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La prima definizione di insulino-resistenza (IR)
risale al 1922 ad opera di Banting e Best, i due
ricercatori che identificarono l’insulina, secon-
do i quali era da ritenersi insulino-resistente
un soggetto che necessitasse di produrre più
di 200 unità di insulina al giorno per mantene-
re un controllo metabolico accettabile1. A se-
guito di ricerche di fisiopatologia sull’azione
dell’insulina, alla fine degli anni ’70, Kahn2

definì l’IR come “ogni condizione in cui con-
centrazioni normali di insulina producono
una risposta biologica inferiore alla normali-
tà”. Questa definizione comprende i due
aspetti dell’IR: la minore sensibilità e la ridot-
ta azione dell’insulina che, nella pratica clini-
ca, sono sempre tra loro associate.

La tecnica gold standard per la misurazio-
ne in vivo della sensibilità insulinica è il clamp
euglicemico, che consiste nella somministra-
zione di una dose prefissata di insulina a ve-
locità costante e di glucosio in quantità varia-
bile in modo da mantenere costanti i valori di
glicemia fino al raggiungimento dello steady-
state, ovvero quando la quantità di glucosio
infuso corrisponde a quella utilizzata dai tes-
suti periferici, in particolare dal muscolo
scheletrico che è responsabile del 70% del
consumo di glucosio nella fase post-assorbiti-
va. In base agli studi effettuati mediante que-
sta tecnica è stata elaborata da Reaven et al.3

un’ulteriore definizione di IR come “ridotta
capacità di indurre consumo di glucosio nel
muscolo scheletrico”. Con l’avvento della bio-
logia molecolare si sono ricercati i meccani-
smi molecolari alla base dell’IR ed è stato ri-
conosciuto un difetto di trasduzione del se-
gnale del recettore insulinico, dando luogo
ad una definizione di IR basata sul difetto
molecolare come “ridotta capacità dell’or-
mone circolante di regolare il metabolismo
dei nutrienti determinata dal disaccoppia-

mento fosforilazione-dipendente del segnale
intracellulare di insulina”4.

Fisiopatologia dell’insulino-resistenza

La genesi dell’IR è multifattoriale in quanto
partecipano sia fattori genetici sia ambienta-
li. La componente genetica è stata dimostrata
in base all’osservazione che soggetti insulino-
resistenti presentano familiarità positiva per
diabete mellito di tipo 2 in parenti di primo
grado. Non è ancora stato individuato un sin-
golo gene specifico e responsabile ma sono
state studiate mutazioni a carico di diversi ge-
ni, in particolare del gene dei trasportatori
del glucosio, del recettore per l’insulina, del
gene dell’insulina, del DNA mitocondriale, del
gene della leptina e del fattore di necrosi tu-
morale-� (TNF-�). Per questo, l’IR è considera-
ta una patologia poligenica.

A livello molecolare l’IR sembra essere do-
vuta a difetti localizzati in diversi punti del
percorso dell’insulina, dalla sua produzione al
legame con il suo recettore fino ad un’altera-
zione delle vie di trasduzione del segnale.

A livello recettoriale si possono presentare
differenti tipi di alterazioni: un ridotto nume-
ro di recettori, un’alterata struttura del recet-
tore stesso, una difettosa affinità di legame
recettoriale o una difficoltosa trasmissione
del segnale. Le alterazioni a livello post-recet-
toriale sono quelle per le quali vi è un mag-
gior numero di evidenze scientifiche.

Fisiologicamente, l’insulina, in seguito al
legame con il suo recettore tirosinchinasico
localizzato sulla superficie cellulare a livello
dei tessuti bersaglio, determina l’attivazione
di due vie di segnalazione intracellulare: la via
della chinasi dell’inositolo-3 fosfato (IP3-kina-
si) e quella della chinasi della proteina attiva-
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ta dai mitogeni (MAPK). Gli effetti di queste due vie sono
opposti: la via dell’IP3-kinasi stimola la captazione di glu-
cosio da parte dei tessuti bersaglio5 e la produzione di os-
sido nitrico (NO) a livello endoteliale6, mentre la via della
MAPK agisce a livello vascolare dove favorisce la prolifera-
zione e la crescita delle cellule muscolari lisce, promuove la
migrazione dei monociti7 ed ha un effetto protrombotico
in quanto favorisce l’espressione dell’inibitore dell’attiva-
tore del plasminogeno-1 (PAI-1)8. Da ciò si deduce come la
via di trasduzione del segnale dell’IP3-kinasi abbia effetti
positivi a livello endoteliale favorendo la vasodilatazione
insulino-mediata mentre la via delle MAPK può essere de-
finita proaterogena. È stato dimostrato che in condizioni
di IR si manifesta un difetto a livello selettivo della via del-
l’IP3-kinasi mentre la via della MAPK continua a funziona-
re correttamente. Ne consegue uno sbilanciamento dei se-
gnali post-recettoriali che potrebbe essere responsabile
dei danni a livello vascolare che si verificano in tale circo-
stanza.

