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      S in d r o m e  m e ta b o l ic a  
S ’ i n t en d e u n a c o n d i z i o n e ad  ez i o p ato g en esi  
m u l t i f a t t o r i a l e ad  esp r essi v i t à f en o t i p i c a 
v ar i ab i l e c ar a t t e r i z z at a d a u n a c o st e l l az i o n e d i  
f a t t o r i  a r i sc h i o  c ar d i o v asc o l a r e c h e c om p r en d e 
al t e r az i o n i  f u n z i o n a l i  d e l  m etab o l i sm o  
g l u c i d i c o , l i p i d i c o , e p r o t i d i c o .

                 w w w .t h e l an c e t .c o m   - v o l . 69 I n t e r n a t i o n a l  D i ab et es F ed er at i o n  (I D F )25 g i u g n o  2007
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F a t t o r i d i r is c h io
I n su l i n o  r esi st en z a H O M A -I R  su p er i o r e a 3

I p er t r i g l i c er i d em i a 

I p er t en si o n e ar t er i o sa

S teato si  ep at i c a

H O M A  (h om eo stasi s m o d el  A ssessm en t o f  i n su l i n  sen si t i v i t y ) [G l y  a d i g i u n  (m m o l /l )x  i n s. B as. (μU I /m l )]/22 ,5
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S in d r o m e  m e ta b o l ic a

P r ev al en z a  7-1 0% .

L a d i ag n o si  p u ò  esser e ef f e t t u at a so l o  i n  so g g et t i  d i  età d i  
età su p er i o r e a 1 0 an n i

SM  i n  età p ed i a t r i c a: aum en ta l a m o r b i l i t à e m o r t a l i t à p er  
l e c o m p l i c an z e c ar d i o v asc o l ar i  ed  ater o sc l e r o t i c h e se n o n  
si  i n t er v i en e c o n  ad eg u ata p r ev en z i o n e. 
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D ia g n o s i
E tà > 6 < 1 0 an n i

W ai st c i r c u m f er en c e  90°/l e p er  sesso  ed  età≥
N o n  p u ò  esser e f at t a l a d i ag n o si , m a d o v r eb b er o  esser e 
ef f e t t u at i  u l t er i o r i  c o n t r o l l i  i n  p r esen z a d i  f am i l i a r i t à p er : 
SM , D M , d i sl i p i d em i a, m al a t t i e c ar d i o c asc o l ar i , 
i p er t en si o n e ar t e r i o sa o  o b esi t à 
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D ia g n o s i
E tà > 1 0  < 1 6 an n i

w aist circum ference ≥ 90°/le e al m en o  d u e d e i  
seg u en t i  c r i t er i :

T r i g l i c er i d i :   aum en ta t i

H D L -c o l est er o l o :  d i m i n u i t e

p r essi o n e ar t er i o sa:  aum en ta t a

I p erg l i c em i a (è r ac c om an d ato  O G T T )

w w w .th e l an c et .c o m  V o l  369, Ju n e 23, 2007
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C r i t e r i c l in ic i 

B M I   95°  l e p er  sesso  ed  età≥

W ai st C i r c u m f er en c e 90° l e p er  sesso  ed  età

S tad i o  p u b er a l e
P r essi o n e ar t er i o sa:  1 30 m m  H g  si st o l i c a o   85 m m  H g  ≥ ≥

d i asto l i c a
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C o m p l ic a n z e  m e ta b o l ic h e  d e l l ’o b e s i t à  d a  
in d iv id u a r e  p r e c o c e m e n te

 G licem ia a digiuno  >126 mg/dl

 I nsu linem ia basale 
 OG TT
 I nsu lino resistenza H OM A -I R  › 3 

 H bA 1C
 A ssetto lip idico:      T G   aum en ta t i         H D L -co l est er o l o  d i m i n u i t e 

 Funzionalità epatica: A L T , G G T , A L P aum en ta t e

 A um en ta t i :   A CTH , cor tisolo h  8:00, 17 OH  cor ticosteroidi ur inar i, 17 
k etosteroidi,   androgeni sur renalici :deidroepiandrosterone ( D H A ) , 
androstenedione,    testosterone,   

 aum entati estrogeni  extraghiandolar i ( estradiolo)         
 S H B G   dim inuito
  I G F1 aumentato        G H  dim inuito
  T3 aum en ta to ; T SH e T 4 n o rm al i ;

 iperomocisteinem ia

H O M A  (H omeostasis Model Assessment of Insulin Sensitivity) [G l i  a d i g i u n o  (m m o l /l ) x  i n su  b as (M u i /m l )]/22,5 8



