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Il concetto di stretta correlazio-
ne tra stili di vita e manteni-
mento dello stato di salute e del
benessere é oramai consolidato
e, negli ultimi anni, sta note-
volmente aumentando linteres-
se di medici, farmacisti e ope-
ratori sanitari a vario livello per
il ruolo che I’adozione di com-
portamenti sani, principalmente
alimentazione corretta, attivita
fisica moderata, astensione dal
consumo di tabacco e uso moderato di alcool, pud
avere nella prevenzione di patologie croniche de-
generative dell’adulto e dell’anziano.

Evidenze dalla ricerca di base hanno indagato i
potenziali meccanismi dei nutrienti nella riduzio-
ne delle principali malattie croniche e studi os-
servazionali hanno creato le basi per ulteriori in-
dagini.

Le indicazioni emerse dai diversi studi pubblicati
in letteratura hanno fornito un quadro comples-
so, che ha sollevato numerosi interrogativi in me-
rito all’integrazione.

Per rispondere ad alcuni di questi interrogativi, il
National Institutes of Health (NIH) negli Stati Uni-
ti ha avviato, a partire dal 1997, lo studio Physi-
cians’ Health Study Il (PHS 1), un importante trial
randomizzato e controllato (RCT) indipendente di
lunga durata. Tale studio, che ha coinvolto pia di
14mila medici americani, ha valutato lefficacia di
un integratore multivitaminico multiminerale (MVM)
completo nella prevenzione delle pit diffuse pa-
tologie dell’eta adulta. | primi risultati dello stu-
dio su endpoint oncologici e cardiovascolari (CV)
sono stati pubblicati di recente su JAMA (1,2). Sa-
ranno pubblicati a breve anche i dati relativi alle
patologie oftalmiche e degenerative cognitive.

Prendendo spunto dai primi risultati di PHS I, che
ha lanciato messaggi rilevanti nel campo della nu-
trizione e dell’integrazione, un Gruppo di Studio
Multidisciplinare di esperti italiani appartenenti
sia alle aree specialistiche direttamente coinvolte
nel trial sia ad aree trasversali, si & assunto Iim-
pegno di valutare U'impatto che le evidenze emer-

se dal trial del NIH hanno rispetto alla pratica cli-
nica e di automedicazione del nostro contesto na-
zionale, prendendo in esame le problematiche le-
gate alle carenze nutrizionali e il tema dell’inte-
grazione alimentare. Il presente documento é il ri-
sultato del lavoro di questo Board, in cui si sin-
tetizzano i dati attualmente disponibili su inte-
grazione con vitamine e minerali e ruolo della stes-
sa nelle strategie di mantenimento dello stato di
salute e della prevenzione a tutte le eta con par-
ticolare focus sull’Healthy Aging.

L’obiettivo ambizioso é di offrire a tutti i profes-
sionisti che erogano assistenza sanitaria e che so-
no impegnati nella prevenzione e cura, uno stru-
mento di aggiornamento pratico, sintetico ed evi-
dence-based, che intende promuovere la diffusio-
ne di informazioni corrette su alimentazione e in-
tegrazione nella popolazione generale e, in parti-
colare, negli adulti e negli anziani, al fine di mi-
gliorare le capacita di counseling del medico e del
farmacista relative a stili di vita corretti e ad even-
tuali apporti nutrizionali integrativi adeguati, lad-
dove necessario.

Bibliografia

1) Gaziano JM, Sesso HD, Chri-
sten WG, Bubes V, Smith JP,
MacFadyen ], Schvartz M,
Manson JE, Glynn R}, Buring
JE. Multivitamins in the pre-
vention of cancer in men:
the Physicians' Health Stu-
dy Il randomized controlled
trial. JAMA. 2012 Nov
14;308(18): 1871-80.

2) Sesso HD, Christen WG, Bu-
bes V, Smith JP, MacFadyen
J, Schvartz M, Manson JE,
Glynn RJ, Buring JE, Gaziano
JM. Multivitamins in the pre-
vention of cardiovascular di-
sease in men: the Physi-
cians' Health Study Il rando-
mized controlled trial. JAMA
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L’invecchiamento della popolazio-
ne che, in alcuni Paesi tra cui l'lta-
lia, & particolarmente rilevante sia
per entita sia per rapida evoluzio-
ne del fenomeno, rappresenta, se-
condo I'Organizzazione Mondiale
della Sanita (OMS), un indicatore
positivo del successo dei relativi
Sistemi Sanitari e di Welfare ma
costituisce, al tempo stesso, una
nuova sfida di ordine sociale, cul-
turale ed economico. Sono, infat-
ti, necessari riassetti dei sistemi
previdenziali ed economico-socia-
li per far fronte alle necessita emer-
genti delle societa che “progredi-
scono in eta”. Inoltre, deve esse-
re promossa una nuova cultura: gli anziani non de-
vono rappresentare target passivi di provvedimenti
di carattere prevalentemente assistenziale, ma esse-
re attivamente coinvolti, attraverso 'educazione, al-
adozione di abitudini sane, in un processo di mi-
glioramento della qualita della vita per un Healthy
and Active Aging. Solo cosi sara possibile migliorare
la sostenibilita del Servizio Sanitario Nazionale (SSN)
allungando in maniera significativa lo stato di salu-
te della popolazione e ritardando l'ingresso della po-
polazione nella fase di cronicita e di ‘fragilita’ che
rappresentano un capitolo importante di spesa.

