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INTRODUCERE
Teza se bazeaza pe douad consensuri fundamental si universal acceptate in lumea
medicala:
- obezitatea este un flagel al societatii, in continua crestere;

- alimentatia cu lapte uman reduce riscul obezitatii.

Obezitatea la copil a devenit o problemd majord de sanatate publicd — peste 40
milioane de copii de varsta scolara sunt obezi, observatia fiind cu atat mai grava cu cat aceasta
crestere este insotita de cea a diabetului zaharat de tip 2, deopotriva [1].

Specialistii de la Centrul de Control al Bolilor (CDC) si Centrul de Supraveghere a
Starii de Sanatate si Nutritie (NHANES) atrageau atentia asupra cresterii prevalentei obezitatii
la categoria de varsta 6-23 luni, tendinta inregistrata in ultimii 30 ani [2].

Recent, Roy si colab. au publicat in 2016 rezultatele unui studiu in care concludeau ca
excesul ponderal din a doua luna de viata poate fi considerat factor de risc pentru obezitatea in
perioada anteprescolara sau chiar adolescenta [3].

Desi exista putine studii clinice axate pe efectele inflamatorii ale velocitatii crescute n
greutate la sugar, toate se axeazd pe o constatare comund: cresterea rapida postnatala Tn
greutate Tn primele 6 - 12 luni de viatd reprezinta un factor de risc puternic pentru boala
metabolicd independenta de greutatea la nastere [4].

Per ansamblu, perioada postnatald imediatd este In mod clar o fereastra sensibila
pentru modelarea raspunsurilor nutritionale si inflamatorii (inclusiv, meta-inflamatia sau
inflamatia indusa de obezitate), dar, in prezent, existd putine orientdri privind modul de
gestionare a cresterii rapide a sugarilor [5].

Inci din anul 1999, von Kries [6] promova rolul laptelui uman in prevenirea obezititii,
prin publicarea unor rezultate conform carora riscul (prevalenta la 5 ani) de suprapondere sau
obezitate scade proportional cu durata alaptarii.

Desi nu existd o compozifie imunologica tipizatd a laptelui uman provenit de la
mamele sandtoase (dimpotriva, exista variatii substantiale inter~ si intraindividuale),
cercetdrile In domeniu au sugerat existenta unei compozitii ,,bazale” comune imunologice
prezenta in laptele uman matur, compozitie pe care toate femeile, independent de originea lor,
o pot reproduce. lar aceste ,variatii” fiziologice in profilul imunologic al laptelui uman

reflectd tocmai modelele individuale in sistemul imunitar al copilului.
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Modalitatea prin care alimentatia cu lapte uman ,,per se” previne obezitatea este corect
evaluata de Intreaga compozitie imunologica a laptelui uman.

Teza cuprinde 180 pagini: 49 pagini destinate partii generale, 108 pagini destinate
partii speciale si 21 pagini bibliografie. Contine 51 tabele, 11 figuri si 25 grafice. Sunt
consemnate 251 titluri bibliografice, peste 40 % apartinand ultimilor 5 ani si peste 15 %
ultimilor 3 ani.

PARTEA GENERALA - SINTEZE BIBLIOGRAFICE

Prima parte a lucrarii este alcatuita din trei capitole mari in care sunt abordate notiuni
teoretice referitoare la obezitatea la copil si alimentatia cu lapte uman.

Capitolul 1 este destinat laptelui uman caruia i se descrie compozitia/biostructura ce 1i
confera superioritate imunologica. Factorii bioactivi majori din laptele uman si interrelatiile
dintre acestia ocupa urmatorul subcapitol. Este documentat rolul alimentatiei cu lapte uman n
patologia pediatrica, respectiv rolul protectiv, antiinfectios/antiinflamator si rolul energetic, de
prevenire a supraponderii/obezitatii. Pornind de la “unicitatea” sa, sunt descrisi factorii
determinanti ai variatiilor inter~ si intraindividuale ale laptelui uman.