C a r a t t e r is t ic h e  c l in ic h e  d i o b e s i t à  
s e c o n d a r ia
B assa sta t u r a o  r i d o t t a v el o c i t à d i  c r esc i t a c o n  età o ssea 
r i t ar d ata

B assa sta t u r a e R i t ar d o  M en ta l e

I m p r o v v i so  aum en to  d el l ’ ap p et i t o  o  p eso  e/o  p eso  n o n  
ac c o m p ag n ato  d al  sen so  d i  saz i e t à

C ar a t t er i st i c h e an om al e: d i sm o r f i sm i  ,an o m al i e c ar d i ac h e, 
I V  e V  m etac ar p o  r i d o t t i , i p o g en i t a l i sm o , et c .

O b esi t à m o r b i g en a d al l a n asc i t a e/o  d i sf u n z i o n i  
en d o c r i n e-i p o f i sar i e 
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Complicanze dell’obesità rilevate clinicamente
 Apparato cutaneo

A cn e, i n t er t r i g i n e

S t r i e r u b r ae

A can th o si s n i g r i c an s 

I r su t i sm o

1 0



Complicanze dell’obesità rilevate clinicamente
 Apparato scheletrico

D o l en z i a c r o n i c a al l e c av i g l i e

V al g i sm o  d el l e g i n o c c h i a

P i at t i sm o  d ei  p i ed i

E p i f i si o l i si  d el l a test a d el  f em o r e

T i b i a v ar a (M o r b o  d i  B l u n t)
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Complicanze dell’obesità rilevate clinicamente 
Apparato cardio-vascolare

A um en tat a r i c h i est a m etab o l i c a           g i t t a t a si st o l i c a 

           I p er t en si o n e A r t er i o sa  

A um en tat a m assa san g u i g n a c i r c o l an t e         A um en to  
d el l a p r essi o n e d i  r i em p i m en to  e d el  v o l u m e te l ed i ast o l i c o  
v en t r i c o l ar e si n i st r o           I p er t r o f i a v en t r i c o l ar e si n i st r a
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Complicanze dell’obesità rilevate clinicamente 
Apparato respiratorio

A p n ea o st r u t t i v a n o t t u r n a: d i f f i c o l t à d i  ap p r en d i m en to , 
so n n o l en z a d i u r n a (p o l i so n n o )  

R i d u z i o n e d el l a c o m p l i an c e p o l m o n ar e: f ac i l e 
af f a t i c ab i l i t à e d i sp n ea d u r an te l ’ eser c i z i o  f i si c o
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Complicanze dell’obesità rilevate clinicamente 
Apparato gastroenterico

A um en tat a esc r ez i o n e b i l i a r e d i  c o l est er o l o : l i t i asi  b i l i a r e

S teato si  ep at i c a

S teato ep at i t e

R ef l u sso  g ast r o eso f ag eo , st i p si
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Complicanze dell’obesità rilevate clinicamente
S istema Immunitario

M aggiore facilità alle infezioni: l a l ep t i n a 
sem b r a g i o c ar e u n  r u o l o  c h i av e n el  c o l l eg ar e l o  stat o  
n u t r i z i o n a l e c o n  l a f u n z i o n e d ei  T  l i n f o c i t i

1 5



Complicanze dell’obesità rilevate clinicamente
S NC

C ef a l ee r i c o r r en t i  e v om i t o  se si  r i sc o n t r a p ap i l l ed em a 
al l ’ esam e d el  F O  so n o  u n ’ i n d i c az i o n e al l a p r o sec u z i o n e 
d eg l i  ac c er t am en t i                i p er t en si o n e en d o c r an i c a 
b en i g n a (Pseudotum or  Cerebr i)
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Complicanze dell’obesità rilevate clinicamente

S istema endocrino 

P seu d o i p o g en i t a l i sm o  - d i f f er en z i ar e d a u n  i p o g o n ad i sm o  
v er o  (l u n g h ez z a p en e: t r a o sso  p u b i c o  e g l an d e  2,5 – 3 cm ; v o l . test i c o l ar e 0,5 – 1  m l )≤ ≤

P seu d o g i n ec o m ast i a o  ad i p o m ast i a 

D i st u r b i  m est r u a l i : m en o r r ag i e, m et r o r r ag i e, 
m en om et r o r r ag i e, o l i g o m en o r r ea e i r su t i sm o

I R  – O G T T  p ato l o g i c o  (d i ab ete m el l i t o )
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Complicanze dell’obesità rilevate clinicamente
Tumori