L

Tra gli obiettivi specifici del SSN vi & oggi quello
di investire in settori strategici quali la prevenzio-
ne. La prevenzione, infatti, & considerata il migliore

2013 Mar;126(3):243-8..

4) O'Leary F, Allman-Farinelli M,
Samman S. Vitamin By, sta-
tus, cognitive decline and
dementia: a systematic re-
view of prospective cohort
studies. BrJ Nutr. 2012 Dec
14;108(11):1948-61.. Epub

2012 Oct 19.

Peterson A, Mattek N, Cle-
mons A, Bowman GL, Burac-
chio T, Kaye J, Quinn J. Se-
rum vitamin D concentra-
tions are associated with fal-
ling and cognitive function
in older adults. ] Nutr Health

Bibliografia

1) Baker H. Nutrition in Elderly:
an overview. Geriatrics 2007;
62: 28-31

2) Fletcher RH, Fairfield KM. Vi-
tamins for chronic disease
prevention in adults: clinical
applications. JAMA 2002 Jun
19;287(23):3127-9. 5)

3) Misra D, Booth SL, Tolstykh
I, Felson DT, Nevitt MC, Le-
wis CE, Torner J, Neogi T. Vi-
tamin K deficiency is asso-
ciated with incident knee
osteoarthritis. Am | Med.

approccio a qualsiasi condizione patologica, poi-
ché consente una gestione molto meno aggressi-
va ed economicamente sostenibile della malattia.

E prevenire significa, in primo luogo, diffondere le
conoscenze acquisite sui vantaggi per la salute de-
rivanti dall’adozione di corretti stili di vita.

Analizzando le caratteristiche delle popolazioni pit
longeve al mondo, dove invecchiamento & sinoni-
mo di salute, si evince come queste siano acco-
munate da stili di vita caratterizzati da attivita fi-
sica quotidiana per lo meno moderata, integra-
zione sociale e corretta alimentazione. adozione
di tali paradigmi & associata a notevole diminu-
zione dell’incidenza di patologie cardiovascolari e

Aging. 2012 Oct;16(10):898-
901..
6) Boersma D, Demontiero O,
Mohtasham Amiri Z, Hassan
S, Suarez H, Geisinger D, Su-
riyaarachchi P, Sharma A, Du-
que G. Vitamin D status in
relation to postural stability
in the elderly. ) Nutr Health
Aging. 2012 Mar;16(3):270-5.  9)
7). Yusof AS, Isa ZM, Shah SA.
Dietary patterns and risk of
colorectal cancer: a systema-
tic review of cohort studies
(2000-2011). Asian Pac J Can-
cer Prev. 2012;13(9):4713-7.

8) Ruano C, Henriquez P, Marti-
nez-Gonzalez MA, Bes-Ra-
strollo M, Ruiz-Canela M,
Sanchez-Villegas A. Empiri-
cally Derived Dietary Pat-
terns and Health-Related
Quality of Life in the SUN
Project. PLoS One. 2013 May
1;8(5):e61490.

Estruch R, Ros E, Salas-Sal-
vadé ), Covas MI, Corella D,
Arés F, Gdmez-Gracia E, Ruiz-
Gutiérrez V, Fiol M, Lapetra J,
Lamuela-Raventos RM, Ser-
ra-Majem L, Pintd X, Basora
J, Mufioz MA, Sorli JV, Marti-
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neoplastiche, le quali rappresentano la principale
causa di morte nei Paesi occidentali. Lattivita fi-
sica regolare esercita numerosi benefici, molti dei
quali potenziano gli effetti della dieta in termini di
massa muscolare e outcome funzionali (1).

In ltalia, il Ministero della Salute ha definito i prin-
cipali determinanti della salute, inserendo ai primi
posti le corrette abitudini alimentari. Un regime die-
tetico adeguato ed equilibrato, infatti, non solo ga-
rantisce un apporto di nutrienti ottimale, in grado
di soddisfare il fabbisogno energetico dell’organi-
smo, ma potrebbe svolgere un ruolo protettivo nei
confronti di gravi patologie dell’eta avanzata.

Un regime alimentare corretto, per garantire tali
benefici, dovrebbe — secondo quanto indicato dal-
lo stesso Ministero della Salute — essere ricco in
fibre e comprendere tre o pill porzioni di grano e
cereali integrali, calcio, vitamina D e B12, cinque
o pill porzioni di frutta e verdura e prodotti ca-
seari, due o pil porzioni di proteine, mentre an-
drebbe ridotto il consumo di grassi saturi.

Il tutto nellambito di un apporto calorico non ec-
cessivo studiato secondo le esigenze dell’individuo.

Definiti anche micronutrienti, in quanto nutrienti
necessari solo in piccola quantita, le vitamine e i
minerali sono tra le sostanze fondamentali per il
mantenimento dell’integrita strutturale e funzio-
nale dell’organismo.

Livelli sub-ottimali di vitamine e minerali, anche

EXECUTIVE SUMMARY

molto superiori a quelli responsabili delle classi-
che sindromi da carenza (ad esempio, xeroftalmia,
scorbuto, pellagra, beri-beri), rientrerebbero nei
fattori di rischio per alcune malattie croniche (2).

Sempre maggiori evidenze scientifiche supporta-
no, infatti, ’associazione tra deficit di micronu-
trienti e incidenza di specifiche condizioni nella
popolazione adulta e anziana, quali obesita, iper-
tensione arteriosa, malattie cardiovascolari e me-
taboliche, diabete tipo 2, cataratta, degenerazio-
ne maculare senile, demenza senile, osteoporosi
e alcune neoplasie (3-7).

In questa direzione vanno anche i risultati dei nu-
merosi studi progettati per valutare gli effetti del-
la dieta mediterranea sulla salute: un regime ali-
mentare di tipo mediterraneo € apparso stretta-
mente associato alla riduzione dell’incidenza di
malattie cardiovascolari, neoplasie e altre patolo-
gie gravi legate all’eta (8-16).

