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Introduzione

Ιl progressivo incremento della prevalenza dell’obe-
sità in tutto il globo, sia in età pediatrica sia negli adul-
ti, ha indotto il mondo scientifico a considerarla una
patologia epidemica (1-4). L’obesità si associa a una
riduzione media dell’aspettativa di vita di circa 6-7
anni (5) e tale fenomeno è in parte dovuto alla maggio-
re prevalenza delle malattie cardiovascolari (4-7). In
particolare, il Framingham Heart Study ha dimostrato
che l’obesità insorta in giovane età induce una riduzio-
ne del numero degli anni vissuti in assenza di malattie
cardiovascolari e un aumento di quelli vissuti in pre-
senza di tali patologie (8).

Numerosi studi, e in particolare quelli longitudinali
di oltre 20 anni (come il Framingham Heart Study, il
Manitoba Study e l’Harvard School of Public Health
Nurses Study), hanno documentato un’associazione
indipendente tra obesità e cardiopatia ischemica (angi-
na e infarto del miocardio) (6, 7, 9-13). Inoltre, è stato
chiaramente dimostrato che l’obesità favorisce lo
scompenso cardiaco, la fibrillazione atriale, l’ictus e la
morte improvvisa (6, 7, 9). Ancora, l’incremento pon-
derale per se induce un aumento del rischio di malattie
cardiovascolari indipendentemente dai valori assoluti
del body mass index (BMI) (14).

Lo studio prospettico di Framingham ha osservato
che l’incidenza di scompenso cardiaco aumenta in
maniera progressiva con l’incremento del BMI, con un
rischio doppio nei pazienti obesi rispetto ai soggetti
normopeso (9, 13). Lo scompenso è favorito dal fatto
che il sovrappeso e l’obesità inducono ipertrofia e dila-
tazione del ventricolo sinistro, che sono i precursori
dello scompenso stesso (15). Lo studio di Framingham
ha anche dimostrato che l’11% dei casi di scompenso
cardiaco nell’uomo e il 14% dei casi di scompenso car-

diaco nella donna sono imputabili alla sola obesità,
indipendentemente dalla presenza di altri classici fatto-
ri di rischio cardiovascolare (9, 13) quali ipertensione,
ipercolesterolemia e diabete che sono a loro volta favo-
riti dall’obesità (16). Risultati simili sono stati riportati
dal Uppsala Longitudinal Study (17), condotto in
maschi adulti, che ha dimostrato che sia l’aumento del
BMI sia quello della circonferenza addominale (waist) -
che è direttamente correlata alla quantità di grasso
viscerale - sono associati a un maggiore rischio di
scompenso cardiaco, indipendentemente da diabete,
pregresso infarto, ipertrofia del ventricolo sinistro,
fumo e colesterolo. Questo studio ha però suggerito che
l’insulino-resistenza può mediare gli effetti dell’obesità
sullo scompenso cardiaco (17).

Per quanto attiene al rischio di ictus, numerosi studi
prospettici a lungo termine hanno dimostrato un’asso-
ciazione tra l’aumento del BMI e il rischio complessivo
di ictus o di ictus ischemico (7, 18). L’effetto è attenua-
to, ma rimane significativo, dopo aggiustamento per
fattori di rischio quali ipertensione, colesterolo e intol-
leranza al glucosio (7). La relazione dell’obesità con
l’ictus emorragico è meno chiara di quella con l’ictus
ischemico ma uno studio coreano, condotto in un ele-
vato numero di uomini, ha dimostrato una relazione
lineare tra BMI e ictus ischemico e una relazione a
forma di J tra BMI e ictus emorragico (7). Il Physician’s
Health Study, studio prospettico condotto in 21.414
uomini, ha dimostrato che, rispetto ai soggetti normo-
peso, i pazienti in sovrappeso hanno un rischio relati-
vo di ictus totale di 1,32, di ictus ischemico di 1,35 e di
ictus emorragico di 1,25, mentre i pazienti obesi hanno
un rischio relativo di ictus totale di 1,91, di ictus ische-
mico di 1,87 e di ictus emorragico di 1,92, dopo aggiu-
stamento per numerosi fattori di rischio (18).
L’incremento di 1 unità del BMI induce un incremento
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del 4% del rischio di ictus ischemico e del 6% dell’ic-
tus emorragico. D’altra parte, lo stesso studio ha dimo-
strato che la severità clinica dell’ictus non è associata
con il BMI (18).