Le alterazioni della via di trasduzione del recettore in-
sulinico che causano IR possono essere indotte anche da al-
cune molecole, denominate adipochine, secrete dal tessu-
to adiposo, che agiscono con un meccanismo di tipo endo-
crino. Le principali molecole prodotte dal tessuto adiposo
in grado di favorire l’IR sono il TNF-� e la resistina9. La pro-
duzione di TNF-� è aumentata nel tessuto adiposo e mu-
scolare di pazienti obesi ed insulino-resistenti. Questa cito-
china si lega a due diversi recettori che, una volta attivati,
stimolano IkappaB kinase (IKK), una proteina ad attività
chinasica in grado di inattivare la proteina insulin receptor
substrate-1 (IRS-1) che fa parte della cascata di fosforilazio-
ni a partenza dal recettore insulinico10. Il TNF-�, inoltre,
inibisce la lipoproteinlipasi (LPL), enzima che agisce a livel-
lo endoteliale favorendo il metabolismo delle lipoprotei-
ne, determinando in ultima analisi un aumento del cole-
sterolo LDL e dei trigliceridi circolanti11.

Ulteriori alterazioni in grado di scatenare IR sono state
riscontrate nell’ambito del sistema effettore: una difettosa
azione del sistema di trasporto del glucosio mediata dal
trasportatore GLUT-4 può essere riconducibile a diversi
meccanismi, quali riduzione del contenuto intracellulare di
GLUT-4, sua difettosa traslocazione sulla membrana cellu-
lare o riduzione della sua attività funzionale12.

Conseguenze metaboliche
dell’insulino-resistenza

Gli effetti metabolici dell’IR si esplicano a livello di quattro
organi principali: tessuto adiposo, muscolo, fegato e pan-
creas endocrino. Questi organi, soprannominati “the
deadly quartet”, hanno ruoli ben precisi ed interdipenden-
ti nello sviluppo e nel mantenimento dello stato di IR e nel-
la progressione a diabete mellito di tipo 213.

Effetti sul tessuto adiposo
Le osservazioni più recenti attribuiscono un ruolo sempre
maggiore al tessuto adiposo nella genesi e nel manteni-
mento dell’IR. Fisiologicamente, a livello adipocitario, l’in-
sulina inibisce la lipolisi mediante l’inibizione della lipasi
ormono-sensibile e la stimolazione dell’attività della LPL,
favorendo la lipogenesi. L’effetto antilipolitico dell’insuli-

na si esplica principalmente nel periodo post-prandiale.
Nei soggetti insulino-resistenti questo meccanismo risulta
fortemente compromesso portando ad un’esaltata lipolisi
sia a digiuno sia nel periodo post-prandiale e quindi ad un
aumento dell’immissione in circolo di acidi grassi liberi
(FFA). In condizioni di IR, inoltre, l’attività enzimatica della
LPL risulta fortemente rallentata, favorendo ulteriormen-
te la mobilizzazione degli acidi grassi. La quantità di FFA ri-
lasciati dal tessuto adiposo nelle 24h non è elevata, ma è il
protrarsi del fenomeno nel tempo che condiziona i mecca-
nismi dismetabolici a valle nel fegato, nel muscolo e nel
pancreas. La quantità di FFA immessi in circolo è maggiore
nei soggetti obesi, in particolare in quelli con distribuzio-
ne centrale o viscerale dell’adipe. Il tessuto adiposo visce-
rale, soprattutto addominale, rispetto al tessuto adiposo
sottocutaneo presenta, infatti, una maggiore attività lipo-
litica, un’incrementata vascolarizzazione, un’aumentata
attività simpatico-adrenergica e un maggiore rilascio di
adipochine e di citochine. Inoltre, gli FFA liberati dal tessu-
to adiposo viscerale vengono immessi nel circolo portale,
raggiungendo direttamente il fegato senza essere prima
metabolizzati dai tessuti periferici, in particolare dal mu-
scolo scheletrico e dal cuore14.