Secondo i dati di letteratura piu recenti, 'idonea
combinazione, qualitativa e quantitativa, di cereali,
legumi, ortaggi, frutta fresca e secca, olio vergine
di oliva, prodotti della pesca e fra le bevande al-
coliche, il vino, permette di prevenire le inade-
guatezze nutrizionali per eccesso e per difetto e
fornisce componenti alimentari e micronutrienti do-
tati di elevati effetti protettivi nei riguardi delle
malattie cronico-degenerative, grazie alle loro pro-
prieta antiossidanti e di efficientamento del siste-
ma immunitario (17).

nez JA, Martinez-Gonzalez
MA; PREDIMED Study Inve-
stigators. Primary prevention
of cardiovascular disease
with a Mediterranean diet. N
Engl ] Med. 2013 Apr
4;368(14):1279-90.

10) Pounis G, Costanzo S, di

Giuseppe R, de Lucia F, San-
timone |, Sciarretta A, Bari-
sciano P, Persichillo M, de
Curtis A, Zito F, Di Castelnuo-
vo AF, Sieri S, Benedetta Do-
nati M, de Gaetano G, laco-
viello L. Consumption of he-
althy foods at different con-

11)

tent of antioxidant vitamins
and phytochemicals and me-
tabolic risk factors for car-
diovascular disease in men
and women of the Moli-sani
study. Eur J Clin Nutr. 2013
Feb;67(2):207-13.

Sofi F, Abbate R, Gensini GF,
Casini A. Which diet for an
effective cardiovascular pre-
vention? Arch Chest Dis.
2012 Jun;78(2):60-5

12) Hoevenaar-Blom MP, Noo-

yens AC, Kromhout D, Spij-
kerman AM, Beulens JW, van
der Schouw YT, Bueno-de-

Mesquita B, Verschuren WM.
Mediterranean Style Diet and
12-Year Incidence of Cardio-
vascular Diseases: The EPIC-
NL Cohort Study. PLoS One.
2012;7(9):€45458.

13) Buckland G, Travier N, Cot-

tet V, Gonzalez CA, Lujan-
Barroso L, Agudo A, Tricho-
poulou A, Lagiou P, Tricho-
poulos D, Peeters PH, May
A, Bueno-de-Mesquita HB,
Bvan Duijnhoven FJ, Key TJ,
Allen N, Khaw KT, Wareham
N, Romieu I, McCormack V,
Boutron-Ruault M, Clavel-

Chapelon F, Panico S, Agnoli
C, Palli D, Tumino R, Vineis
P, Amiano P, Barricarte A, Ro-
driguez L, Sanchez M, Chir-
laque MD, Kaaks R, Teucher
B, Boeing H, Bergmann MM,
Overvad K, Dahm CC, Tjgn-
neland A, Olsen A, Manjer J,
Wirfalt E, Hallmans G, Johan-
sson |, Lund E, Hjartaker A,
Skeie G, Vergnaud AC, Norat
T, Romaguera D, Riboli E.
Adherence to the mediterra-
nean diet and risk of breast
cancer in the European pro-
spective investigation into
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In definitiva, una sana alimentazione e corretti sti-
li di vita sono alla base del nostro benessere e
della nostra salute e possono svolgere un ruolo
chiave nel prevenire patologie croniche.

Di norma, un’alimentazione corretta ed equilibrata
é in grado di fornire tutti gli elementi necessari al
mantenimento di un buono stato di salute e met-
te al sicuro da rischi di carente apporto di nutrienti.

Tuttavia, in situazioni in cui l'introduzione con la
dieta di alcuni nutrienti non € soddisfacente o
quando il loro metabolismo € alterato da partico-
lari condizioni acute o croniche, pud essere utile
il ricorso a specifici integratori alimentari.

Oggi ne esistono moltissimi sul mercato ma la lo-
ro sicurezza ed efficacia clinica non sempre sono
supportate da dati consistenti e significativi.

In questo scenario, il Physicians’ Health Study II*
rappresenta il primo e unico trial indipendente
(condotto dal National Institute of Health ameri-
cano) che, ad oggi, abbia raccolto evidenze sul-
’'assunzione quotidiana e prolungata di un inte-
gratore multivitaminico e multiminerale, valutan-
done il profilo di sicurezza e la sua efficacia nella
prevenzione di gravi malattie croniche dell’adul-
to/anziano (over 50).

Le evidenze emerse da questo studio “di frontie-
ra” dimostrano che l'assunzione quotidiana e pro-
lungata nel tempo dell’integratore multivitaminico

cancer and nutrition cohort

study. Int J Cancer. 2013 Jun

15;132(12):2918-27. 15,
14) Gardener S, Gu Y, Rainey-

Smith SR, Keogh JB, Clifton

PM, Mathieson SL, Taddei K,

Mondal A, Ward VK, Scarmeas

N, Barnes M, Ellis KA, Head R,

Masters CL, Ames D, Macaulay

SL, Rowe CC, Szoeke C, Mar-

tins RN; AIBL Research Group.

Adherence to a Mediterranean 16

diet and Alzheimer's disease

risk in an Australian popula-

tion. Transl Psychiatry. 2012
Oct 2;2:€164.

Shahar DR, Houston DK, Hue
TF, Lee JS, Sahyoun NR, Tylav-
sky FA, Geva D, Vardi H, Harris
TB. Adherence to Mediterrane-
an Diet and Decline in Wal-
king Speed over 8 Years in
Community-Dwelling Older
Adults. ) Am Geriatr Soc. 2012
Oct 4.

Estruch R, Martinez-Gonzalez
MA, Corella D, Salas-Salvadé
J, Ruiz-Gutiérrez V, Covas MI,

2

<

e multiminerale testato non comporta rischi per la
salute.

In maniera complementare e sinergica ad approc-
ci pit mirati sul fronte di stili di vita corretti e sa-
na alimentazione, ed in particolare in quei casi in
cui la sola alimentazione si rivela insufficiente, 'in-
tegrazione multivitaminica e multiminerale pud per-
tanto essere considerata uno strumento sicuro ed
efficace per promuovere un buono stato di salute
e un Healthy Aging.

