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Insulino-resistenza e cervello



Circonferenza vita e mortalità

metanalisi di 11 studi su 650.386 adulti bianchi, 20-83 anni, 

1986-2000, un follow-up di 9 anni: forte associazione 

lineare positiva della circonferenza della vita con la 

mortalità totale sia per gli uomini, sia per le donne. 

La riduzione stimata della speranza di vita per i più alti 

valori vs i minimi era di circa 3 anni per gli uomini e di circa 

5 anni per le donne. 

L’indice di rischio per ogni 5 cm di incremento della 

circonferenza vita era simile per entrambi i sessi a tutti i 

livelli di BMI 20-50 kg/m2.
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Studi recenti hanno evidenziato un 

potenziale contributo della flora 

microbica intestinale sull'espressione 

di alcune malattie cardio-metaboliche 

umane



Microbiota e assorbimento 

energetico



Trapianto da gemelli

Nell'esperimento sono stati prelevati campioni di 

flora batterica dall'intestino di gemelli monozigoti, 

un fratello era magro e l'altro obeso, e li hanno 

trapiantanti nell'intestino di topi germ-free. 

I destinatari dei batteri dei gemelli obesi hanno 

guadagnato più peso rispetto ai destinatari della 

flora batterica dei gemelli magri. 



Il microbiota aumenta 
l’estrazione energetica dal cibo e 
modifica le vie metaboliche 
dell’ospite 



Il microbiota influenza l’obesità mediante 
fermentazione di componenti indigeribili e 
assorbimento di SCFA. Possono influenzare 
ormoni intestinali, infiammazione e motilità
intestinale 

Il microbiota regola l’apporto energetico 
dall’intestino mediante la digestione di 
polisaccaridi non -digeribili, produce o attiva 
molecole di segnale coinvolte nel 
metabolismo dell’ospite, modifica la 
permeabilità, il rilascio di ormoni e flogogeni



Il microbiota influenza lo 
sviluppo d ’obesità, 
l’infiammazione e l’insulino -
resistenza 



Topi ob -ob, geneticamente obesi  e 
insulinoresistenti, trattati con antibiotici, 
hanno mostrato miglioramento sia 
nell’insulino -sensibilità sia nei parametri 
infiammatori.

Il trapianto di flora batterica da un topo 
obeso a un topo magro, germ -free, 
provoca la sindrome metabolica nel 
ricevente. 



Nell’obesità il moderato aumento di 
lipopolisaccaridi (LPS), derivati da batteri 
commensali gram -negativi, attiva i Toll-like 
recettori-4 (TLR4), e successivamente sono 
prodotte citochine infiammatorie, tra cui IL -
1beta e IL -18. 



Una dieta iperlipidica  favorisce lo sviluppo di 
obesità, infiammazione, insulinoresistenza, 
DM2 e aterosclerosi mediante meccanismi 
dipendenti da LPS e/o l’attivazione degli AG 
del complesso CD14/TLR4; è associata con lo 
sviluppo di endotoxemia metabolica e 
partecipa all’infiammazione. 



Microbiota e infiammazione



Microbiota e obesità infiammazione

Cani e Delzenne, 2009



Microbiota e obesità

Cani e Delzenne, 2009



Microbiota obesità prebiotici



Microbiota obesità incretine



è necessario chiarire quali 
componenti della dieta (ad es., 
prebiotici, probiotici) 
promuovano un microbiota 
intestinale salutare.



Studio (NHANES 1999 -2019) su oltre 23 
mila persone: chi mangia abitualmente 
una minore quantità di fibre risulta 
essere più colpito da obesità, sindrome 
metabolica, infiammazione generalizzata. 



un’elevata percentuale di frutta e verdura e un 
basso consumo di carne sono associate con 
un microbiota particolare nel quale si trova 
una notevole abbondanza di Prevotella 
rispetto ai Bacteroides, mentre il contrario è
associato con una dieta contenente un bassa 
percentuale di alimenti di origine vegetale.



il consumo di crucifere (cavoli, broccoli, cavolfiori, 

cavolini di Bruxelles, cime di rapa, senape, ravanello 

e rucola) è inversamente proporzionale ai livelli dei 

tre marcatori infiammatori nelle donne: chi ne 

mangiava di più aveva, in media, il 13% in meno di 

Tnf-alfa, il 18% in meno di IL-1beta e il 25% in meno 

di IL-6 rispetto a chi ne consumava meno



Mele e microbiota

i composti non digeribili contenuti nelle 

mele, in particolare nelle Granny Smith, 

sarebbero in grado di selezionare dei ceppi 

batterici anti-obesità e anti-infiammazione 

nel microbiota intestinale, in particolare 

Firmicutes, Bacteroides, Enterococcus, 

Enterobacteriaceae, E. Coli e Bifidobatteri, 

abbondanti nelle feci di topi magri e con 

aumentata produzione di acido butirrico



Microbiota lignani e DM2

Esiste una relazione tra i livelli urinari di 
enterolattone e enterodiolo, metaboliti 
microbici intestinali dei lignani della dieta, 
e il rischio di diabete di tipo 2 



Microbiota e obesità



Microbiota e obesità e DM

I risultati dimostrano il rationale del 

trattamento con Akkermansia 

muciniphila nell’obesità e DM2



Chi consuma tre porzioni di yogurt 
alla settimana ha un aumento di 
peso più che dimezzato di chi ne 
mangia mezza porzione 

Un maggior consumo di latticini 

ipolipidici, soprattutto yogurt, è

associato con un ridotto rischio di 

sviluppo di DM2 



Dolcificanti e microbiota

� Hanno aggiunto saccarina, aspartame o sucralosio 

alla normale dieta di topi, modificando il loro 

microbiota e aumentandone la glicemia.

� La somministrazione a 7 volontari non consumatori 

di dolcificanti provocava, dopo 4 giorni, nella metà

di loro una glicemia alta e un'alterata 

composizione del microbiota. 

� Infine il trapianto fecale dai 7 volontari a topi non 

consumatori aumentava la glicemia anche in questi 

ultimi.



Microbiota e dieta

Apparentemente la dieta con abbondanti 
proteine animali rispetto ad una dieta 
vegetariana sembra peggiorare la flora. 
Cambiare tipo di alimentazione modifica 
velocemente, molto più velocemente del 
previsto, la flora batterica intestinale. 



Le popolazioni di cacciatori-raccoglitori 
hanno una flora intestinale differente da 
quella delle popolazioni occidentali: è più
varia, differisce fra uomini e donne, contiene 
batteri in grado di demolire fibre indigeribili 
ed è carente di ceppi solitamente considerati 
«buoni» e ricca di ceppi «cattivi».



Obesity era

La convinzione che l’obesità dipenda 

semplicemente da mancanza di volontà e da 

errori alimentari non è più difendibile

La convinzione che l’obesità dipenda 

semplicemente da mancanza di volontà e da errori 

alimentari non è più difendibile

Nerone per dimagrire faceva la prima colazione 

con sterco di cinghiale sciolto in acqua tiepida.      

Franco Fontanini