In capitolul 2, intitulat “Markerii imunologici inflamatori in relatie cu laptele uman”,
sunt descrisi pe larg cei mai importanti markeri: interleukina-6 (IL-6) si leptina. Sunt amintiti
si adiponectina, interleukina-8 si chemerina. Initial, IL-6 a fost considerata unul din cei mai
importanti markeri ai sepsisului (neonatal) si a fost utilizata pe scara larga in acest sens. Mai
multe studii au relevat o asociere pozitiva intre obezitate si nivelurile de IL-6, precum si 0
asociere pozitiva intre IL-6 si rezistenta la insulind si diabetul zaharat de tip 2. Din pacate,
studiile efectuate intr-o populatie sanatoasa privind asocierea dintre nivelurile IL-6 din laptele
uman si cresterea sugarilor sunt limitate [7, 8]. Datorita functiei sale duale, ca hormon si
citokina, leptina leagd sistemul neuroendocrin de sistemul imunitar. Rolul leptinei in
modularea raspunsului imun si a inflamatiei a devenit recent din ce in ce mai evident.
Cresterea productiei de leptina care apare in timpul infectiei si inflamatiei sugereaza ca leptina
este o parte a retelei de citokine care guverneazad raspunsul inflamator-imun si mecanismele
de aparare ale gazdei [9-13].

Capitolul 3 abordeaza obezitatea si inflamatia de grad redus. Prevalenta la nivel
mondial a obezitatii la copil a crescut foarte mult in ultimile 3 decenii [14-16]. Aceasta
observatie este cu atat mai grava cu cat s-a constatat si cresterea deopotriva a diabetului de tip
2 la copil [17, 18]. Unele studii au demonstrat ca nivelurile serice de IL-6 prezinta o corelatie
pozitiva cu obezitatea si intoleranta la glucoza, similar n populatia adultd si cea pediatrica
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[19-21]. Desi aceste studii nu fac referire la aspectul fiziopatologic al rezultatelor, asocierea
IL-6 circulant cu markerii antropometrici si metabolici legati de rezistenta la insulina indica
participarea acestei citokine la rezistenta la insulind inca din copilarie si continud n toata
perioada de adult. Marea parte a literaturii de specialitate aduce dovezi clare ca leptina din
laptele uman este corelata pozitiv cu indicele de masa corporala (IMC) matern. Dintre toti
compusii bioactivi identificati In prezent in laptele matern, leptina furnizeaza cea mai clara
indicatie cd IMC matern este asociat pozitiv cu concentratiile leptinei din laptele uman.
Studiul relatiei dintre concentratia leptinei din laptele uman si IMC matern la 6 saptamani, 4,
12 si 24 de luni, a evidentiat corelatia inversa intre cei 2 parametrii doar la varsta de 4 luni
[22, 23].

Doua subcapitole sunt destinate altor factori care influenteaza obezitatea la copil:
obezitatea materna in timpul sarcinii si factorii genetici. In final, sunt enumerate complicatiile
cardio-vasculare ale obezitatii.

PARTEA SPECIALA. Premisele temei de cercetare sunt axate pe doud consensuri
fundamental si universal acceptate in lumea medicala:

- obezitatea este un flagel al societatii, In continud crestere;

- alimentatia cu lapte uman reduce riscul obezitatii.

Motivatia tezei porneste de la necesitatea evaluarii statusului inflamator la sugarii
supraponderali si obezi. Atata timp cat intre obezitate si alimentatia cu lapte uman exista o
stransa legatura, atunci aceasta necesita o reconsiderare permanenta.

Obiectivele principale sunt:

1. identificarea unor markeri inflamatori posibil corelati cu obezitatea la copiii cu
varsta 2-23 luni,

2. profilul markerilor inflamatori in functie de alimentatie, la copiii cu varsta 2-23 luni,
alimentati cu lapte uman (alaptati) sau cu alt tip de lapte decat cel uman (nealaptati).

In urma evaluarii imunologice, cercetarea de fata isi propune si conturarea unui profil
imunologic al copilului cu varsta cuprinsa intre 2-23 luni, obez si supraponderal, alimentat cu
lapte uman sau alt tip de lapte decét cel uman.

