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No Country to date has reversed its obesity epidemic. 

There is emerging consensus on core policy actions that should be taken 

to promote healthy diets.  

Worldwide actions to address obesity include restriction of the 

marketing of food aimed at children, regulation of food nutritional 

quality and availability in schools, labelling of the front of packages 

with nutritional values, taxes on sugar-sweetened beverages, mass 

media campaigns, provision of financial incentives to improve food 

retail environments. 

The problem of obesity must be reframed to acknowledge on one hand 

that individuals bear some personal responsibility for their health, but 

that, on the other hand, environmental factors exploit biological, 

psychological, social, and economic vulnerabilities that promote 

overconsumption of unhealthy foods.  
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Although numerous randomized trials of lifestyle modification, medications, and 

bariatric surgery have shown that weight loss reduces morbidity, most patients cannot 

sustain sufficient weight loss. Despite decades of drug development, the benefits of 

medications to treat obesity remain limited because of side effects and 

inadequate efficacy, especially in the long term. Bariatric surgery results in the 

most weight loss and the highest rates of remission of type 2 diabetes, but the potential 

side effects are of concern. Furthermore, performing bariatric surgery in 

approximately 400 million obese persons worldwide is not feasible. 





New approach to a better nutrition 

Why VLCDs 



Average weight loss of subjects completing a minimum 1-year weight-management 
intervention; based on review of 80 studies (N26,455; 18,199 completers [69%]). 

FRANZ M. J. J Am Diet Assoc. 2007 



We evaluated safety, adherence, acceptability and efficacy, on weight loss and 

cardio-metabolic risk factors of a commercially available multiphase, four-stage 

sequence, dietary intervention based on meal replacements, which also 

includes an initial period of VLCD followed by phases of dietary education also 

based on a programmed reintroduction of carbohydrates in a group of obese 

patients.  

Dipartimento di Medicina Sperimentale, Sez. di Fisiopatologia Medica, Endocrinologia,  

Scienza dell'Alimentazione, Università “Sapienza”, Policlinico Umberto I, Roma



Phase III (60 days) 

LCD 1100 Kcal/day 

(2 meal replacements, 2 protein dishes and reintroduction of 

small amounts of carbohydrate) 

Phase IV (60 days) 

HBD 1250 Kcal/day 

(1 meal replacement, 2 protein dishes and complete reintroduction of 

carbohydrate) 

Phase II (30 days) 

LCD 820 Kcal/day 

(3-4 meal replacements and 1 protein dish) 

 
27 obese adults assessed for 

eligibility 

 

 
3 excluded, 

declined to participate 

 

Phase I (30 days) 

VLCD 670 Kcal/day 

(4-5 meal replacements) 

 
24 patients (7 males and 14 females) 

underwent inclusion 

 

 
Age 

 between 18 and 50 years 

BMI  

between 30 and 40kg/m2 

 



Variazioni misure antropometriche e pressione arteriosa 

-1 

Basciani S, Endocrine, 2014 
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Perdita di peso (%)  

T0-T180 singoli pazienti 

Peso (kg) singoli pazienti 

a T0 (   ) e a T180 (   ) 

Grande variabilità soggettiva sia in termini di perdita di peso che di velocità di discesa. 

Accanto a pazienti che hanno perso in totale soltanto 8kg, con una velocità di discesa 

media globale pari a 1.3kg/mese, erano presenti pazienti che sono arrivati a perdere 

fino a 35.7kg in totale, con una velocità di discesa media globale di circa 6kg/mese.  

Basciani S, Endocrine, 2014 



T0-T30 
-6.1Kg/mese 

T30-T60 
-3.1Kg/mese 

T60-T120 
-1.7Kg/mese 

T120-T180 
-1.0Kg/mese 

I fase 

II fase 

III fase 

IV fase 

Variazioni di peso (%) singole fasi 

6.4% 

4% 

2.4% 

3.3% 

Basciani S, Endocrine, 2014 



A 12 % change in waist circumference was 

observed.  

 

57 % of the male patients and 65 % of the female 

patients experienced a reduction of waist 

circumference from >102 to <94 and from >88cm 

to <80cm, respectively. 

 

These results are important, being the decrease in 

waist circumference closely related to the 

reduction of cardiovascular risk.  