È ancora controverso se l’eccesso ponderale abbia
un impatto aggiuntivo sull’outcome cardiovascolare,
indipendentemente dalla forte associazione dell’obesità
con ben noti fattori di rischio cardiovascolare, quali
l’ipertensione e le alterazioni del metabolismo glucidi-
co e lipidico (19).

Lo studio CHA (Chicago Heart Association Detection
Project Industry), caratterizzato da un follow-up più
lungo rispetto alla media degli altri studi, ha dimostra-
to che i soggetti che in giovane età erano obesi hanno
un maggiore rischio di ospedalizzazione e di mortalità
per malattie cardiovascolari dopo i 65 anni rispetto ai
soggetti che in giovane età erano normopeso, pur a
parità di fattori di rischio aggiuntivi (ipertensione, dia-
bete mellito e ipercolesterolemia) (20).
Non tutti gli studi epidemiologici dimostrano un effet-
to sfavorevole dell’obesità sul rischio cardiovascolare e
ciò verosimilmente dipende da due fattori:
1) se i pazienti obesi iniziano a seguire un modello di

dieta salutare, questo può limitare significativamen-
te gli effetti negativi dell’obesità sullo sviluppo delle
malattie cardiovascolari;

2) il fumo è un fattore di rischio cardiovascolare indi-
pendente ed è responsabile della riduzione del BMI
sebbene, a parità di BMI, si associ anche a una mag-
giore circonferenza addominale. 

Inoltre, una recente review sistematica degli studi di
coorte ha dimostrato un paradossale effetto protettivo
dell’obesità sul rischio cardiovascolare, dopo aver
escluso dalla casistica i grandi obesi (21). Gli autori di
tale studio hanno suggerito che il BMI non rappresen-
ta un buon parametro per definire l’effetto sfavorevole
dell’adiposità (21) e, in accordo con tale suggestione, vi
sono studi che hanno dimostrato che l’accumulo di
grasso in sede centrale, e non il BMI, è associato a un
aumento del rischio cardiovascolare (22, 23). L’INTER-
HEART, uno studio caso-controllo che ha esaminato
29.972 pazienti afferenti a 52 nazioni, ha dimostrato
una debole relazione tra BMI e infarto del miocardio,
mentre il waist e il rapporto vita-fianchi (WHR) sono
risultati fattori di rischio altamente significativi per
l’infarto del miocardio (24). L’accumulo di tessuto adi-
poso in sede centrale può spiegare il marcato aumento
del rischio di cardiopatia ischemica dopo la menopau-
sa. Alcuni studi, il Trandolapril Cardiac Evaluation

(TRACE) in particolare, hanno evidenziato che la distri-
buzione addominale del grasso corporeo induce un
aumento del 23% della mortalità cardiovascolare nei
pazienti obesi, anche indipendentemente dall’iperten-
sione e dal diabete mellito (25). Infine, studi condotti su
cadaveri giovani hanno dimostrato che l’estensione
delle lesioni nelle coronarie (fatty streaks, placche
fibrose e placche con calcificazione e ulcerazione) cor-
rela direttamente con il grasso accumulato in sede cen-
trale (26).