Obiectivele secundare sunt orientate in evidentierea:

1. influentei unor factori demografici (varsta, apartenenta la sex, mediul de provenienta,
paritatea, conditii socio-economice) asupra tipului de alimentatie si impactul acestora

asupra statusului nutritional;
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2. influentei greutdtii materne din perioada pregestationala, gestationald si postnatala
imediatd asupra statusului nutritional al copilului;
3. efectelor duratei alimentatiei cu lapte uman si a momentului diversificarii asupra
statusului nutritional;
4. efectelor antibioticoterapiei administrata in perioada de sugar asupra statusului nutritional;
5. influentei tipului de alimentatie si a statusului nutritional asupra unor parametrii
bioumorali (hemoglobina, glicemia).
Cercetarea se bazeaza pe un studiu prospectiv care cuprinde un lot de studiu — copii cu
varsta cuprinsa intre 2-23 luni, alaptati, si un lot martor, copii cu varsta cuprinsa ntre 2-23
luni, nealaptati, admisi in clinica, prin spitalizare continua sau spitalizare de o zi, pentru o
afectiune care nu interfereaza cu patologia acuta infectioasa. Studiul a fost efectuat in
perioada ianuarie 2016-decembrie 2017.
Au fost inclusi in studiu un numar de 84 subiecti. Lotul de studiu a cuprins 45 subiecti
(alaptati), iar lotul martor a cuprins 39 subiecti (nealaptati). Varsta subiectilor inclusi in studiu
a variat intre 2 luni si 23 luni.

Criteriile de includere in studiu au fost:

- varsta 2 — 23 luni,

- alimentatie cu lapte uman sau alt tip de lapte decét cel uman,

- diversificare corecta,

- absenta unui episod infectios in momentul evaluarii,

- absenta terapiei cu antibiotice in ultimile 7 zile, atat pentru copil, cét si pentru mama;

- absenta unei boli cronice la copil si mama,

- absenta unor boli endocrine, inclusiv obezitate de alta cauza decat cea nutritionala, la
mama si ceilalti membri din familie,

- absenta unei indicatii de medicatie cu administrare cronica la copil si/sau la mama.

Criteriile de excludere au fost:

- varsta <1 luna sau > 23 luni,

- episod infectios Tn momentul evaluarii,

- antibioticoterapie administrata copilului sau mamei 7 zile anterior admiterii in studiu,

- Dboli cronice, inclusiv endocrine, cu exceptia obezitatii nutritionale,

- medicatie cronica administrata copilului si/sau mamei,

- ser hemolizat sau hiperbilirubinemic, care poate sa interfereze cu rezultatele

parametrilor de laborator investigati.
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In lotul de studiu au fost inclusi toti subiectii cu varsta cuprinsa intre 2-23 luni,
alimentati cu lapte uman (alaptati) de la nastere pana la momentul includerii in studiu,
nediversificati sau diversificati (complet sau incomplet) in functie de varsta includerii in
studiu.

In lotul martor au fost inclusi toti subiectii cu varsta cuprinsa intre 2-23 luni,
alimentati cu alt lapte decat cel uman, adaptat varstei (exceptie, formula delactozata,
hipoalergica, hidrolizate proteice, etc) inca de la nastere, nediversificati sau diversificati
(complet sau incomplet) in functie de varsta includerii in studiu.

Metoda de evaluare a constat in evaluari anamnestice, clinice si biologice.

Masurarea greutatii s-a efectuat cu ajutorul cantarului electronic, calibrat pentru
fiecare determinare. Pentru determinarea percentilelor pentru greutate s-au folosit diagramele
de crestere, pentru copilul 0-36 luni, baieti si fete, ale Centrului de Control si Preventie al
Bolilor, 2000 [24].

Pentru dozarea nivelurilor proteinei C reactiva si proteina C reactiva ultrasenzitiva (hs-
PCR) s-a folosit metoda imunoturbidimetrica, cu valori expectate normale ale hs-PCR sub
0,5 mg/dL [25].

Metoda utilizatd pentru determinarea leptinei a fost una imunenzimatica, utilizand
tehnica EIA. Pentru copilul cu varsta mai mica de 24 luni (varsta la care Centrul de Control si
Preventie al Bolilor nu recomanda utilizarea IMC ca valoare de raportare), valorile de
referintd se raporteaza la grupele de varsta. Cu toate acestea, valorile de referinta sunt relative
deoarece sunt influentate de metoda de lucru specificata de laborator [25].

Metoda utilizata pentru determinarea interleukinei-6 a fost imunochimica cu detectie
prin electrochemiluminiscenta (ECLIA), cu valoarea de referinta sub 7 pg/mL [25].