 

The evaluation of a surrogate markers of visceral 

fat such as trunk fat % confirmed the reduction of 

fat mass in these areas. 

 

Basciani S, Endocrine, 2014 



Variazione (%) di massa grassa e massa magra T0-T180  
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Massa grassa (%) a 

T0 e a T180 nei 
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Mediante DEXA si è 

evidenziata una diminuzione 

media significativa della 

massa grassa totale da 

32.8±4.7% a 26.1±6.3% 

ed un incremento medio 

relativo della massa magra 

dal 61.9±4.8% al 

67.1±5.9% 

Basciani S, Endocrine, 2014 



I pasti sostitutivi contengono un mix di proteine del siero, 

isolate e idrolizzate (con prevalenza delle isolate), ottenute per 

microfiltrazione a flusso incrociato. 

Le proteine del siero di latte sono ricche 

in AA essenziali e AA ramificati (BCAA). 

I pasti sostitutivi sono 

principalmente a base di proteine 

del siero del latte. 

concentrate 
isolate 

idrolizzate 



I pasti contengono un mix di proteine del siero isolate e idrolizzate 

(con prevalenza delle isolate) ottenute per microfiltrazione a flusso 

incrociato. 

Le proteine del siero di latte sono ricche in 

AA essenziali e AA ramificati (BCAA) 

I pasti sostitutivi della linea 

Protiligne sono principalmente a 

base di proteine del siero del latte. 

concentrate isolate idrolizzate 

Le cosiddette proteine “isolate” sono la forma più pura di proteine del 

siero di latte, contengono quantità inferiori di umidità, di grassi e di lattosio, 

rispetto alle proteine concentrate.  

 

Il processo utilizzato per ottenerle è la microfiltrazione a flusso incrociato. 

Questo metodo non sfrutta composti chimici o alte temperature e permette 

di ottenere formule con un contenuto tra l'85 e il 90% di proteine.  

 

Vengono assimilate in tempi brevi e liberano nel sangue gli amminoacidi 

che possono così essere utilizzati per la sintesi proteica.  

 

Le proteine del siero “idrolizzate” sono derivate dall'idrolisi, 

principalmente delle proteine isolate, mediante un processo artificiale di 

digestione enzimatica che prevede la scissione delle proteine in 

oligopeptidi. 

 

Le proteine idrolizzate, in termini nutrizionali, sono equivalenti alle proteine 

da cui derivano, in quanto a composizione amminoacidica, ma la 

digestione enzimatica le rende più rapidamente digeribili e assorbibili. 





Dietary amino acid absorption is faster with whey protein than with casein.  

Whey, as a fast protein, is associated with a pronunced stimulation of 

protein synthesis and absence of protein breakdown inhibition. 

Slow and fast proteins differentially modulate whole-body protein 

deposition after a meal. 

The rate limiting steps might be gastric emptying and/or luminal 

hydrolysis and/or amino acid mucosal absorption.  

The distinct amino acid composition of casein and whey protein may, 

therefore, trigger a discriminatory stimulus on protein synthesis and 

breakdown, due to differences in the secretion of insulin and glucagon. 

Anabolic effect of whey protein 



Variazione dei parametri metabolici T0-T180  

Basciani S, Endocrine, 2014 

I pazienti che hanno perso la maggior quantità di peso (> 20kg) sono risultati 

essere quelli in cui l’indice Homa era maggiore. 

In ogni caso, la riduzione dell’indice Homa è stata riscontrata anche in quelli con 

riduzioni di peso più contenute (< 10kg). 



Insulinotropic and glucose-lowering properties of whey protein in healthy 

and Type 2 diabetes subjects. 



Whey protein leads to increased secretion of insulin. 

The high content of essential amino acids (leucine, isoleucine, valine, lysine 

and threonine) released after whey protein digestion could be the mediator of 

its insulinotropic response. 

Whey protein seems to induce these effects via bioactive peptides and amino 

acids generated during its gastrointestinal digestion.  

In particular leucine stimulates insulin secretion from pancreatic β cells, 

either by its deaminated metabolite, alpha-ketoisocaproic acid (KIC) or by 

enhancing the oxidation of glutamate by allosterically activating glutamate 

dehydrogenase. 

