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•  La forte correlazione tra obesità e malattie cardiovascolari e metaboliche 
impone l’indicazione assoluta alla perdita di peso. 

•  Nei soggetti con BMI > 35 o BMI > 30 con importanti comorbilità come il 
diabete è auspicabile la perdita del 15-20% del peso per ottenere la 
correzione delle anomalie dismetaboliche. 

•  La chirurgia bariatrica permette la normalizzazione o il forte contenimento 
del peso corporeo ma è gravata da costi e rischi a breve e lungo termine 
che non la rendono uno strumento applicabile a tutti i pazienti. 



Int J Clinical  Practice 2014, 3:379-387 
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VLCKD and MetS 

•  Weight Management 
•  Lipid Profile 
•  Systolic and Diastolic Blood Pressure 
•  Glycemic control and Insulin Sensitivity 
•  NAFLD 
•  Inflammatory markers 
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VLCKD e LCKD  
 Elementi Distintivi 

• 	La	composizione	biochimica	

• 	L’utilizzo	di	prodotti	sostitutivi	specificatamente	formulati	

• 	La	progressione	in	fasi	ben	distinte	
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Caratteristiche biochimiche 

• 	Contenuto	calorico	molto	ristretto	o	ristretto	

	VLCKD:	450-800	kcal	
	LCKD:	800-1200	kcal	

• 	Normale	apporto	proteico:	0.8	–	1.5	g/kg	peso	ideale	

• 	Ridotto	contenuto	di	grassi:	15-20	g/die	
•  Ridotto	contenuto	di	carboidrati:	<	50	g/die	(frazionati	in	almeno	4	o	5	porzioni	
nel	corso	della	giornata)	

• 	Richieste	vitaminiche	e	micronutrizionali	totalmente	soddisfatte	
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MECCANISMI COINVOLTI IN CORSO DI VLCKD 

•  Perdita di peso 
•  Restrizione calorica 
•  Ridotto contenuto di carboidrati 
•  Ruolo specifico dei corpi chetonici 
•  Composizione biochimica della dieta 
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•  Bioenergetics and Metabolic level: 
Mithocondrial modulation 

•  Signaling level:  
       G-protein linked receptor HCA 2 activation 
 
•  Epigenetic level:  
       Histone deacetylase inhibition 

KETONE BODIES 

Ketoacidosis Ketogenic diet 

Concentration > 10 mM 
pH = 7,2 

Concentration < 5-6 mM 
pH = 7,4 

Modificata da Fedorovich SV et al, Neural Regen  Res 2018, 13: 2060 



1.  Elements of lipid metabolism may facilitate proper cellular localization of 
glucose trasporter and recycling 

2.  Ketone bodies can alleviate certain infiammatory processes by blocking  
specific  cytokines. 

J Farrés et al. Nutrition and Metabolism 2010, 7: 88 



-  Endogenous inhibitor of histone deacetylase (HDACs): activation of gene 
expression of glucose metabolism and promotion of resistance to oxidative stress. 

-  Binds at least 2 G-protein coupled receptors related to glucose control and 
macrovascular complication of T2D. 

-  Causes increase levels of other regulatory metabolites (acetyl-CoA, succinyl-CoA, 
NAD+). 

Diabetes Res Clin Pract. 2014 November : 106(2): 173-181. 

These regulatory functions of βOHB serve to link the outside 
environment to cell function and gene expression and have 

important implications for the pathogenesis and treatment of 
metabolic disease including T2DM 



Roma,	8-11	novembre	2018	

	

VLCD and VAT 

•  Visceral adipose tissue is lost preferentially with modest weight loss. 
 
•  Acute caloric restriction, using VLCD, produces early preferential loss of VAT. 

•  Very-low-calorie diets (VLCDs) provided exceptional short-term (<4 weeks) preferential VAT loss, 
but this effect was lost by 12-14 weeks.  

Chaston TB et al, Int J Obesity 2008, 32: 619 



Endocrine, 2016 
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THE COUNTERPOINT STUDY 

Lim EL et al. Diabetologia 2011, 54: 2506-2514 
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Lim EL et al. Diabetologia 2011, 54: 2506-2514 



Primary care-led weight management for remission of type 2 
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Remission of type 2 diabetes is a practical target  
for primary care 
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Conclusioni 

 
È un trattamento sicuro ed efficace e rappresenta uno 
strumento utile nel percorso del paziente affetto da obesità 
grave complicata da comorbilità metaboliche. 
Rappresenta l’unica alternativa medica alla chirurgia bariatrica 
per quanto riguarda la remissione del diabete e deve essere 
considerata come opzione terapeutica da proporre al paziente 
motivato al cambiamento. 
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