I p er i n su l i n em i a e i p er l ep t i n em i a asso c i a t e al l ’ o b esi t à 
p o sso n o  sv o l g er e u n  r u o l o  si a q u al i  st i m o l i  d el l a c r esc i t a 
c el l u l ar e c h e n el l a r eg o l az i o n e d el l a d i f f er en z i az i o n e

   Cancro del colon
   Carcinom a  m am m ar io
   Carcinom a endom etr iale
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O b ie t t iv i d i d ia g n o s i e  p r e v e n z io n e

D iagnosi dif ferenziale
O b esi t à p r i m i t i v a o  sec o n d ar i a

D iagnosi delle 
com plicanze 

I p er t .ar t ., i n t o l l e r an z a g l u c i d i c a, 
D M T  2

D iagnosi di disturbo del 
com por tam ento 
alim entare

B u l i m i a, an o r essi a

P r ev en z i o n e p r i m ar i a:
 R i d u r r e l ’ i n c i d en z a d el l ’ o b esi t à, 

o ssi a i l  n u m er o  d i  n u o v i  c asi  p er  
an n o

Prevenzione secondar ia
R i d u r r e l a p r ev a l en z a d el l ’ o b esi t à, 

o ssi a i l  n u m er o  d i  c asi  g i à p r esen t i  
n e l l a c o m u n i t à

Prevenzione ter ziar ia
 S tab i l i z z ar e o  r i d u r r e l e c o m p l i c an z e 

asso c i at e a l l ’ o b esi t à
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P r e v e n z io n e  m ir a t a : s o t t o g r u p p i d i 
s o g g e t t i o b e s i a  m a g g io r  r is c h io

N eo n at i  p i c c o l i  o  c o n  el ev ato  p eso  p er  età g estaz i o n al e 
(su p er i o r e a 97°  c l e d e l  p eso  p er  l ’E G )

A d i p o si t y  R eb o u n d

F am i l i a r i t à

Pu b er t à
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N e o n a t i p ic c o l i o  d i e le v a to  p e s o  a l la  
n a s c i t a  

Fetal Program m ing :
S i a u n o  stat o  d i  m al n u t r i z i o n e c h e d i  i p er n u t r i z i o n e m ater n a 
p o r t er eb b er o  at t r av er so  v i e f i n a l i  m etab o l i c h e c om u n i  a “ 
programmare” sf av o r ev o l m en te l o  sv i l u p p o  f u n z i o n a l e d el  
p an c r eas, p er c h é ag i r eb b er o  i n  u n  p er i o d o  c ar at t er i z z at o  
d a r ap i d a d i v i si o n e c e l l u l ar e e c r esc i t a d ei  tessu t i . Q u esto  
p r i m i t i v o  ad at t am en to  d el  f e t o  f av o r i r eb b e l o  sv i l u p p o  d i  
p ato l o g i e q u al i  a l t er az i o n i  d el l ’ asse g l u c i d i c o  - i n su l i n i c o  
e d ei  l i v e l l i  d i  l i p o p r o t e i n e c i r c o l an t i .
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N ei  p r i m i  m esi  d i  v i t a l a p er c en tu a l e d i  m assa ad i p o sa 
r ad d o p p i a

D al  p r i m o  an n o  d i  v i t a si  r i d u c e

D o p o  i  sei  an n i  r i c o m i n c i a ad  aum en tar e (A diposity 
rebound)
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A d ip o s i t y  r e b o u n d

U na lenta r iduzione dell’adiposità dopo il 
pr im o anno o un precoce increm ento ad 
un’età < 6 anni sono associati ad un r ischio 
m aggiore
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F a m i l ia r i t à
D u r an t e l ’ ev o l u z i o n e, g l i  a l l e l i  p r ed i sp o n en t i  p er  l a f o rm az i o n e 

d e i  d ep o si t i  en erg et i c i  (p i ù  v an tag g i o si  n ei  p er i o d i  d i  c ar est i a) 
so n o  sta t i  se l ez i o n at i  d al l a sp ec i e p er c h é u t i l i  a i  f i n i  d e l l a 
so p r av v i v en z a

O g g i g i o r n o , i n  u n a so c i e t à q u an to  m ai  o b eso g en a, l ’ az i o n e d i  
q u est i  g en i  c o m p o r t a c o n seg u en z e n eg at i v e

L’interazione tra predisposizione genetica e 
am biente sta aum entando in m odo perm issivo 
la form azione del fenotipo obesità  
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P u b e r t à