Secondo i risultati ad oggi disponibili - sono, in-
fatti, ancora in corso di pubblicazione da parte de-
gli autori dello studio quelli relativi agli endpoint
nell’area oftalmica e neurodegenerativa — il PHS I
ha dimostrato inoltre che I’assunzione quotidiana
dell’integratore multivitaminico e multiminerale ha
contribuito ad una riduzione del rischio totale di
cancro nella popolazione osservata (uomini over
50) rispetto al braccio trattato con placebo. Un da-
to ancora piu interessante se si considera che i
soggetti reclutati per il trial erano medici ameri-
cani, con stili di vita sani (quasi tutti non fumato-
ri, basso consumo di alcool, alimentazione corret-
ta, con apporto quotidiano di frutta e verdura e
praticanti attivita sportiva). In soggetti meno vir-
tuosi e pill rappresentativi della maggioranza del-
la popolazione, si potrebbe verosimilmente ri-
scontrare una riduzione dell’incidenza del cancro
ancora piu elevata.

*Lintegratore multivitaminico e multiminerale testato nello stu-
dio & Centrum® Silver® (in Italia Multicentrum Select 50+)

Fiol M, Gbmez-Gracia E, L6-
pez-Sabater MC, Vinyoles E,
Ards F, Conde M, Lahoz C, La-
petra J, Sdez G, Ros E; PREDI-
MED Study Investigators. Ef-
fects of a Mediterranean-style
diet on cardiovascular risk fac-
tors: a randomized trial. Ann
Intern Med. 2006 Jul
4;145(1):1-11.

Calder PC. Feeding the immu-
ne system. Proc Nutr Soc.
2013 May 21:1-11. [Epub ahead
of print]
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LE CARENZE NUTRIZIONALI

Il concetto di adeguatezza nutri-
zionale ha subito delle profonde
evoluzioni a livello internaziona-
le: i fabbisogni individuali di nu-
trienti ed energia sono oggi defi-
niti sulla base della prevenzione
delle manifestazioni cliniche da ca-
renza, del mantenimento sia del-
le riserve del nutriente nell’orga-
nismo sia delle funzioni biochimi-
co-fisiologiche, e anche in relazio-
ne alla prevenzione nutrizionale
delle malattie e alle relazioni del-
la dieta con morbosita e mortali-
ta. La letteratura degli ultimi anni,
in particolare, sembra suggerire un
ruolo di diversi nutrienti nella ri-
duzione del rischio per patologie
cronico-degenerative che va oltre
i loro effetti biologici e nutriziona-
li in senso stretto.

Tutto questo ha portato all’elaborazione della ver-
sione 2012 dei LARN (Livelli di Assunzione di Rife-
rimento di Nutrienti ed energia per la popolazione
italiana) da parte di un Gruppo di coordinamento,
composto da otto esperti italiani, insediatosi nel
2009 su mandato degli allora presidenti della So-
cieta ltaliana di Nutrizione Umana e dell’Istituto Na-
zionale di Ricerca per gli Alimenti e la Nutrizione.
Oltre a trattare in modo sistematico i diversi aspet-
ti legati ai fabbisogni energetici, alle fonti alimen-
tari e agli effetti dei singoli nutrienti nel contesto
della dieta abituale della popolazione italiana, il
Gruppo ha ritenuto opportuno considerare, nel suo
lavoro di revisione, le evidenze scientifiche sulle
relazioni fra stato di nutrizione e prevenzione del-
le malattie cronico-degenerative.

Nel corso degli ultimi anni, a livello europeo, & no-
tevolmente aumentato linteresse per il monito-
raggio e la documentazione di specifiche carenze
nutrizionali, sebbene la raccolta e, soprattutto, il
confronto dei dati tra i vari Paesi presentino non
poche difficolta dovute a differenti metodologie di
valutazione dell’apporto dietetico dei diversi nu-
trienti e dello stato nutrizionale.

In quest’ambito si colloca lo studio di alcuni ricer-
catori che hanno analizzato la prevalenza dell’ina-
deguata assunzione di un certo numero di micro-
nutrienti nelle popolazioni adulte e anziane in Eu-
ropa (1). Lo studio, che & stato progettato e reso
possibile anche grazie agli sforzi di EURRECA (EU-
Ropean micronutrient RECommendations Aligned),
la rete di eccellenza fondata dalla Commissione Eu-
ropea nel 2007 per armonizzare le raccomandazioni
sui micronutrienti nei vari Paesi europei, ha mo-
strato che il rischio maggiore di inadeguato apporto
dietetico si riscontra per quattro micronutrienti: aci-
do folico, selenio, iodio e vitamina C (quest’ultimo
solo negli anziani) (2).

In Italia mancano dati completi che mettano in di-
retta correlazione tre importanti elementi, quali sti-
li alimentari diversi, specifiche carenze nutriziona-
li conseguenti a tali comportamenti dietetici e svi-
luppo di determinate patologie. Le informazioni
vengono raccolte principalmente mediante que-
stionari sulle abitudini alimentari, senza possibili-
ta di verificare se quanto dichiarato dagli italiani
in questi sondaggi corrisponda all’effettivo quadro
clinico.
VDA Net srl
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LE CARENZE NUTRIZIONALI

La standardizzazione della grande industria ali-
mentare ha permesso di evitare le gravi carenze
endemiche che esistevano in alcune regioni d’lta-
lia, ma per contro ha diffuso una serie di abitudi-
ni alimentari scorrette e ha standardizzato oltre
misura le materie prime presenti sulle tavole de-
gli italiani, tra cui frutta e verdura (poca e spesso
non fresca).

Da indagini sul territorio, basate su questionari, &
emerso che pil di 3/4 degli italiani compiono pil
di un errore alimentare nella loro dieta.