Metodele statistice utilizate au fost: medie, deviatie standard (DS), mediana, testul
Chi-Square, coeficientul de corelatie Spearman, Student T test sau testul Mann-Whitney,
Kolmogorov-Smirnov, arbori decizionali [26].

Rezultatele si discutiile au urmat cursul metodologiei folosite in cercetare, plecand de
la comentarea rezultatelor parametrilor utilizati, la analiza comparativa a parametrilor si, in
final, la corelatiile posibile Tntre acestia.

Intreg lotul din studiu a fost Tmpartit, In functie de tipul alimentatiei, in:

- lotul de studiu, format din 45 subiecti, cu véarsta cuprinsa intre 2-23 luni, alimentati cu

lapte uman de la nastere si pana la momentul includerii Tn studiu, nediversificati
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(subiectii cu varste intre 2-6 luni), diversificati incomplet (subiectii cu varste intre 7-12
luni), diversificagi complet (subiectii cu vérste intre 13-23 luni);

- lotul martor, format din 39 subiecti, cu varsta cuprinsa intre 2-23 luni, alimentati cu alt
tip de lapte decat cel uman de la nastere si pana la momentul includerii in studiu,
nediversificati (subiectii cu varste intre 2-6 luni), diversificati incomplet (subiectii cu
varste intre 7-12 luni), diversificati complet (subiectii cu varste intre 13-23 luni).

Repartitia pe grupe de varsta nu a fost echilibrata, omogena, numarul de cazuri 2-12
luni din lotul martor fiind semnificativ mai mic statistic (p = 0,004). In schimb, impartirea pe
genuri (apartenenta la sex) a ntregului lot a fost echilibrata (1:1), dar subiectii de sex
masculin care au fost alimentati cu alt lapte decat cel uman au fost semnificativ mai multi
decat subiectii de sex feminin care au fost alimentati cu lapte uman.

Alimentatia cu alt lapte decét cel uman a fost mai frecventd in mediul de provenienta
urban.

Conditiile socio-economice au contribuit la formularea unor concluzii preliminare
conform carora majoritatea subiectilor care provin din familii cu conditii socio-economice
bune sau foarte bune au primit alimentatie cu lapte uman, fata de cei cu conditii medii sau
precare.

Paritatea (rangul subiectilor in cadrul familiei) nu a adus rezultate semnificative
statistic (Chi-Square = 7.878, p = 0.096).

Obezitatea materna a oferit rezultate extrem de semnificative statistic (OR = 6.400,
95%ClI:2.415-16.959, p = 0.000), n sensul in care majoritatea subiectilor proveniti din mame
obeze au fost alimentati cu alt tip de lapte decat cel uman, la fel cum majoritatea subiectilor
care provin din mame neobeze au fost alimentati cu lapte uman.

In legatura cu antecedentele personale patologice (frecventa episoadelor
infectioase) este dovedit, inca o data, rolul antiinfectios al laptelui uman; majoritatea
subiectilor alimentati cu alt tip de lapte decat cel uman au prezentat istoric personal de
patologie infectioasa, in comparatie cu subiectii alimentati cu lapte uman, diferenta fiind
extrem de semnificativa statistic (OR = 3.667, 95%CI:1.277-10.527, p = 0.013).

Antibioterapia administrata Tn mai multe cure a fost semnificativ mai frecventa in
lotul martor (al subiectilor alimentati cu alt tip de lapte decét cel uman) (Chi-Square = 14.920,
p = 0.005) [27].

La o prima citire a rezultatelor studiului in legatura cu dozarile biologice, la nivelul
intregului lot de studiu se constatd ca doar media valorilor IL-6 a fost superioara limitei
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superioare a normalului; media valorilor leptinei a coincis cu limita superioara a normalului,
iar media valorilor hs-PCR a fost cu putin sub limita inferioarda a normalului. Mediana

valorilor s-a situat sub limita superioara a normalului pentru cei trei parametri.

Analiza comparativa a parametrilor utilizati in cercetare

S-a constatat ca asocierea valorilor leptinei cu prezenta obezitatii materne are
semnificatie statistica, Tn sensul in care subiectii care provin din mame obeze si sunt
alimentati cu alt tip de lapte decat cel uman prezinta valori semnificativ mai mari de leptina (p
=0,029).