La puber tà non r isolve m ai il problem a
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Te r a p ia
N utr izionale: h a l o  sc o p o  p r i n c i p a l e d i  f av o r i r e i l  
r ag g i u n g i m en to  d i  u n  b i l an c i o  en erg et i c o  e d i  n u t r i en t i  c h e 
p r o m u o v a l ’ u t i l i z z az i o n e o ssi d at i v a d ei  t r i g l i c er i d i  
d ep o si t a t i  n el  tessu to  ad i p o so

M otor ia: f o r n i r e i n d i c az i o n i  su  t i p o , q u an t i t à e d u r at a 
d el l ’ a t t i v i t à f i si c a

Com por tam entale: i d en t i f i c ar e i  c om p o r t am en t i  c h e 
f av o r i sc o n o  l ’ o b esi t à, i m p ar ar e a m o d i f i c ar l i  o  so st i t u i r l i  
c o n  c om p o r t am en t i  p i ù  ad eg u at i
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C r i t e r i d i s c e l t a  p e r  l’in d ic a z io n e  a l 
m a n te n im e n to  o  a l c a lo  p o n d e r a le
M an ten i m en to :   età < 8 an n i

                              B M I  85-95° c en t i l e

                              com p l i c an z e   : n o

                              v . i .p o n d . <+ 2 u  B M I  / 6 m esi

C al o                    :  età >o =  8 an n i

                              B M I  >o =  95° c en t i l e

                              com p l i c an z e    : si

                              v . i . p o n d . > +2 u  B M I / 6 m esi



T r a t t a m e n to  fa rm a c o lo g ic o ?
S i  p r ef i g g e l o  sc o p o  d i  f o r n i r e l e i n d i c az i o n i  e i  l i m i t i  d el l a 

t er ap i a f arm ac o l o g i c a e c h i r u r g i c a

I n ibizione della fam e: sibutramina, diethylpropione, leptina, 
topiramato

I n ibizione dell’assorbim ento di nutr ienti : orlistat, 
glucomannano 

A ttivazione della term ogenesi : sibutramina, efedrina, 
caffeina

I ncrem ento della sensibilità all’insulina: 
metformina

I ncrem ento del trofism o della m assa grassa:
growth hormone
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S ib u t r a m in a
Posologia : 5-1 5 m g /d i e (A c t i v a-R ed u c t ase-R ed u c t i l )

M eccanism o d’azione: ag i sc e i n i b en d o  i l  r eu p t ak e 
d e l l a ser o t o n i n a e d el l a n o r ep i n e f r i n a aum en tan d o  i l  l o r o  to n o  a 
l i v e l l o  d el l a SN C

M o d i f i c a l ’ u p tak e n eu r o n al e d e l l a t r i p t am i n a a seg u i t o  
d el l ’ assu n z i o n e d i  c ar b o i d r a t i  e d el l a t i r o si n a d o p o  
assu n z i o n e d i  p r o t e i n e. T a l e f arm ac o  è i p o t i z z ab i l e si a i n  
g r ad o  d i  i n d u r r e u n ’ az i o n e an o r essan te b i l an c i a t a p er  
c ar b o i d r a t i  e p r o t e i n e

E ff.coll.: d ep r essi o n e, d i f f i c o l t à d i  ad d o rm en tam en to , 
an si a, et c .
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D ie t i lp r o p io n , f e n t e rm in a , 
m a z in d o l

I n  c o m m er c i o  al l ’ est er o , l ’ u l t i m o  sp er i m en ta t o  c o n  
q u al c h e su c c esso  n el l a si n d r o m e d i  P r ad er-W i l l i
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L e p t in a
Sc o p er t a n e l  1 994, è u n  o rm o n e p r o d o t t o  d ag l i  ad i p o c i t i  c h e 

m o d u l a l ’ i n t ak e al i m en tar e t r am i t e l ’ i n i b i z i o n e a l i v e l l o  
c en t r a l e d i  u n  f a t t o r e o r essi g en o : i l  n eu r o p ep t i d e Y  (N PY )

R i su l t a t i  si g n i f i c a t i v i  si  so n o  o t t en u t i  i n  so g g et t i  c o n  d ef i c i t  
c o n g en i t o  d i  l ep t i n a, m a an c h e i n  8 ad u l t i  o b esi  c o n  l i v e l l i  d i  
l ep t i n a n o rm al i , t r a t t a t i  p er  24 set t i m an e c o n  0,3 m g /k g /d i e d i  
l ep t i n a r i c o m b i n an t e s.c .

