aceastd directie au oferit descoperirea unui numar de factori
umorali sintetizati si secretati 1n tesutul adipos, care sunt incorporati in cir-
cuitele de reglare nervoase care trec dincolo de creier. Datorita eterogenitatii
si plasticitatii lor, adipocitele albe si maro isi modificd morfologia si functia
in functie de fluctuatiile cererii de energie in anumite conditii fiziologice sau
farmacologice.

Asadar, combinatia armonioasd a unei alimentatii individualizate fun-
damental cu includerea alimentelor bogate in acizi polinesaturati omega-3,
omega-6 si omega-9 dupi prelucrarea lor tehnologica crunta cu stimulare
hipotermica contine potentialul unui efect benefic asupra plasticitatii tesutul
adipos, functiile sale endocrine si prevenirea proceselor inflamatorii din aces-
ta. Prezintd un mare interes identificarea de noi factori endocrini circulanti
care mediaza efectele benefice ale exercitiilor fizice asupra sanatatii. O atentie
deosebita este acordata factorilor derivati din muschiul scheletic, cunoscuti
sub numele de miokine, echipa noastra de autori si, ca si alti cercetatori sunt
inclinati catre ipoteza ca interactiunile endocrine, realizate, de exemplu, prin
adipokine, pot sa fie stimulate exercitii care oferd anumite avantaje ale pro-
gramelor de adaptare si reabilitare in tehnologiile de formare a sanatatii.
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PROFILUL LIPIDIC §I LIPOTOXICITATEA LA PERSOANE CU
OBEZITATE HIPOTALAMICA (MORBIDA)

Acumularea de grasime viscerald determind un efect lipotoxic asupra
hipotalamusului. Inflamatia hipotalamica inchide un cerc vicios, agravind
perturbarea mecanismelor neuroendocrine de reglare a echilibrului me-
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