Inoltre, analisi campionarie eseguite nel periodo
2009-2012 dal Sistema di sorveglianza Passi, che
raccoglie informazioni dalla popolazione italiana
sugli stili di vita e fattori di rischio comportamen-
tali connessi all’insorgenza delle malattie croniche,
hanno evidenziato che quasi la meta degli italia-
ni consuma tre o pill porzioni al giorno di frutta e
verdura (49%) mentre solo uno su dieci (10%) ne
consuma la quantita raccomandata nelle linee gui-
da per una corretta alimentazione, cioé cinque por-
zioni al giorno (five a day).

Consumano pitl frequentemente cinque porzioni al
giorno di frutta e verdura le donne (11%), gli adul-
ti (50-69 anni, 13%), i soggetti pid istruiti (11%) e
coloro che non dichiarano difficolta economiche
(11%). E stato osservato, inoltre, un gradiente geo-
grafico, con una pit alta adesione al five a day nel-
le Regioni settentrionali rispetto a quelle meridio-
nali: il valore pit elevato (18%) € stato registrato
in Liguria e il valore pil basso (6%) in Basilicata e
Calabria. Fanno eccezione Bolzano con il 6% e la
Valle D’Aosta con I’'8% al Nord e la Sardegna con
il 14%.
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allinvecchiamento stesso

La malnutrizione
negli anziani

E fondamentale il riconoscimento
precoce delle carenze nutrizionali e
quindi lintervento suppletivo
anche con integratori, per evitare
aggravamenti che possono
sfociare nella malnutrizione.

La malnutrizione & una condizione
di alterazione funzionale,
strutturale e di sviluppo
dell’organismo conseguente allo
squilibrio tra fabbisogni, introiti e
utilizzo dei nutrienti, tale da
comportare un eccesso di morbilita
e di mortalita o un’alterazione
della qualita della vita (Linee guida

In Italia, la malnutrizione esiste ed
é rilevante soprattutto in Medicina
Generale, avendo una prevalenza
elevata nella popolazione di
assistiti del medico di famiglia
(Sintesi del simposio
“Malnutrizione in Medicina
Generale” 27° Congresso
Nazionale SIMG).

Seppure cominci a esserci
consapevolezza di tale problema,
mancano interventi concreti e
l’attivazione di sistemi di
monitoraggio & decisamente
carente.

La malnutrizione nell’anziano é
assai pil diffusa di quanto si creda
perché fortemente
sottodiagnosticata e rappresenta
una condizione a eziopatogenesi
multifattoriale. Numerose
modificazioni legate

concorrono a determinarla.
Uno dei fattori di rischio pil
importanti € rappresentato
dall’anoressia eta-correlata, che &
ascrivibile a una disregolazione dei
meccanismi di regolazione
dell’appetito.
Processi regressivi a carico del
cavo orale, secchezza delle fauci
da atrofia delle ghiandole salivari
con deficit di masticazione, atrofia
della mucosa con ipoageusia da
innalzamento della soglia
gustativa, contribuiscono a un
ridotto introito proteico-calorico.
Altri fattori di rischio sono
rappresentati dalla disfagia,
problema altamente diffuso nella
popolazione anziana fragile (20-
50%) e dal deterioramento
cognitivo che spesso determina
atteggiamenti di tipo oppositivo o
VDA Net srl



disinteressato o perdita dei ritmi
alimentari.

All’eziologia della malnutrizione
contribuiscono poi numerosi fattori
esterni, quali marginalizzazione
sociale e deprivazione economica,
vedovanza, depressione,
impossibilita a fare acquisti o
preparare i pasti, ad alimentarsi da
soli o, soprattutto negli anziani
istituzionalizzati, mancata
registrazione di peso e altezza
all'ingresso, “salto” dei pasti per
esecuzione di indagini
diagnostiche, mancata
osservazione e registrazione
dellintroito alimentare,
dispersione delle responsabilita
nell’accudire il paziente, mancato
riconoscimento delle aumentate
necessita nutrizionali, ritardo nel
supporto nutrizionale al paziente
in stato carenziale, scarso rilievo
alla educazione nutrizionale nella
formazione del personale,
ignoranza della composizione in
energia degli alimenti, mancato
adeguamento della dieta allo stato
di efficienza della masticazione.
Non ultimo lutilizzo dei farmaci
puo indurre malnutrizione e
perdita di peso in vario modo: ad
esempio gli oppioidi sono
associati all’insorgenza di nausea e
vomito, gli antibiotici determinano
spesso anoressia, gli anticolinergici
causano senso di pienezza
precoce, i sedativi spesso
comportano una ridotta capacita di
nutrirsi autonomamente.

Lo scarso introito alimentare
determina a sua volta alterazioni
biologiche funzionali e/o
microstrutturali che coinvolgono

tutti gli organi e gli apparati,
determinando un’alterata
termoregolazione, una ridotta
funzione endocrina,
cardiovascolare, gastrointestinale,
respiratoria, una compromissione
della performance cognitiva e della
capacita immunitaria con
conseguente aumento dei tempi di
cicatrizzazione delle ferite e di
guarigione, aumento della
sensibilita alle infezioni, maggior
rischio di fratture, comparsa di
piaghe da decubito (1-5).

In particolare, la malnutrizione
gioca un ruolo cruciale nel
determinismo della sarcopenia,
definita come la perdita di massa e
funzione muscolari che sovente
accompagna il processo di
invecchiamento. Lo sviluppo di
sarcopenia contribuisce
all’instaurazione di un circolo
vizioso che si conclude con
limmobilita, la condizione pil
rappresentativa dello stadio ultimo
della fragilita.