Effetti cardiovascolari dell’espansione
del tessuto adiposo

Un esteso network di capillari circonda il tessuto adi-
poso, dove il flusso sanguigno è di 2-3 mL/min per 100
grammi di tessuto. Mentre il flusso può raggiungere i
20 mL/min nel tessuto adiposo, questo è significativa-
mente maggiore nel muscolo, raggiungendo i 50-75
mL/min. D’altra parte, sia il flusso sanguigno basale sia
quello dopo pasto, sono ridotti nel tessuto adiposo dei
pazienti obesi (27). Pertanto, l’aumento del volume pla-
smatico e del flusso sanguigno che si verifica nell’obe-
sità è dovuto all’aumento della massa magra e del
muscolo scheletrico in particolare, e non all’espansione
del tessuto adiposo. L’aumento del volume plasmatico è
a sua volta responsabile dell’incremento della gettata e
della portata cardiaca e, a più lungo termine, dell’au-
mento della massa del ventricolo sinistro (28). D’altra
parte, l’aumento dell’output cardiaco è dovuto anche
alle maggiori richieste metaboliche che derivano dal-
l’aumento della massa corporea (29) e pertanto, per uno
specifico livello di attività fisica, il lavoro cardiaco dei
pazienti obesi è aumentato (30). Considerando che la
frequenza non si modifica significativamente nell’obe-
sità, l’incremento della portata cardiaca è dovuto fon-
damentalmente all’aumento della gettata cardiaca (30).
Sebbene l’output cardiaco e il volume plasmatico siano
aumentati nell’obesità, le resistenze periferiche totali
sono ridotte (30), almeno sino a quando non diventa
clinicamente rilevante l’aterosclerosi arteriosa.
L’aumento del volume plasmatico e del ritorno venoso
al cuore inducono incremento della pressione di riem-
pimento e disfunzione diastolica del ventricolo sinistro
(31). Tali fenomeni si accentuano durante l’esercizio
fisico, persino nei periodi di dieta ipocalorica (30). Nei
pazienti obesi l’aumento della pressione di riempimen-
to e del volume del ventricolo sinistro predispone alla
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dilatazione della camera ventricolare e lo stress della
parete che ne deriva favorisce l’ipertrofia del ventrico-
lo sinistro, che nell’obesità è più tipicamente di tipo
eccentrico (32). L’ipertrofia del ventricolo sinistro non
è un fenomeno costante nell’obeso e non è necessaria-
mente proporzionale al BMI. In alcuni casi sono pre-
senti la disfunzione endoteliale e la sistole ipercinetica,
mentre è assente la ipertrofia cardiaca (32). D’altra
parte, quando si è sviluppata ipertrofia del ventricolo
sinistro, segue frequentemente disfunzione sistolica di
tale ventricolo (30).

Quando si è sviluppata l’ipertrofia del ventricolo
sinistro, può secondariamente svilupparsi la dilatazio-
ne dell’atrio sinistro che aumenta il rischio di fibrilla-
zione atriale (33) e tali fenomeni si verificano persino
nei pazienti obesi normotesi (30, 31). La dilatazione
dell’atrio sinistro può essere effetto delle alterazioni a
carico del ventricolo sinistro (ipertrofia e disfunzione
diastolica) e dell’ipertensione arteriosa, ma può rappre-
sentare un meccanismo fisiologico di adattamento
all’espansione del volume plasmatico (34). Infine, il
paziente obeso può presentare un aumento della pres-
sione di riempimento dell’atrio destro e un incremento
delle resistenze vascolari polmonari, che può essere
espressione di cause di ipertensione polmonare quali la
sindrome delle apnee durante il sonno o di ricorrente
tromboembolismo polmonare (30).

Un fenomeno particolare è la cardiomiopatia del-
l’obeso (adipositas cordis). Possono accumularsi cellule
adipose tra le cellule muscolari o trigliceridi all’interno
dei miocardiociti, inducendo anche apoptosi in tali ele-
menti cellulari (30).

Da quanto riportato si evince che più fattori posso-
no essere responsabili di scompenso cardiaco: 
1) l’aumento del volume ematico;
2) l’aumento della gettata cardiaca;
3) l’ipertrofia del ventricolo sinistro;
4) la disfunzione diastolica del ventricolo sinistro;
5) l’adipositas cordis.

Fattori di rischio associati all’obesità

L’obesità è significativamente associata ai classici fat-
tori di rischio cardiovascolare quali ipertensione, iper-
coleserolemia e diabete (16), ma anche ad altri.