Valorile leptinei nu s-au asociat semnificativ cu existenta episoadelor infecfioase din
antecedentele personale patologice, nici ale subiectilor din lotul de studiu si nici din lotul
martor (p0,07, respectiv 0,501).

S-a constatat ca asocierea valorilor IL-6 cu prezenta obezitatii materne nu prezinta
semnificatie statistica (p = 0,592), desi valorile IL-6 ale subiectilor din lotul martor sunt
semnificativ mai mari decat cele ale subiectilor din lotul de studiu (p = 0,024).

Valorile IL-6 s-au asociat extrem de semnificativ cu existenta episoadelor infectioase
din antecedentele personale patologice, daca acestea survin in randul subiectilor alimentati cu
alt tip de lapte decat cel uman (p = 0,003).

S-a constatat ca valorile hs-PCR ale subiectilor din lotul martor sunt extrem de
semnificativ mai mari decéat cele ale subiectilor din lotul de studiu, dar fara relatie cu
provenienta din mame obeze (p = 0,000).

Valorile hs-PCR nu s-au asociat semnificativ cu existenta episoadelor infectioase din
antecedentele personale patologice ale subiectilor (p = 0,837).

Analiza comparativa a valorilor greutitii, leptinei, 1L-6 si hs-PCR 1n lotul de studiu
si lotul martor a relevat urmatoarele:

o atat media, cat si mediana valorilor greutatii din lotul martor au fost semnificativ

superioare celor din lotul de studiu (p = 0,001);

o atat media, cat si mediana valorilor leptinei, IL-6 si hs-PCR din lotul martor au
fost superioare celor din lotul de studiu, aceasta tendinta fiind una, indirect,
expectata (valori crescute ale markerilor imunologici la subiectii alimentati cu alt
tip de lapte decéat cel uman); cu toate acestea, diferenta de valori Tntre loturi nu
prezinta semnificatie statistica (p = 0,716, pentru leptina; p = 0,080, pentru IL-6; p
= 0,138, pentru hs-PCR);
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o aceeasi tendinta este constatata si Tn cazul valorilor hemoglobinei si glicemiei; am
analizat acesti parametri pentru a demonstra rolul antianemic al laptelui uman,
respectiv relatia glicemiei cu sindromul metabolic asociat obezitatii (p = 0,032)

[28], ca si obiective secundare.

Coleratii statistice intre parametri clinici si biologici din intregul lot de studiu, din lotul
de studiu si lotul martor
Pentru a releva semnificatii mai consistente ale parametrilor clinici au fost utilizate
rezultatele coeficientilor de corelatie intre parametri:

v"la nivelul intreqului lot de studiu,

o Varsta s-a corelat puternic si pozitiv cu greutatea (p = 0,000), negativ si slab, dar
cu semnificatie statistica (p = 0,000) cu leptina, pozitiv si slab, dar cu semnificatie
statistica (p = 0,001), cu hs-PCR;

o greutatea s-a corelat negativ si slab, dar cu semnificatie statistica (p = 0,009) cu
leptina, negativ si moderat, dar cu semnificatie statistica (p = 0,000), cu glicemia;

o leptina s-a corelat slab si negativ cu hs-PCR (p = 0,028);

o IL-6 s-a corelat pozitiv si slab, dar cu semnificatie statistica (p = 0,000) cu hs-
PCR; negativ si slab, dar cu semnificatie statistica (p = 0,000) cu hemoglobina;

v"la nivelul lotului de studiu,

o (greutatea s-a corelat negativ si moderat, dar cu semnificatie statistica (p = 0,000)
cu leptina, negativ si slab cu IL-6 (p = 0,021);

o leptina s-a corelat pozitiv si moderat, dar cu semnificatie statistica (p = 0,000), cu
IL-6;

v"la nivelul lotului martor,

o IL-6 s-a corelat pozitiv si puternic cu hs-PCR (p = 0,000).

Coeficientii de corelatie nu au adus argumente pozitive in legatura cu corelarea
markerilor inflamatori cu obezitatea in loturile studiului. De altfel, literatura de specialitate
precizeaza ca din punct de vedere statistic o variabilitate mare a valorilor parametrilor luati in
studiu ar putea impiedica stabilirea unor corelatii robuste.

Singurele corelatii conforme cu cele expectate au fost:

- IL-6 s-a corelat pozitiv cu hs-PCR, cea mai puternica relatie fiind demonstrata in lotul
martor;

12
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- leptina s-a corelat pozitiv cu IL-6, in lotul de studiu.