La fragilita, intesa come
decadimento funzionale legato
all’eta, rappresenta una sindrome
multifattoriale determinata dalla
riduzione della fisiologica riserva
funzionale e della capacita di
resistere a eventi stressanti
ambientali (capacita di omeostasi)
ed é una condizione che concorre
a un incremento della
vulnerabilita e condiziona il
verificarsi di outcome scadenti.
Cosi come suggerito da Fried, la
sarcopenia gioca in maniera
latente un ruolo eziologico
cruciale nel processo stesso della
fragilita e ne spiega molti aspetti.

LE CARENZE NUTRIZIONALI

In definitiva, le due sindromi si
embricano tra loro: la maggior
parte degli anziani fragili mostra
sarcopenia e la maggior parte
degli anziani sarcopenici € allo
stesso tempo caratterizzata da
una condizione di fragilita che
comporta naturalmente un
aumentato rischio di
ospedalizzazione,
istituzionalizzazione e morte.

Dati pubblicati di recente mettono
in evidenza come il deficit di
micronutrienti sia correlato allo
sviluppo di fragilita. In particolare,
nei soggetti fragili si riscontrano
bassi livelli plasmatici di vitamina
E, il pit importante antiossidante
naturale (6). Inoltre, é stato
recentemente dimostrato come
livelli sierici di antiossidanti quali
vitamina C, vitamina E, beta-
carotene, retinolo, siano
positivamente correlati con il
grado di performance fisica e
forza muscolare. In particolare,
introduzione di elevati livelli di
antiossidanti nella dieta,
soprattutto vitamina C, sembra
correlata negli anziani a una
maggiore forza muscolare e a una
migliore performance fisica (7).
Proprio 'invecchiamento di per sé
produce sarcopenia poiché
determina prevalenza dei processi
catabolici e apoptosi delle
fibrocellule muscolari.

Vari studi sugli effetti della
supplementazione
proteica/amminoacidica
nell’anabolismo delle proteine
muscolari suggeriscono come un
adeguato introito ne aumenti la
sintesi negli anziani.
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L’epidemiologia
della malnutrizione

negli anziani

Linvecchiamento stesso porta con sé
alcune modificazioni biologiche che
aumentano il rischio di un
inadeguato apporto proteico-calorico
e quindi di malnutrizione.
Attualmente, in letteratura vi &
un’ampia eterogeneita dei dati circa
la prevalenza della malnutrizione
negli anziani a livello nazionale e
internazionale. Cio & ascrivibile alla
diversita dei parametri diagnostici
utilizzati, alla molteplicita dei quadri
clinici e degli stati evolutivi di
malnutrizione analizzati, alla
disomogeneita dei setting
assistenziali presi in considerazione,
all’assenza di criteri condivisi di
definizione della malnutrizione.

E tuttavia indubbio il fatto che la
malnutrizione rappresenti una
problematica sanitaria di primo
rilievo nella popolazione geriatrica. A
tal riguardo, numerosi studi hanno
evidenziato un aumento della
prevalenza della malnutrizione in
funzione dell’eta in ambo i sessi (1). |
livelli piti bassi di prevalenza si

registrano ovviamente in soggetti
sani, ove la frequenza di anziani
malnutriti & pari a circa '1% (2). Per
contro, in anziani istituzionalizzati
sono stati rilevati tassi assai pit
elevati, arrivando sino all’'85% nelle
residenze sanitarie assistenziali
(RSA), con gradi di deplezione
calorica pit grave nelle donne in eta
avanzata. La malnutrizione &
presente nel 30-60% dei pazienti
ospedalizzati. Alcuni lavori recenti
hanno confermato che
allammissione in ospedale la
malnutrizione € presente nel 46%
dei pazienti di tipo medico, nel 45%
dei pazienti con problemi respiratori,
nel 53% degli anziani con frattura di
femore e nel 43% degli anziani.
Rappresenta una condizione che
complica la malattia di base e
influenza la prognosi finale del
paziente stesso (1).

I'indagine Europea di sorveglianza
Seneca (3) ha recentemente
riconfermato tali dati evidenziando
come la prevalenza sia
particolarmente elevata in anziani
istituzionalizzati, mentre risulta pil
bassa negli anziani free-living nei
quali viceversa é frequente il
riscontro di deficienze vitaminiche
subcliniche legate ad una ridotta
introduzione con gli alimenti.

In tutti i Paesi europei € ampiamente
documentata l’elevata prevalenza
della malnutrizione negli anziani
residenti in RSA. In Finlandia il 29%
dei soggetti risulta malnutrito e il
60% a rischio di sviluppare
malnutrizione (). Dati simili sono
stati rilevati in Svezia (36-79% di
malnutriti e a rischio) (5,6), Francia
(rispettivamente 32% e 43%),
Svizzera (rispettivamente 23% e
67%), Regno Unito (21% dei soggetti
a medio e alto rischio) (7,8).

In Italia sono stati registrati i tassi di
malnutrizione pil elevati in RSA, pari
al 71%, e un tasso di soggetti a
rischio di svilupparla pari al 26% (9).
L’entita del fenomeno (75% degli
individui) & confermata da uno
studio recentemente effettuato in
Piemonte su 738 pazienti
istituzionalizzati. Dati sovrapponibili
sono stati messi in evidenza da uno
studio condotto su 420 ospiti di 37
strutture per anziani con un’eta
maggiore di 65 anni con diversi gradi
di autonomia nella provincia di
Trieste (10).

In conseguenza dell’elevata
prevalenza della malnutrizione nella
popolazione anziana
istituzionalizzata € stata evidenziata
un’elevata prevalenza di basso BMI
cosi come di calo ponderale (11).
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B GLI STATI SUBCARENZIALI

Mentre tradizionalmente endpoint
della carenza nutrizionale era la
manifestazione clinica della ca-
renza stessa, oggi si comincia a
capire che devono essere consi-
derate non solo le manifesta-
zioni cliniche ma anche quelle
sub-cliniche.