Ipertensione
La maggioranza dei pazienti con elevati valori pressori

hanno eccesso ponderale e l’ipertensione è circa 6 volte
più frequente nei soggetti obesi che in quelli magri
(30). Inoltre, l’aumento ponderale è un potente fattore
di rischio per l’ipertensione nei soggetti giovani e l’in-
cremento di 10 kg induce l’aumento di 3 mmHg della
pressione sistolica e di 2-3 mmHg della pressione dia-
stolica che corrisponde a un incremento del 12% del
rischio di coronaropatia e del 24% del rischio di ictus
(6, 30). I risultati del NHANES III hanno riportato delle
chiare stime per quanto attiene alla prevalenza del-
l’ipertensione per gruppo di età e BMI (35). Tra gli
uomini, la prevalenza dell’ipertensione aumenta paral-
lelamente all’incremento del BMI, con un 15% nei sog-
getti con BMI <25,0 sino al 42% nei soggetti con BMI
≥30,0. Tra le donne, la prevalenza dell’ipertensione è
del 15% nei soggetti con BMI <25,0 e aumenta sino al
38% nei soggetti con BMI ≥30,0. Indipendentemente
dal grado di obesità, la prevalenza dell’ipertensione
aumenta con il progressivo incremento del tessuto adi-
poso in sede addominale (36, 37). La pressione arterio-
sa è il risultato del prodotto tra portata cardiaca e resi-
stenze vascolari periferiche che nell’obeso non iperteso
sono ridotte. Con il progressivo aumento dei valori
della pressione arteriosa si verifica anche un incremen-
to delle resistenze periferiche. Tutti i fattori che
influenzano la portata cardiaca e le resistenze periferi-
che possono condizionare la relazione tra obesità e
pressione arteriosa e, nel paziente obeso, i fattori prin-
cipali sono: la disfunzione endoteliale, l’insulino-resi-
stenza, il sistema nervoso simpatico, le sostanze rila-
sciate dal tessuto adiposo e la sindrome della sleep
apnea (OSAS). Un potenziale legame tra insulino-resi-
stenza e ipertensione è l’aumento del tono simpatico e
infatti, il Normotensive Aging Study ha dimostrato che
la noradrenalina urinaria aumenta progressivamente
con l’incremento del BMI, del waist, dell’insulinemia e
del grado di insulino-resistenza (38). L’aumento del
tono simpatico è stato invocato anche nella patogene-
si dell’ipertrofia del ventricolo sinistro (39). Il ruolo
dell’insulina non è supportato dal dato che i pazienti
con insulinoma non sono ipertesi e che la cronica ipe-
rinsulinemia intrarenale non induce ipertensione (30).
In oltre il 50% dei soggetti la riduzione di 1 kg di peso
si associa alla riduzione di 1-4 mmHg della pressione
sistolica e di 1-2 mmHg della pressione diastolica (40).
L’obesità è un importante fattore di rischio per l’OSAS
ed è interessante evidenziare che i valori medi della
pressione arteriosa sistolica e di quella diastolica e la
prevalenza di ipertensione aumentano significativa-
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mente con il crescere della severità dei disturbi respira-
tori durante il sonno (30). È comunque interessante
osservare che alcuni studi hanno suggerito che l’iper-
tensione che accompagna l’obesità produce un danno
cardiovascolare con minore probabilità di quanto possa
verificarsi per l’ipertensione di individui normopeso
(41). Questo concetto non è comunque accettato dalla
comunità degli ipertensiologi e non è stato confermato
dal Framingham Heart Study (11). L’espansione del tes-
suto adiposo è coinvolta nella patogenesi dell’iperten-
sione. Infatti, l’aumento della sintesi di angiotensino-
geno, il maggiore release di acidi grassi liberi (FFA)
(che sensibilizzano la parete arteriosa agli ormoni iper-
tensiogeni), la maggiore produzione di sostanze che
inducono insulino-resistenza (quali la resistina e la lep-
tina) e la minore sintesi di adiponectina (che amplifica
la sensibilità all’insulina) sono tutti fattori che favori-
scono l’ipertensione nel paziente obeso. Infine, i
pazienti obesi sono caratterizzati da un maggiore patri-
monio sodico, che favorisce l’ipertensione arteriosa e
tale fenomeno è in parte dovuto a una ridotta efficacia
biologica del fattore natriuretico atriale (42).