Din acest motiv s-a trecut la o analiza statistica superioara, si anume alcatuirea
arborelui de clasificare.

Arborele de clasificare a tipului de alimentatie, a parametrilor clinici (greutatea) si a
parametrilor biologici (leptina, IL-6 si hs-PCR) a permis, in final, configurarea profilului
imunologic, arborele intrunind un grad foarte mare de acuratete (92,9 %):
v"al subiectului supraponderal/obez, realizand astfel obiectivul principal al tezei de doctorat

o alimentat cu lapte uman

= cu valori crescute ale leptinei si
= valori normale ale hs-PCR,
o alimentat cu alt tip de lapte decét cel uman
= cu trei posibilitati
e valori crescute ale hs-PCR, sau
e valori normale ale hs-PCR si crescute ale leptinei, sau
e valori normale ale hs-PCR, valori normale ale leptinei si valori
crescute ale IL-6; rezultatul este acceptabil, daca facem referire la
datele din literatura de specialitate conform carora IL-6 este cel mai
potent marker al inflamatiei de grad redus;
v' al subiectului cu greutate normala, realizand astfel obiectivul principal al tezei de doctorat

o alimentat cu lapte uman (alaptat)

= valori normale ale leptinei; rezultatul este expectat, de vreme ce leptinei i
se acorda doua circumstante ale interventiei in reglarea greutatii (de
hormon si de citokina, implicata in inflamatia de grad redus);

o alimentat cu alt tip de lapte decat cel uman (nealaptat)

= valori normale ale hs-PCR, leptina si IL-6.
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10.

11.
12.

13.

CONCLUZII

Alimentatia cu alt tip de lapte decat cel uman (lotul martor) a fost predominanta, cu
semnificatie statistica, la subiectii proveniti din mediul urban.

Repartifia pe medii de provenientd nu a fost omogena, diferenta fiind semnificativa
statistic, predominand semnificativ statistic subiectii din mediul urban nealaptati si
subiectii din mediul rural alaptati.

Alimentatia cu lapte uman s-a asociat conditiilor socio-economice bune si foarte bune,
pentru majoritatea subiectilor.

Obezitatea maternd corelatd cu alimentatia sugarului a generat rezultate extrem de
semnificative statistic: majoritatea subiectilor nealaptati provin din mame cu obezitate,
respectiv majoritatea subiectilor alaptati provin din mame normoponderale.

Referitor la frecventa episoadelor infectioase din antecedentele personale patologice si
rolul antiinfectios al laptelui uman, majoritatea subiectilor alimentati cu alt tip de lapte
decat cel uman au prezentat istoric personal de patologie infectioasa, diferenta fiind
extrem de semnificativa statistic.

Antibioterapia administrata In mai multe cure a fost semnificativ mai frecventa in lotul
martor.

Media valorilor a fost pentru IL-6, superioara limitei superioare a normalului, pentru
leptina, 0 valoare care a coincis cu limita superioara a normalului, pentru hs-PCR, o
valoare cu putin sub limita inferioara a normalului.

Atat media, cat si mediana valorilor leptinei, IL-6 si hs-PCR din lotul martor au fost

superioare celor din lotul de studiu.

Mediana valorilor s-a situat sub limita superioara a normalului in lotul de studiu pentru
leptina, IL-6 si hs-PCR.

Valorile leptinei s-au asociat semnificativ cu obezitatea maternd si nu S-au asociat
semnificativ cu existenta episoadelor infectioase din antecedentele personale patologice.
In intregul lot de studiu leptina s-a corelat slab si negativ cu hs-PCR.

La nivelul lotului de studiu, leptina s-a corelat pozitiv si moderat, dar cu semnificatie
statistica, cu IL-6.

