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Obesità e diabete condividono la possibilità di remissione in 
seguito a un bilancio energetico negativo e sufficientemente 
prolungato da causare una rilevante perdita di peso corporeo.

Le attuali indicazioni propongono nel trattamento dell’obesità una 
perdita del 5-10% di peso corporeo, ma è evidente che nel 
paziente diabetico sono necessarie richieste più incisive per 
ottenere un rilevante calo ponderale e la risoluzione delle anomalie 
metaboliche.







MECCANISMI COINVOLTI NELLA REGOLAZIONE 
GLICOMETABOLICA IN CORSO DI VLCKD

• Perdita di peso
• Restrizione calorica
• Ridotto contenuto di carboidrati
• WP e Inibizione endogena DPP- 4

• Ruolo specifico dei corpi chetonici
• Composizione biochimica della dieta
• ….



• Bioenergetics and Metabolic level: 
Mithocondrial modulation

• Signaling level: 
G-protein linked receptor HCA 2 activation

• Epigetic level: 
Histone deacetilase 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
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Follow up 12 mesi:

- HbA1c da 7,6 a 6,3%
- Perdita peso corporeo 12%
- Riduzione terapia farmacologica: 94% 

stop o riduzione insulina, 100% stop 
SU

- Miglioramento quadro lipidico, 
markers infiammazione e parametri di 
funzione epatica





Nel soggetto diabetico l’effetto ipoglicemizzante della VLCKD è 
così rapido e rilevante da determinare nella quasi totalità dei 

pazienti la sospensione o la riduzione della terapia antidiabetica. 



• Il miglioramento del controllo glicemico precede il calo 
ponderale. 

• Si mantiene sia nelle fasi di graduale reintroduzione dei 
carboidrati dopo la fase intensiva della VLCKD, sia alla ripresa 
di un’alimentazione normocalorica bilanciata, perdurando anche 
in caso di recupero ponderale.

• Unitamente all’effetto sul peso e sul controllo glicemico, la 
VLCKD migliora significativamente tutti i parametri della 
sindrome metabolica.



Conclusion: the LCKD improved glycemic control in patients with type 2 diabetes such
that diabetes medications were discontinued or reduced in most partecipants.
Because the LCKD can be very effective at lowering blood glucose, patients on 
diabetes medication who use this diet shoul be under close medical supervision or 
capable of adjusting their medication.





Gestione della VLCKD nel paziente diabetico

From R.D. Feimnan et al., Nutrition 2015

• La riduzione della posologia insulinica o delle altre terapie ipoglicemizzanti 
nel diabetico può avvenire con molteplici strategie, purchè sia ben chiaro 
che è una situazione clinica impegnativa e potenzialmente rischiosa.

• A causa della efficacia della restrizione dei carboidrati sul controllo 
glicemico, esiste il rischio di ipoglicemia nei i pazienti che assumono 
farmaci ipoglicemizzanti e/o insulina.

• In questi casi, la riduzione delle dosi assunte deve avvenire prima dell’inizio 
della dieta.





Julio Rosenstock, and Ele Ferrannini Dia Care 
2015;38:1638-1642
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GESTIONE DELLA VLCKD NEL DIABETICO:
FASE PREPARATORIA

• Selezionare il paziente: età, funzione renale, altre comorbidità, 
motivazione e informazione, compliance, aderenza

• Richiedere valutazione ematochimica del compenso 
glicometabolico iniziale: HbA1c, glicemia, esame urine con 
microalbuminuria, funzione renale, quadro lipidico, indici 
epatici, uricemia, elettroliti, C-Peptide se dubbi su secrezione 
insulinica

• Valutare diario glicemico e anamnesi alimentare delle ultime 
settimane



• Gestire il paziente con il diabetologo in caso di scarsa esperienza con i farmaci 
antidiabetici, soprattutto quelli di recente introduzione.

• Gestire con estrema cautela SU e insuline per il rischio di ipoglicemie.
• Ricordare che quasi tutti gli studi sul compenso glicemico sono effettuati in pazienti 

obesi e diabetici dopo wash-out farmacologico (cioè senza farmaci).
• Ricordare che è molto più rischioso mantenere un farmaco e causare l’ipoglicemia che 

sospendere il trattamento farmacologico in concomitanza con l’inizio della dieta.
• Mantenere metformina ove possibile in sicurezza.
• Sospendere inibitori della SGLT2 (Glifloxine o glicosurici) prima dell’inizio della dieta.
• Gestire la fase di reintroduzione dei carboidrati e il follow up in modo serrato, con 

gestione del peso e compenso glicemico e concomitante rivalutazione di dieta e terapia 
farmacologica.

Gestione della terapia antidiabetica in corso di VLCKD

TAKE HOME MESSAGES 



At the end of our clinic day, we go home thinking….
“The clinical improvements are so large and obvious, 

why don’t other doctors understand?” 