Limportanza dell’assunzione di
vitamine e minerali é stata, in-
fatti, da tempo stabilita nel re-
cupero dello stato di salute, in
particolare in condizioni medi-
che in cui un loro deficit marca-
to si manifesta in maniera evi-
dente da un punto di vista cli-
nico.

Stiamo assistendo a un cambio,
seppur lento, di paradigma: gli
esperti si stanno convincendo
che fare attenzione alle carenze
nutrizionali significa tener con-
to non solo del dosaggio ma an-
che dell’esposizione.

Infatti, si pud avere una carenza grave che dura
solo per qualche giorno oppure una carenza an-
che minima ma duratura nel tempo.

Questo da un punto di vista pratico comporta due
approcci completamente diversi: per una carenza
conclamata si ricorre all’'uso terapeutico di un pro-
dotto specifico mentre, in assenza di una mani-

| professionisti della salute
nell’ambito delle cure primarie,
dovrebbero monitorare i
comportamenti alimentari per
evidenziare eventuali carenze
nutrizionali e fornire counseling e
indicazioni su corretti stili di vita,
sana alimentazione e importanza
dellattivita fisica in stretta sinergia
con il farmacista. Quest’ultimo
puo, infatti, offrire a sua volta un
contributo prezioso alla diffusione
di queste strategie preventive,
fornendo una corretta
informazione e collaborando al
controllo dello stato di salute, che

e carente

terapeutico.

La gestione delle
problematiche relative
a dieta scorretta

parta dalla prevenzione e non
aspetti I’emergere di un bisogno

Il primo step per una corretta
gestione del paziente

festazione clinica della carenza, l'utilizzo di un
multivitaminico assume valore preventivo nel sen-
so che protegge da disturbi pili a lungo termine.
In definitiva, anche le carenze lievi, soprattutto se
durature, non devono essere trascurate ma van-
no risolte prima che sfocino in disturbi pit seri e
’integrazione multivitaminica-multiminerale puo
offrire un aiuto importante in tal senso.

adulto/anziano é identificazione
dei soggetti a rischio di
malnutrizione. Per questo scopo &
possibile utilizzare strumenti di
valutazione multidimensionale, di
facile impiego e poco costosi, tra
cui il Mini Nutritional Assessment
che comprende 18 items suddivisi
in tre settori principali
(antropometria e variazioni
ponderali, valutazione dell’introito
alimentare qualitativo e
quantitativo, valutazione dello
stato di disabilita e stato
cognitivo).
La scala va da o a 30 punti: un
VDA Net srl
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punteggio inferiore a 17 definisce
la condizione di malnutrizione; un
punteggio tra 17-23,5 una
condizione a rischio di svilupparla,
sopra i 24 uno stato nutrizionale
normale.

Un altro strumento utile e validato
a livello internazionale &
rappresentato dal VAOR-RSA per i
pazienti istituzionalizzati in cui &
presente una sezione specifica sui
problemi nutrizionali e, in
particolare, sulla presenza di indici
di sospetto, quali ad esempio la
perdita di peso e la quantita di
alimenti lasciata nel piatto a ogni
pasto, sulla presenza di fattori
potenzialmente modificabili che
possono impedire 'assunzione di

cibo quali ritardo mentale, ansia,
depressione.

Il passo successivo &
rappresentato dalla stima del
fabbisogno energetico.

Negli anziani & fondamentale un
adeguato apporto idrico
giornaliero (il fabbisogno &
corrispondente a circa 2 litri)
essendo la disidratazione assai
frequente per la riduzione eta-
dipendente dell’acqua totale
corporea e del senso della sete. E
inoltre necessario un adeguato
introito proteico: per gli adulti la
RDA (Recommended Daily
Allowance) per le proteine & 0.8
g/kg/die, mentre sembra che tale
quantita sia insufficiente a

prevenire e/o contrastare la perdita
di massa muscolare che si verifica
nell’anziano, per cui tale apporto in
questa fascia d’eta dovrebbe
essere aumentato a 1.0-1.3
g/kg/die.

Infine € richiesta l'introduzione con
la dieta di almeno 1200 mg/die di
calcio, che é funzionale a una
corretta manutenzione
dell’apparato scheletrico e anche
all’integrita della massa muscolare.
L'intervento nutrizionale viene poi
pianificato a seconda del tipo e
della gravita del deficit.

*

IN EVIDENZA
CARENZE NUTRIZIONALI

Oggi piu che di carenze nutrizio-
nali si preferisce parlare di ade-
guatezza nutrizionale e per soddi-
sfacimento del fabbisogno ener-
getico si intende: mantenimento
delle riserve dei nutrienti nell’or-
ganismo per le diverse funzioni bio-
chimiche-fisiologiche, prevenzione
delle manifestazioni cliniche e sub-
cliniche delle carenze e prevenzio-
ne nutrizionale delle patologie cro-
nico-degenerative legate all’avan-
zare dell’eta.

Nel soggetto adulto e anziano, le
carenze nutrizionali se non sono ri-
conosciute precocemente possono
sfociare nella malnutrizione, una
condizione a cui concorrono nu-
merose modificazioni legate all’in-
vecchiamento stesso.

La malnutrizione gioca un ruolo
cruciale nel determinismo della sar-
copenia che, a sua volta, contri-
buisce alla fragilita senile.

Livelli elevati di vitamina C ed E,
beta-carotene e retinolo migliora-
no il grado di performance fisica e
forza muscolare.

Un adeguato contenuto di proteine
(1.2 - 1.5 g/kg/die) equamente di-
stribuito in ogni pasto rappresen-
ta una strategia fondamentale nel
contrastare la perdita di massa mu-
scolare legata all’eta.