L ’ a t t u a l e r i c er c a f arm ac o l o g i c a è o r i en t a t a a sv i l u p p ar e 
m o l ec o l e at t i v e su l  r ec et t o r e d e l l a l ep t i n a: l ’ A x o k i n e si  è 

d i m o st r a t a ef f i c ac e n el  t r a t t am en to  d e l l ’ o b esi t à e d e l  d i ab et e.   
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To p i r a m a to
1 -9 m g /k g /d i e (T o p am ax )

F arm ac o  an t i ep i l e t t i c o  c h e ag i sc e i  c an a l i  d el  so d i o  ed  
eser c i t a u n  ef f e t t o  an o r essan te, p r o b ab i l m en te st i m o l an d o  
l a l i b er az i o n e d i  A M PA
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O r l is t a t
I n i b i t o r e en z i m at i c o  d el l e l i p asi  g ast r o i n t est i n a l i

(X en i c a l ) 1 20 m g  i n  3 d o si  /d i e

N eg l i  ad u l t i  e n eg l i  ad o l esc en t i  i l  c a l o  p o n d er a l e è 
r i su l t a t o  at t o r n o  al  5%

L ’ u so  p r o l u n g ato  r i d u c e: i l  r ec u p er o  d el  p eso , i  v al o r i  d i  
p r essi o n e d i ast o l i c o , i  v al o r i  d i  L D L -c o l est er o l o , 
l ’ i n su l i n em i a a d i g i u n o

E f f .c o l l .: st eato r r ea, i n c o n t i n en z a f ec a l e, r i d o t t i  l i v e l l i  
d el l e v i t am i n e l i p o so l u b i l i
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G lu c o m a n n a n o
L a p o so l o g i a è: an n i  d i  età + 5 g r /d i e

A g i sc e aum en tan d o  i l  sen so  d i  saz i e t à p er c h é l e f i b r e st i m o l an o  i l  
C C K  e G L P

R al l en t an o  l o  sv u o tam en to  g ast r i c o

R i d u c o n o  l a d i g est i o n e en z i m at i c a d el l ’ am i d o  n el  p i c c o l o  i n t est i n o  
c o n : r i d u z i o n e d ei  l i v e l l i  d i  g l u c o si o  ed  i n su l i n em i a p o st-p r an d i a l e

A um en tan o  l ’ o ssi d az i o n e d eg l i  ac i d i  g r assi

N el  c o l o n  aum en t an o  l a l i b er az i o n e d i  b u t i r r a t o  e p r o p i o n ato  c h e 
at t r av er so  i l  si st em a p o r t a l e ep at i c o  r ag g i u n g o n o  i l  f eg ato  e r i d u c o n o  
l a g l i c o g en o l i si  ep at i c a, st i m o l an o  l ’ i n c r ez i o n e d i  G L P-1 1

E f f .c o l l .: r i d u c o n o  l ’ asso r b i m en to  d i  m i c r o n u t r i en t i  – m i n . e v i t .
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C h ir u r g ia  B a r ia t r ic a
M en t r e l ’ ap p r o c c i o  d i e t e t i c o  e c o g n i t i v o -c o m p o r t am en ta l e è 
ap p l i c ab i l e i n  tu t t i  i  c asi  d i  o b esi t à, l a ter ap i a f arm ac o l o g i c a 
e/o  c h i r u rg i c a r est a l i m i t a t a so l o  i n  u n  n um er o  sel ez i o n ato  d i  
c asi

C h i r u rg i a p l ast i c a: l i p o su z i o n e, r esez i o n e c h i r u rg i c a

C h i r u rg i a g ast r o -i n t est i n a l e: b en d ag g i o  g ast r i c o , 
d i v er si o n e b i l i o -p an c r eat i c a
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      C o n c lu s io n e

I l  p ed i a t r a c h e seg u e i l  b am b i n o  d a l l a n asc i t a c o n  v i si t e 
m ed i c h e p er i o d i c h e è i n  g r ad o  d i  r i c o n o sc er e p r ec o c em en te 
l ’ eso r d i o  d el  so v r ap p eso  e d el l ’ o b esi t à; i n  q u esta f ase si  
i n st au r a d i ag n o si  e t r a t t am en to , tanto più  efficace 
quanto più  è precoce, p er c h é so l o  i n  q u esta età è 
p o ssi b i l e o t t en er e c am b i am en t i  c o m p o r t am en ta l i  e 
n u t r i z i o n a l i  perm anenti e duratur i  
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