Dislipidemia
Le alterazioni del profilo lipidico che favoriscono l’ate-
rogenesi e che tipicamente si associano all’obesità cen-
trale, sono l’aumento dei trigliceridi, la riduzione del
colesterolo HDL, l’incremento dell’apo-B e la maggiore
produzione di molecole di LDL piccole e dense, che
sono notoriamente più ossidabili e aterogene (43).
Accanto a queste alterazioni ben codificate, recente-
mente è stato dimostrato che la percentuale di pazien-
ti che hanno isoforme di apoproteina (a) di basso peso
molecolare, che conferisce un elevato rischio cardiova-
scolare, è maggiore tra i soggetti obesi che tra quelli
normopeso (44).

Diabete mellito
È ampiamente noto che il diabete mellito induce un
significativo aumento del rischio cardiovascolare, tanto
che esso per se è attualmente considerato una malattia
cardiovascolare. D’altra parte, anche la semplice altera-
ta glicemia a digiuno e/o l’alterata tolleranza glucidica
possono aumentare il rischio che deriva dall’obesità
(45, 46).

Insulino-resistenza
È ampiamente noto che oltre il 50% dei pazienti obesi,
e in particolare quelli con prevalente accumulo di tes-

suto adiposo in sede viscerale, presentano una condi-
zione di insulino-resistenza ed esistono oggi chiare evi-
denze che l’insulino-resistenza e l’iperinsulinemia
aggregano diversi fattori di rischio cardiovascolare
quali i lipidi, le lipoproteine, la proteina C-reattiva
(PCR) e differenti fattori emostatici (45). D’altra parte,
l’iperinsulinemia e l’insulino-resistenza hanno un ruolo
indipendente nel favorire il deficit della produzione
endoteliale di ossido nitrico (NO) e la moltiplicazione
delle cellule muscolari lisce della parete arteriosa.
Infatti, è stata dimostrata una relazione indipendente
tra insulino-resistenza in vivo e spessore del complesso
intima-media della parete arteriosa (47).

Disfunzione endoteliale
La disfunzione endoteliale rappresenta, insieme all’in-
fiammazione della parete arteriosa, uno dei fenomeni
più precoci dell’aterosclerosi coronarica, interessando
sia i vasi dell’epicardio sia quelli di resistenza. L’obesità
addominale si associa sia a un’alterata funzione endo-
teliale (48) sia a un ispessimento del complesso intima-
media della carotide (49), che correla notoriamente con
quanto si verifica nelle coronarie. La disfunzione endo-
teliale si caratterizza per la riduzione della produzione
di NO con vasocostrizione, aumento delle resistenze
vascolari e incremento dei valori pressori. Il deficit di
NO è correlato allo stress ossidativo, come dimostrato
dalla maggiore eliminazione urinaria di 8-epi-PGF2α
(49) o dalla maggiore produzione di citochine proin-
fiammatorie (30).

Proteine infiammatorie
L’aterogenesi è attualmente considerata uno stato d’in-
fiammazione cronica della parete arteriosa che inizia
con un danno locale indotto dai lipidi e che dà avvio
all’infiltrazione locale di macrofagi, seguito dalla pro-
liferazione delle cellule muscolari lisce (51). È degno di
nota che l’obesità è associata con uno “stato infiamma-
torio sistemico”, come dimostrato dall’aumento dei
livelli circolanti di PCR (52) e dalla relazione tra que-
st’ultima e l’obesità addominale e l’insulino-resistenza,
indipendentemente da altri fattori di rischio cardiova-
scolare (53). Questo dato è importante se si considera
che la PCR è significativamente associata con il rischio
di ictus (30) e il Women’s Health Study ha dimostrato
che i soggetti del quartile con i valori plasmatici di PCR
più elevati hanno un rischio relativo di sviluppare
eventi coronarici 3 volte maggiore di quello dei pazien-
ti con i livelli di proteina più bassi (54). Inoltre, il valo-
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re predittivo della PCR è marcatamente superiore a
quello di altri fattori di rischio quali l’interleuchina 6
(IL-6), il vascular cell adhesion molecule 1 (VCAM-1),
l’amiloide A, ecc. (54). Ancora, la PCR è stata correlata
con il grado di instabilità della placca aterosclerotica e
con il rischio di sviluppare ipertensione (51). Numerosi
studi hanno dimostrato che la PCR esercita degli effet-
ti sfavorevoli diretti sulla parete arteriosa e, in partico-
lare, sulla funzione endoteliale, come risulta da alcuni
studi clinici condotti in pazienti obesi, che hanno
dimostrato una relazione indipendente tra livelli circo-
lanti di PCR e microalbuminuria, che rappresenta un
marker di disfunzione endoteliale a livello renale (55).
Un’altra proteina infiammatoria che aumenta significa-
tivamente nell’obesità è l’aptoglobina (che viene in
parte prodotta dal tessuto adiposo), le cui concentrazio-
ni plasmatiche correlano con quelle dell’insulina, indi-
pendentemente da altri fattori di rischio metabolico e
cardiovascolare (56).