Effetti a livello epatico
L’IR epatica può essere definita come la ridotta capacità
dell’insulina di sopprimere la sintesi epatica di glucosio.
L’insulina inibisce due enzimi chiave del metabolismo glu-
cidico: la fosfo-enolpiruvico-carbossi kinasi, ovvero la tap-
pa limitante della gluconeogenesi, e la glucosio 6-fosfata-
si, tappa finale della glicogenolisi. In condizioni di IR que-
sta azione risulta fortemente deficitaria poiché gli FFA pro-
venienti dal tessuto adiposo, una volta raggiunto il circolo
portale, sono captati dal fegato dove sono in grado di au-
mentare l’IR epatica promuovendo la gluconeogenesi a
partire da un eccesso di acetil-coenzima A disponibile ed
inducendo la soppressione della glicogeno-sintasi indotta
dall’insulina. Ne consegue un’aumentata produzione epa-
tica di glucosio ed iperglicemia. A livello epatico avviene
inoltre la trasformazione degli FFA in trigliceridi che torna-
no in circolo come VLDL. La LPL endoteliale trasforma le
VLDL circolanti in lipoproteine remnants ad elevata quan-
tità di colesterolo e quindi in LDL fenotipicamente altera-
te, le cosiddette LDL piccole e dense, notoriamente atero-
gene. L’alterazione delle VLDL e delle LDL causa un anoma-
lo scambio di trigliceridi e colesterolo esterificato con le
HDL, che risultano più soggette alla clearance epatica.
Questo fenomeno spiega la riduzione delle HDL circolanti,
che, insieme all’ipertrigliceridemia e alla presenza di LDL
piccole e dense, costituisce la triade lipidica caratteristica
degli stati di IR. I trigliceridi che non vengono ossidati o in-
corporati nelle VLDL si accumulano all’interno degli epato-
citi determinando la condizione nota come steatosi epati-
ca non alcolica che può evolvere verso la steatoepatite e la
cirrosi epatica15.

Effetti sul tessuto muscolare
Quantitativamente il muscolo è il principale tessuto insuli-
no-dipendente. Gli FFA a livello muscolare competono con
il glucosio con un meccanismo definito di “furto di substra-
to”, inibiscono la cascata di attivazione dell’insulina e bloc-
cano la captazione muscolare di glucosio tramite l’inibizio-
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ne dei trasportatori GLUT-4 e GLUT-1. Ne consegue un au-
mento di FFA circolanti, che determina una minore capta-
zione di glucosio ed una maggiore ossidazione degli FFA
da parte del muscolo. Un altro dato importante è la ten-
denza all’accumulo di trigliceridi in sede intramuscolare
che si verifica nei soggetti insulino-resistenti. La causa di
questo fenomeno va ricercata nel deficit dell’ossidazione
dei grassi nei periodi di digiuno, condizione metabolica ti-
pica del soggetto insulino-resistente. L’eccesso di FFA e di
trigliceridi nel muscolo determina un incremento di deriva-
ti acilati e di diacilglicerolo che sono in grado di peggiora-
re la condizione di IR. In particolare il diacilglicerolo può
attivare diverse isoforme della proteinchinasi C che inibi-
sce l’azione dell’insulina agendo direttamente su IRS-1 ed
inibendo la glicogeno-sintasi.

Effetti sul pancreas
Gli FFA, in particolare quelli saturi e a lunga catena, in acu-
to sono in grado di stimolare la secrezione insulinica da
parte della �-cellula16. Esperimenti condotti sia in vitro sia
in vivo hanno infatti permesso di chiarire che mentre l’e-
sposizione acuta (<4h) ad acidi grassi stimola il rilascio del-
l’ormone, l’esposizione protratta della �-cellula ad elevate
concentrazioni di FFA può contribuire ad inibire la secre-
zione insulinica17. Il permanere di elevati livelli circolanti di
FFA sia a digiuno sia nel periodo post-prandiale, come os-
servato nell’IR, nell’obesità e nel diabete di tipo 2, deter-
mina un accumulo progressivo di grassi in sede insulare
con un meccanismo definito lipotossicità. Tale fenomeno
causa dapprima iperplasia della �-cellula con ipersecrezio-
ne insulinica reattiva ma a lungo termine apoptosi della
stessa.