Eric Westman, MD, MHS 



Grazie



• La terapia con metformina non espone al rischio di 
ipoglicemie. La terapia viene quasi sempre mantenuta al 
dosaggio abituale se il compenso iniziale è poco 
soddisfacente, oppure a dose ridotta o nella sola
assunzione serale nei pazienti in ottimo compenso iniziale.

• Importante assicurarsi che lo stato di idratazione sia 
mantenuto. 

• Rari casi di ipoglicemia in pazienti con ottimo controllo 
iniziale, particolarmente aderenti alla dieta e attivi 
fisicamente. 

1. METFORMINA

Gestione della terapia antidiabetica in corso di VLCKD



2. SULFANILUREE
• Valutare il compenso iniziale e i valori al diario glicemico.

• Necessario stimolare il paziente al monitoraggio pre e post prandiale 
soprattutto nelle prime 2 settimane o fino a che viene mantenuta la terapia 
con SU.

• Prima dell’inizio del trattamento sospendere glibenclamide, associazioni 
glibenclamide/metformina, e repaglinide (se necessità di proseguo della 
SU, shiftare su gliclazide).

• Sospendere la terapia all’inizio del trattamento se assunta a basso dosaggio 
e/o se HbA1C < 7,5.

• Sospendere quando glicemia precena < 110 mg/dl
• In genere, in presenza di scarso controllo iniziale, la sospensione avviene 

dopo circa 10-12 giorni di VLCKD. 

Gestione della terapia antidiabetica in corso di VLCKD



• DPP IV inibitori non aumentano il rischio di ipoglicemie, è comunque 
frequente la sospensione durante la VLCKD, soprattutto quando sono 
assunti in duplice con metformina. 

• Il compenso glicemico all’inizio del trattamento dietetico sarà il parametro 
decisionale per la sospensione immediata o posticipata. 

• Nel caso di farmaci in combinazione con metformina, può essere 
mantenuta una sola delle due somministrazioni giornaliere nella prima 
settimana, poi mantenuta la sola metformina al dosaggio che riteniamo 
adeguato.

3. INIBITORI DELLA DPPIV, ANCHE IN COMBINAZIONE 
PRECOSTITUITA CON METAFORMINA
(Es: Efficib, Janumet, Eucreas, Komboglyza, Jentadueto,Vipdomet)

Gestione della terapia antidiabetica in corso di VLCKD



• Somministrazioni giornaliere o settimanali.

• Non aumentano il rischio di ipoglicemie, è comunque frequente la 
sospensione durante VLCKD. Il compenso glicemico all’inizio del 
trattamento dietetico sarà il parametro decisionale per la sospensione 
immediata o posticipata. 

• Attenzione alle formulazioni Long-Acting, valutare il compenso e 
sospendere con anticipo rispetto all’inizio della dieta nei pazienti con 
glicata < 6,5.

• Spesso assunti in triplice con sulfanilurea (da sospendere anticipatamente)

4. GLP1 RA
(Byetta, Lyxumia, Victoza, Bydureon LAR, Trulicity,)

Gestione della terapia antidiabetica in corso di VLCKD



• Non è ipoglicemizzante

• Prescrivibile in duplice o in triplice con metformina, sulfanilurea, DPPIV 
inibitori, GLP1- RA

• Se in duplice con metformina, sospendere prima del trattamento in caso di 
Hba1c< 6,5, mantenere e sospendere nel corso della dieta se compenso 
iniziale più labile

• Attenzione a formulazioni precostituite con alogliptin e glimepiride
(Incresync e Tandemact)!

5. PIOGLITAZONE

Gestione della terapia antidiabetica in corso di VLCKD



Pochi dati riguardo inibitori SGLT2 e VLCKD, consigliata la 
sospensione o la sostituzione prima dell’inizio del trattamento 
(glicosuria, uricosuria, perdita di liquidi, calo pressorio, casi di 
chetoacidosi durante diete low carb).

Gestione della terapia antidiabetica in corso di VLCKD

6. GLIFLOXINE



• Associata con metformina, SU, inibitori DPP IV, Glifloxine

• In caso di associazione con SU, valutare in base alle dosi e al compenso se 
sospendere prima SU o insulina basale.

• In caso di associazione con metformina e inbitore DPPIV, dimezzare 
dosaggio di basale all’inizio del trattamento e proseguire con la riduzione in 
base ai valori di glicemia a digiuno e preprandiale.

• Sospendere Glifloxina prima di iniziare la dieta, mantenere metformina e 
valutare in base al compenso di partenza la riduzione di insulina

INSULINA BED-TIME + ADO

Gestione della terapia antidiabetica in corso di VLCKD



BASAL BOLUS

• Ridurre del 50% o 30% analogo lento all’inizio del trattamento 
in base a glicemia basale. 

• Dimezzare analogo rapido e poi ridurre ulteriormente fino a 
sospensione in base a compenso.

• Necessari contatti frequenti e calibrazione della terapia 
insulinica in base alla risposta.

Gestione della terapia antidiabetica in corso di VLCKD
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