Adipochine
La leptina, ormone che viene prodotto quasi esclusiva-
mente dal tessuto adiposo e i cui livelli circolanti cor-
relano con la quantità di tessuto adiposo rappresentato
nell’organismo, è significativamente e indipendente-
mente associata con l’ispessimento del complesso inti-
ma-media della carotide (48) potendo, pertanto, rap-
presentare un fattore di rischio diretto dell’accelerata
aterosclerosi dei pazienti obesi. È stato suggerito che la
leptina possa stimolare direttamente la produzione del-
l’inibitore dell’attivatore del plasminogeno-1 (PAI-1) da
parte del tessuto adiposo (57). Altre proteine specifiche
del tessuto adiposo sono la resistina e l’adiponectina
ma, mentre la resistina risulta essere un fattore di
rischio cardiovascolare nella maggioranza degli studi
(58), l’adiponectina induce chiaramente un aumento
della sensibilità insulinica ed è un fattore protettivo
sulle patologie cardiovascolari (59). Sfortunatamente,
nei pazienti obesi, i livelli circolanti di resistina sono
aumentati (58) e quelli di adiponectina sono ridotti
(59). L’IL-6 è una citochina proinfiammatoria prodotta
in parte anche nel tessuto adiposo ed esiste una stretta
relazione tra grado di obesità e concentrazioni di IL-6
(52), confermando che l’obesità è caratterizzata da
un’infiammazione generalizzata di basso grado.
L’interesse per l’IL-6 deriva anche dal fatto che essa sti-
mola la produzione epatica di PCR e può favorire l’iper-
tensione, se si considera che le concentrazioni plasma-
tiche di IL-6 correlano con i livelli della pressione arte-

riosa (30). Peraltro, l’IL-6 non sembra rappresentare un
fattore di rischio indipendente (54).

Fattori protrombotici
L’obesità si accompagna a un elevato numero di altera-
zioni della coagulazione e della fibrinolisi, suggerendo
che essa stessa induce uno stato protrombotico (60). Per
quanto concerne i fattori della coagulazione, l’obesità
centrale è responsabile di un aumento delle concentra-
zioni plasmatiche del fibrinogeno, del fattore
vonWillebrand, del fattore VII e di una minore attività
della proteina C (61). Per quanto attiene alla fibrinolisi,
l’obesità viscerale si associa a un aumento delle con-
centrazioni plasmatiche e dell’attività del PAI-1 e a una
riduzione dell’attività dell’attivatore tissutale del pla-
sminogeno (t-PA) (61). Il PAI-1 è secreto dalle cellule
endoteliali, dalle cellule muscolari lisce della parete
arteriosa, dai fibroblasti e dagli adipociti. Un aumento
dei livelli di PAI-1, come si verifica nell’obesità addo-
minale, è associato con la riduzione della fibrinolisi, la
progressione della formazione del trombo e un incre-
mento del rischio di cardiopatia ischemica.
L’iperinsulinemia, l’aumento della glicemia, l’ipertrigli-
ceridemia e l’incremento dei livelli plasmatici degli
acidi grassi liberi, tutte alterazioni metaboliche proprie
dell’obesità addominale, aumentano i livelli circolanti
di PAI-1 indipendente (62). È interessante notare che le
piastrine dei pazienti obesi presentano un aumento del-
l’attività aggregante (60) e tale fenomeno è in parte
dovuto alla maggiore espressione di P-selectin sulla
membrana cellulare (63). Non è noto, al momento,
come uno stato protrombotico possa promuovere lo
sviluppo dell’aterosclerosi o partecipare allo sviluppo di
eventi cardiovascolari acuti. Verosimilmente, se la coa-
gulazione e la fibrinolisi sono alterate quando si veri-
fica la rottura o l’erosione di una placca, queste altera-
zioni diventano un elemento chiave nel determinare il
volume del trombo e la severità della sindrome acuta
(51).