I mediatori del danno �-cellulare indotti dalla lipotos-
sicità sono diversi: l’eccesso di NO causato dall’attivazione
della NO-sintasi inducibile, l’accumulo di ceramidi18, l’atti-
vazione di isoforme della proteinchinasi C che potenziano
l’apoptosi cellulare indotta dal palmitato e l’aumentata at-
tività dell’enzima caspasi 319. Ciò determina la progressiva
riduzione della secrezione insulinica e quindi la progressi-
va incapacità della �-cellula di fronteggiare l’aumentata
produzione epatica di glucosio. L’iperglicemia inoltre, me-
diante un fenomeno definito glucotossicità, è in grado di
inibire ulteriormente la secrezione insulinica. Si viene così
a determinare un circolo vizioso che tende a cronicizzare e
ad inasprire la condizione di IR.

Insulino-resistenza e rischio cardiovascolare

L’associazione tra IR e fattori di rischio cardiovascolare (CV)
è stata definita nel 1988 da Reaven20 come sindrome da IR
o sindrome X. In particolare l’IR, come già descritto nei
meccanismi fisiopatologici, si associa ad obesità centrale,
ridotta tolleranza al glucosio, dislipidemia aterogenica
(elevata trigliceridemia, ridotto colesterolo HDL, aumento
delle LDL piccole e dense) ed ipertensione arteriosa. La sin-
drome da IR predispone pertanto i soggetti al rischio di svi-
luppare diverse patologie tra cui diabete mellito di tipo 2,
ipertensione arteriosa, aterosclerosi e quindi malattia CV.
Lo studio Barilla, condotto su una popolazione di 647 sog-
getti sani non diabetici, ma con diversi gradi di IR definiti
sulla base dei quartili di insulinemia 120 min dopo il carico

orale di glucosio, ha infatti mostrato come i soggetti ap-
partenenti al quarto quartile di insulinemia (quindi con i li-
velli insulinici più elevati) hanno sviluppato, nel corso dei
15 anni di osservazione previsti dallo studio, la maggiore
incidenza di casi di diabete, ipertensione ed eventi CV21,
suggerendo un ruolo centrale dell’IR quale fattore eziolo-
gico alla base dello sviluppo di una serie di eventi condu-
centi ad un aumento del rischio CV.

Esiste, tuttavia, il problema dell’individuazione sul pia-
no clinico dei soggetti insulino-resistenti ovvero di indivi-
duare un “valore soglia” oltre al quale un soggetto possa
essere considerato insulino-resistente. In uno studio pro-
mosso dallo European Group for the Study of Insulin-Resi-
stance (EGIR), è stata misurata l’insulino-sensibilità me-
diante clamp euglicemico iperinsulinemico in un ampio
campione di soggetti sani22. I risultati hanno mostrato una
distribuzione dei valori di insulino-sensibilità di tipo gaus-
siano, suggerendo come l’IR sia una variabile biologica
continua. Da ciò deriva l’impossibilità di definire a priori
un valore soglia o di normalità se non attraverso artifici
statistici. Inoltre, i test di misurazione dell’IR dinamici com-
portano misurazioni complesse, indaginose e con costi ele-
vati, quindi non è ipotizzabile un loro utilizzo routinario.
Pertanto, al fine di individuare con una buona approssima-
zione e nella pratica clinica i soggetti insulino-resistenti e
quindi a maggior rischio CV, sono stati proposti diversi cri-
teri clinici che si basano sulla presenza di un certo numero
di alterazioni metaboliche ed emodinamiche che si asso-
ciano all’IR.

La definizione di sindrome da IR o sindrome metaboli-
ca (SM) più attuale e maggiormente applicata nella prati-
ca clinica è stata formulata nel 2001 dall’ATP III come una
“costellazione di fattori di rischio lipidici e non lipidici di
origine metabolica, strettamente legata all’IR”23. Attraver-
so questo report dell’ATP III, la comunità cardiologica ame-
ricana, oltre a proporre i criteri diagnostici della SM, ha uf-
ficialmente riconosciuto l’importanza dell’IR e delle altera-
zioni ad essa correlate nello sviluppo della malattia CV.
Questa definizione si è dimostrata la più agevole e la me-
no costosa per l’utilizzo nella pratica clinica in quanto si
basa essenzialmente sulla presenza di almeno tre criteri cli-
nici facilmente ottenibili: circonferenza addominale >102
cm nell’uomo e >88 cm nella donna; trigliceridemia >150
mg/dl, colesterolo HDL <40 mg/dl nell’uomo e <50 mg/dl
nella donna, glicemia a digiuno >100 mg/dl e pressione ar-
teriosa >130/80 mmHg o terapia in atto.