Valorile IL-6 s-au asociat cu prezenta obezitatii materne, dar fara semnificatie statistica si
extrem de semnificativ cu existenta episoadelor infectioase din antecedentele personale

patologice.
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14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

IL-6 s-a corelat negativ si slab, dar cu semnificatie statistici cu hemoglobina, pentru
intregul lot de studiu si pozitiv si slab, dar cu semnificatie statistica cu hs-PCR.
IL-6 s-a corelat negativ si slab cu greutatea, pentru intregul lot de studiu si pozitiv si
puternic cu hs-PCR pentru lotul martor.
Valorile hs-PCR sunt extrem de semnificativ mai mari pentru subiectii din lotul martor,
dar fara relatie cu obezitatea materna.
Atat media, cat si mediana valorilor greutatii din lotul martor au fost semnificativ mai
mari.
Greutatea se coreleaza pentru intreg lotul de studiu:
- negativ si slab, dar cu semnificatie statistica, cu leptina,
- negativ si moderat, dar cu semnificatie statistica,cu glicemia,
- negativ si slab, dar cu semnificatie statistica, cu IL-6.
Virsta se coreleaza pentru intreg lotul de studiu, cu semnificatie statistica:
- puternic si pozitiv cu greutatea,
- negativ si slab cu leptina,
- pozitiv si slab cu hs-PCR.
Profilul imunologic al copilului in varsta de 2-23 luni, supraponderal/obez si alimentat cu
lapte uman presupune valori crescute ale leptinei si valori normale ale hs-PCR.
Profilul imunologic al copilului in varsta de 2-23 luni, supraponderal/obez si alimentat cu
alt tip de lapte decat cel uman presupune:

e valori crescute ale hs-PCR, sau

e valori normale ale hs-PCR si crescute ale leptinei, sau

e valori normale ale hs-PCR, valori normale ale leptinei si valori crescute ale IL-

6.

Profilul imunologic al copilului 2-23 luni, cu greutate normala si alimentat cu lapte uman
presupune valori normale ale leptinei.
Profilul imunologic al copilului in varsta de 2-23 luni, cu greutate normala si alimentat cu
alt tip de lapte decét cel uman presupune valori normale ale hs-PCR, valori normale ale

leptinei si valori normale ale IL-6.
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In final, capitolul 9 cuprinde: contributii personale, limite ale studiului si recomandari.
Contributia personala, in fapt reusita acestei cercetari, rezida in identificarea unor markeri
inflamatori corelati cu obezitatea la copilul cu varsta cuprinsa intre 2-23 luni.

Chiar daca prelucrarea statistica nu a reusit intotdeauna sa furnizeze date semnificative
statistic, media si mediana valorilor au demonstrat rolul major al alimentatiei cu lapte uman in
reducerea riscului obezitatii. Metodele statistice avansate au reusit conturarea profilului
imunologic al subiectului cu varsta cuprinsa intre 2-23 luni, alimentat cu lapte uman sau alt
tip de lapte decat cel uman, diversificat corespunzator varstei.

Variabilitatea valorilor parametrilor luati in studiu, pe de o parte, si multitudinea
parametrilor utilizati, pe de altd parte, conform, de altfel, si cu alte constatari similare din
literatura, au contribuit la generarea unor rezultate mai putin robuste, conturand Tmpreuna cu
numarul de cazuri relativ redus ceea ce am putea numi limitele studiului.

Pornind de la rezultatele obtinute in studiu, cercetari ulterioare vor putea raspunde la
intrebarile: cand debuteaza obezitatea la copil si care sunt markerii cei mai importanti pentru
evidentierea inflamatiei si a complicatiilor presupuse de obezitate.

Fiecare etapa de studiu, cu realizarile si limitele ei, s-ar putea preta la abordarea unor
viitoare cercetari.

Astfel, pentru perspectiva realizdrii unor viitoare studii, recomandarile sunt
urmatoarele:

- structurarea lotului de studiu sa tina cont de grupele de varsta 0-4 luni, 5-8 luni, 9-

12 luni, 24 luni, 6 ani, 12 ani;
- metodologia de lucru sd fie completatd cu dozdri biologice suplimentare
(imunglobuline, profil lipidic).

In prezent, desi determindrile proteinei C reactiva ultrasenzitiva, interleukinei-6 si ale
leptinei pot parea descurajante si costisitoare, pentru cercetarile si practica medicala pediatrica
viitoare beneficiile pot depasi costurile.

Din aceasta perspectiva, conturarea profilului imunologic pentru sugarul si copilul in
varsta de 2-23 luni, supraponderal sau obez, alimentat cu lapte uman sau cu alt tip de lapte
decat cel uman, reprezintd un pas important in managementul de diagnostic si tratament al

obezitdtii la copil.
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