Stress ossidativo
Lo stress ossidativo è un fenomeno che accompagna
comunemente lo sviluppo dell’aterosclerosi e tale feno-
meno risulta amplificato nell’obesità addominale (64)

OSAS
La OSAS è caratterizzata da ripetuti episodi di ostruzio-
ne completa (apnea) o parziale (ipopnea) delle vie aeree
superiori durante il sonno che durano oltre 10 secondi.
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Le apnee/ipopnee sono più frequenti durante il sonno
REM e inducono una temporanea riduzione della satu-
razione in ossigeno dell’emoglobina (saO2), un aumen-
to della pressione arteriosa e della frequenza cardiaca e
una transitoria superficializzazione del sonno, con bre-
vissimi risvegli (arousal) che consentono di attivare i
muscoli dilatatori delle vie aeree, ponendo fine
all’evento respiratorio patologico. L’obesità è il più
importante fattore di rischio reversibile per l’OSAS (65,
66, 67) ed è ben noto come, tra gli adulti bianchi che
hanno un BMI compreso tra 25 e 28, un individuo su
cinque ha un rapporto apnee e ipopnee (AHI) ≥5 e un
soggetto su quindici ha un AHI ≥15 (65); la riduzione
ponderale riduce il rischio di tutte queste alterazioni
(30). L’importanza di tali informazioni deriva dal fatto
che i pazienti con sleep apnea hanno un maggiore
rischio di ipertensione diurna, aritmie notturne, iper-
tensione polmonare, insufficienza di ambedue i ventri-
coli, infarto del miocardio, ictus e mortalità per cause
cardiovascolari.

Omocisteina
Tra i fattori di rischio aggiuntivi ricordiamo anche
l’omocisteina (68), che risulta correlata con l’insulino-
resistenza, indipendentemente da altri fattori di rischio
cardiovascolare (69).

Sedentarietà
A parità di categoria di BMI, un aumento del livello di
attività fisica modifica favorevolmente i livelli circo-
lanti di numerosi fattori di rischio cardiovascolare (26).

Effetti della perdita di peso

La perdita di peso intenzionale può migliorare o preve-
nire molti dei fattori di rischio per la cardiopatia ische-
mica correlati all’obesità (30,70). Il decremento ponde-
rale indotto dalla chirurgia bariatrica induce una ridu-
zione del consumo di ossigeno a riposo e della gettata
cardiaca, fenomeni proporzionali all’entità della perdi-
ta di peso. La riduzione del volume della gettata cardia-
ca è proporzionale al decremento del volume del san-
gue e del volume cardiaco. La pressione arteriosa siste-
mica si riduce, mentre si modificano poco le resistenze
arteriose sistemiche. La pressione del circolo polmona-
re tende alla riduzione, ma può rimanere elevata. La
disfunzione del ventricolo sinistro può persistere
durante l’esercizio fisico, la pressione nelle sezioni

destre del cuore tende a rimanere maggiore che nel
soggetto normopeso, con relativo aumento della pres-
sione telediastolica nel ventricolo sinistro (30). La
Tabella 1 sintetizza i vantaggi della perdita di peso sul
sistema cardiovascolare. Il calo ponderale induce noto-
riamente una riduzione della massa del ventricolo sini-
stro e tale decremento è imputabile a modificazioni del
peso corporeo per il 14-25%, ma anche a riduzione
della pressione arteriosa, del tono simpatico, del sistema
renina-angotensina-aldosterone, dell’attività dell’ACE e
dei livelli circolanti dell’insulina, che è notoriamente un
fattore di crescita (30, 71). Se l’aumento ponderale indu-
ce un maggiore rischio di malattie cardiovascolari, la
riduzione del peso corporeo induce un chiaro decre-
mento del rischio nei soggetti in sovrappeso e giovani,
mentre è dubbio che essa induca sempre un migliora-
mento del rischio negli obesi e anziani o che presenta-
no una condizione di obesità da molti anni (14).
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