L’IR si accompagna infatti, come già trattato, ad una
costellazione di fattori di rischio CV quali alterata tolleran-
za ai carboidrati fino al diabete mellito, dislipidemia (tria-
de lipidica), ipertensione arteriosa, iperuricemia ed uno
stato proinfiammatorio. Lo stato proinfiammatorio è me-
diato dalle citochine proinfiammatorie prodotte dal tessu-
to adiposo viscerale, dallo stress ossidativo a livello endo-
teliale e dall’attivazione del sistema monocitario-macrofa-
gico in seguito alla fagocitosi dei depositi lipidici a livello
vasale. L’IR si accompagna inoltre a disordini della funzio-
ne emostatica con uno stato protrombotico dimostrato
dall’aumento del fibrinogeno, del PAI-1 e da diverse alte-
razioni a livello dell’attivazione piastrinica. In particolare,
le piastrine di soggetti insulino-resistenti mostrano una ri-
dotta sensibilità agli agenti che fisiologicamente si oppon-
gono all’aggregazione piastrinica a causa di alterazioni
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nella trasduzione del segnale, di un’aumentata sintesi di
trombossano A2 e di un’aumentata espressione e funzione
del complesso glicoproteina IIb/IIIa posto sulla membrana
cellulare. Inoltre, l’aggregazione piastrinica è favorita dal-
lo stress ossidativo che causa la produzione di isoprostano,
fattore in grado di attivare le piastrine legandosi al recet-
tore del trombossano24.

Finora pochi studi longitudinali hanno valutato la rela-
zione tra sindrome da IR e mortalità CV. Il primo studio in
tal senso è stato lo studio DECODE su iniziativa del Gruppo
di Studio Europeo dell’Epidemiologia del Diabete25, che si
proponeva di valutare la prevalenza della SM in una larga
popolazione di soggetti non diabetici e l’incidenza di mor-
talità CV nel periodo di follow-up. La mortalità generale
nella popolazione affetta da SM è risultata più elevata ri-
spetto ai controlli ed in particolare la mortalità CV è risul-
tata 2.26 volte superiore negli uomini e 2.78 volte superio-
re nelle donne con SM dopo aver corretto per diversi fat-
tori di confondimento (età, fumo ed ipercolesterolemia).

Durante gli 11 anni di follow-up previsti dallo studio
ARIC26 l’aumento del rischio di cardiopatia ischemica asso-
ciato alla SM risultava 1.7 volte superiore negli uomini e
2.6 volte superiore nelle donne. Oltre che in popolazioni di
soggetti sani, la mortalità CV è risultata aumentata anche
in studi effettuati su soggetti con diabete di tipo 2: il Vero-
na Diabetes Complications Study ha dimostrato che la pre-
senza di SM ha comportato nel periodo di osservazione
un’incidenza di malattie CV 5 volte superiore rispetto ai
diabetici non affetti da SM27.

In una recente metanalisi, il rischio relativo di patolo-
gia CV (1.2-1.4) e di mortalità totale (1.7-1.9) era aumenta-
to in soggetti con SM rispetto a soggetti senza sindrome,
sia considerando gli studi che avevano utilizzato i criteri
diagnostici dell’ATP III sia quelli dell’Organizzazione Mon-
diale della Sanità28.

L’aumentato rischio CV nei soggetti affetti da sindro-
me da IR è dovuto a diversi fattori ma ancora non è noto
che peso abbia l’IR di per sé nello sviluppo della patologia
CV, in quanto l’IR è un fattore di rischio CV complesso
strettamente associato alle sue dirette conseguenze. Se
l’IR risulta una variabile correlata al rischio in maniera in-
dipendente rispetto al sesso, all’età, all’indice di massa
corporea, non lo è più quando nell’analisi statistica multi-
variata sono introdotti i parametri alterati nella SM. In nu-
merosi studi longitudinali l’IR non risulta correlata in mo-
do indipendente al rischio CV, mentre in altri studi è stata
riscontrata una correlazione molto debole. Alla base del
problema vi è un limite statistico che si pone quando va-
riabili strettamente associate sono introdotte insieme in
un’analisi multivariata: i parametri connessi possono ma-
scherare il valore predittivo dell’IR ed inficiare il risulta-
to28.