Another possible mechanism of whey protein effect, is the production of 

bioactive peptides that serve as endogenous inhibitors of DPP-4 in the 

proximal gut, preventing the degradation of the insulinotropic incretins GLP-

1 and GIP. 



NON variazione dei parametri metabolici T0-T180  

Basciani S, Endocrine, 2014 
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Whey protein decreases 

energy intake through 

mechanisms that 

influence appetite 

control. 



Other hormones are also involved in the regulation of food intake, either 

directly in the hypothalamus, such as ghrelin, or indirectly via the vagal 

nerve, such as cholecystokinin (CCK) and peptide YY (PYY). 

Whey protein contains a high concentration of BCAAs, especially L-leucine.  

Leucine enters the brain more rapidly than any other amino acid. It has 

recently been shown that intracerebroventricular injection of leucine is 

important for food intake suppression for 24 h, suggesting that whey 

protein may exert a central effect on appetite.  

Elevation of dietary or brain leucine has been shown to suppress food 

intake via a mechanism involving mTOR, AMPK, and/or BCAA metabolism. 

Leucine reduces food intake via promoting mTOR signaling pathway in 

hypothalamus, especially in the region containing orexigenic neurons 

expressing both neuropeptide Y and agouti-related protein.  



Whey protein isolate influences energy balance and microbiota  

Diet is an important factor in determining the composition of 

the gut microbiota and specific gut microbiota signatures 

are associated with obesity phenotypes in animals and 

humans. 

In particular the class Clostridiales are associated with the 

gut microbiota of animals fed a hight fat diet (HFD), while 

fasting reduces the levels of Clostridium. Notably, 

Clostridiaceae can produce short chain fatty acids as a 

product of their metabolism, which can play an important role 

in the regulation of immune cells and has been associated 

with inflammation and obesity. Dietary whey protein isolate 

(WPI) specifically normalises energy intake, increases lean 

mass, causes a trend towards a reduction in fat mass 

associated with prolonged high fat feeding and significantly 

decreases  

Clostridiaceae/Clostridium. 



Lavori in corso…… 

Studio aperto di confronto fra 

diete a basso contenuto di 

carboidrati in pazienti obesi. 

Gli obiettivi dello studio prevedono: 

1. la valutazione della sicurezza e dell’efficacia di 4 programmi nutrizionali ipoglucidici, 

isoglucidici, con uno stesso quantitativo di grassi aggiunti, stessa quantità e qualità di 

fibre aggiunte, stessa quantità ma diversa qualità proteica. Si valuterà efficacia e 

sicurezza in termini di decremento ponderale, miglioramento dei parametri metabolici e 

in particolare miglioramento dell’assetto glicemico ed insulinemico, nonché gli effetti 

sulla composizione corporea; 

2. la valutazione del grado di compliance dei pazienti nei confronti di tali programmi 

dietetici; 

3. la valutazione degli effetti sul microbiota intestinale dei diversi piani alimentari. 

Monocentrico, della durata di 3 mesi con un 

totale di 64 pazienti obesi, sarcopenici, affetti 

da Diabete di tipo II o iperinsulinismo suddivisi 

in 4 gruppi (16 pz/gruppo). 





L’approccio nutrizionale all’obesità si arricchisce oggi di un ulteriore 

valido strumento, costituito dall’uso di nutraceutici sofisticati, in 

grado di favorire e mantenere la discesa del peso. 

 

In tal senso un importante aiuto deriva dall’impiego dei cosiddetti 

pasti sostitutivi normoproteici, ipoglucidici e ipocalorici, come 

dimostrato dai dati appena presentati. 

 

In particolare, l’azione nutraceutica derivata dall’uso delle proteine 

del siero di latte, contenute nei pasti sostitutivi, insieme agli altri 

componenti, si è rivelata in grado di indurre un significativo 

miglioramento del peso e degli indici metabolici, anche a lungo 

termine. 

 

Infine il programma dietetico presentato può ragionevolmente essere 

considerato utile, non solo per il trattamento dell’eccesso ponderale 

con o senza sindrome metabolica, ma anche per la riabilitazione 

del paziente obeso verso un più appropriato stile di vita. 