Infine, la complessità della relazione tra malattie CV e
fattori di rischio è insita al problema stesso, avendo la pa-
tologia CV genesi multifattoriale, caratterizzata dall’in-
treccio di numerosi fattori genetici e ambientali, che in lar-
ga parte non sono ancora stati identificati.

La disfunzione endoteliale sembrerebbe rappresentare
il fattore che lega la condizione di IR ad un aumentato ri-
schio CV. L’associazione tra IR e disfunzione endoteliale è
stata dimostrata sia negli animali sia nell’uomo29. È ancora
dibattuto se le due alterazioni siano legate sequenzial-

mente oppure rappresentino una manifestazione di una
patologia comune sottostante (teoria del “common
soil”)30. In corso di IR l’aumentata concentrazione di cito-
chine proinfiammatorie, l’attivazione del sistema renina-
angiotensina e del sistema monocitario-macrofagico, l’au-
mentato stress ossidativo, sono considerati elementi chia-
ve per spiegare la correlazione tra IR e disfunzione endo-
teliale.

Le cellule progenitrici endoteliali sono state riconosciu-
te quali elementi chiave nei meccanismi di riparazione del
danno endoteliale. Il numero e la funzione di queste cellu-
le sono risultati ridotti in presenza di fattori di rischio o di
patologia CV. Recentemente, abbiamo dimostrato come la
presenza di IR in soggetti giovani adulti sani, pur in assen-
za di manifestazioni cliniche ad essa correlate, si associ ad
un ridotto numero di cellule progenitrici endoteliali, sug-
gerendo un ulteriore meccanismo tramite cui l’IR si accom-
pagna allo sviluppo e alla progressione del danno vascola-
re31.

Nonostante la riconosciuta importanza della sindrome
da IR o SM quale patologia complessa e multifattoriale in
termini epidemiologici e sul rischio CV, il significato clinico
della sindrome per la prevenzione CV è oggetto di acceso
dibattito. Infatti, alcuni studi mostrano come l’utilizzo dei
singoli fattori di rischio CV o di algoritmi, quali quello di
Framingham, siano migliori predittori di rischio CV rispet-
to ai criteri della SM32. Questo fenomeno potrebbe essere
imputabile al fatto che la SM può solo indicare un rischio
CV relativo e non assoluto, indebolendo il suo potere pre-
dittivo. È stato inoltre evidenziato come a differenza dei
fattori di rischio classici, i parametri considerati nella SM
non mostrino un effetto sinergico sul rischio CV33, ma ciò
potrebbe anche essere espressione del fatto che riconosco-
no probabilmente un meccanismo patogenetico comune.
Un panel di esperti sull’argomento ha recentemente di-
scusso, per conto dell’Organizzazione Mondiale della Sani-
tà, sull’utilità clinica di identificare i soggetti con SM34. Gli
esperti sono concordi nel riconoscere dei limiti nell’impat-
to clinico della SM. L’esistenza infatti di differenti defini-
zioni di SM, la dicotomizzazione dei criteri diagnostici che
crea variabili discrete anziché continue nella definizione
del rischio CV, il fatto che non vengono considerati fattori
di rischio tradizionali quali l’età, il genere, la familiarità,
l’etnia, il tabagismo, l’attività fisica e le terapie in atto, l’e-
sistenza di 16 differenti combinazioni per la diagnosi di SM
se considerati i criteri dell’ATP III, suggeriscono una possi-
bile eterogeneità nell’identificazione del rischio CV. Nel
documento redatto, gli esperti concludono che, nonostan-
te le problematiche aperte, esiste comunque un razionale
all’utilizzo clinico della SM in quanto non solo contempla
una base fisiopatologica alla clusterizzazione di fattori di
rischio CV, ma può anche fornire informazioni sull’impatto
epidemiologico del disturbo e può guidare decisioni clini-
che in base al rischio relativo di patologie CV.

Riassunto

L’insulino-resistenza si associa ad una costellazione di fattori di ri-
schio che si configurano come sindrome metabolica e che ne con-
feriscono un aumentato rischio cardiovascolare. In questa revisio-
ne vengono illustrati gli aspetti fisiopatologici e le principali con-
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seguenze metaboliche dell’insulino-resistenza. Viene inoltre di-
scussa la complessa relazione tra sindrome metabolica e patologia
cardiovascolare, con accenni alla dibattuta utilità clinica dell’im-
piego dei criteri identificativi della sindrome stessa.

Parole chiave: Insulino-resistenza; Rischio cardiovascolare.
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