La malnutrizione & una problema-
tica sanitaria di primo rilievo negli
anziani, in particolare nella popo-
lazione anziana istituzionalizzata
con una prevalenza dell’85% nel-
le Residenze sanitarie assistenzia-
li. La malnutrizione complica la ma-
lattia di base e influenza la pro-
gnosi finale del paziente stesso.
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IL RUOLO DELL’INTEGRAZIONE

Quando si parla d’integrazione
alimentare, non si pud prescin-
dere dall’evoluzione che, nel cor-
so degli anni, ha subito il con-
cetto di adeguatezza nutriziona-
le con linclusione anche delle re-
lazioni fra stato di nutrizione e
prevenzione delle malattie croni-
co-degenerative, al di la della
semplice soddisfazione del fab-
bisogno biologico dei nutrienti. Jem

Il campo di applicazione degli in-

tegratori alimentari &, pertanto, potenzialmente de-
stinato a un notevole ampliamento.

In primo luogo, gli integratori rappresentano un va-
lido aiuto per proteggere da inadeguatezze nutri-
zionali derivanti da un apporto inadeguato di nu-
trienti o da un alterato metabolismo di essi, so-
prattutto in alcuni gruppi di individui.

In particolare, le persone anziane sono a rischio
di carenza di alcune vitamine: il deficit di vitami-
na D, spesso presente in questo gruppo, € da at-
tribuire sia alla mancanza di esposizione alla lu-
ce solare sia alla diminuita capacita di sintesi en-
dogena. Anche i livelli di vitamina B12 sono spes-
so compromessi negli anziani, soprattutto per una
ridotta capacita di assorbimento di tale vitamina
che si instaura con l'eta.

Occorre rendersi conto che le problematiche le-

gate ad abitudini alimentari sbagliate vanno af-
frontate precocemente mediante soprattutto vali-
di sistemi di monitoraggio. E il medico di Medici-
na Generale svolge un ruolo fondamentale nella
gestione di tali problematiche, anche attraverso
la diffusione di informazioni corrette per orienta-
re la scelta di interventi, tra cui l'integrazione, su
base scientifica. Come accennato nella parte in-
troduttiva del documento, sempre maggiori evi-
denze scientifiche supportano un’associazione tra
deficienze di micronutrienti e varie condizioni cro-
niche dell’eta adulta e avanzata. Pertanto, negli
ultimi anni, sta aumentando l'interesse per I'im-
piego potenziale dell’integrazione con vitamine e
minerali per la prevenzione di neoplasie, malattie
cardiovascolari, patologie oftalmiche e degenera-
tivo-cognitive.

l | MECCANISMI BIOCHIMICI
E BIOLOGICI ALLA BASE
DEGLI EFFETTI PREVENTIVI

Bruce N. Ames del Nutrition and

Metabolism Center, Children’s Ho-

spital of Oakland Research Institu-

te, in California, dopo un’attenta

revisione di dati di letteratura, suggerisce che otti-
mizzare lassunzione di micronutrienti andrebbe a sua
volta a ottimizzare il metabolismo e cio si tradurrebbe
in una riduzione di danni al DNA, di neoplasie e di
altre malattie degenerative dell’eta avanzata (1).

Secondo I’Autore, migliorare le funzioni metaboli-

che significa, innanzitutto, rallentare il deteriora-

mento mitocondriale che € uno dei principali pro-

cessi responsabili dell’invecchiamento ed é asso-

ciato a malattie degenerative, tra cui neoplasie e
VDA Net srl
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deficit cognitivo. Il deterioramento mitocondria-
le & causato, in parte, dal rilascio di specie re-
attive dell’ossigeno (ROS) da parte dello stesso
mitocondrio. | mitocondri, infatti, sono il princi-
pale bersaglio dell’attivita ossidante dei sotto-
prodotti della catena di trasporto degli elettro-
ni. Il danno ossidativo nei mitocondri € elevato
rispetto ad altri organelli e la percentuale di os-
sigeno convertito in superossido aumenta sen-
sibilmente con leta.

Questo determina un crescente decadimento mi-
tocondriale che si ripercuote negativamente su
importanti processi cellulari, quali la replicazio-
ne e la riparazione del DNA, 'equilibrio osmoti-
co, nonché su funzioni fondamentali dell’organi-
smo, quali ad esempio le capacita cognitive.

La disfunzione mitocondriale sembra essere im-
plicata anche nella patogenesi della sarcopenia:
nei muscoli dei soggetti sarcopenici é stata in-
fatti riscontrata una significativa deplezione del
genoma del mitocondrio la cui causa potrebbe
essere ascrivibile ad un errore di replicazione del
DNA mitocondriale indotto dagli stress ossidati-
vi. Cio provoca deficit energetico della cellula e
atrofia della fibra muscolare stessa che va in-
contro a morte cellulare e viene sostituita da in-
filtrazioni di tessuto connettivo e adiposo dan-
do vita al processo di “marmorizzazione” del mu-
scolo che caratterizza la sarcopenia stessa.

Il gruppo di Michele Carruba ed Enzo Nisoli, del
Centro di Studio e Ricerca sull’Obesita dell’Uni-
versita degli Studi di Milano, ha recentemente
dimostrato che le malattie metaboliche e 'obe-
sita in particolare, che si manifestano con l'avan-
zare dell’eta, sono legate a una marcata ridu-
zione del processo di mitocondriogenesi, cioé
della capacita delle cellule di aumentare la mas-
sa e la funzione energetica dei mitocondri (2). In
particolare, il sistema dell’ossido nitrico (NO), un
importante regolatore della mitocondriogenesi
(3,4), si riduce con l'invecchiamento (5), deter-
minando una riduzione della massa mitocondriale
e delle funzioni bioenergetiche dei mitocondri
stessi. Tali processi si accompagnano a un alte-
rato controllo del metabolismo energetico, sia a

livello centrale sia periferico, con un aumento
del consumo calorico, shilanciato verso grassi e
carboidrati e con una riduzione della spesa ener-
getica e dell’attivita fisica (6).

Un adeguato controllo dell’introito calorico e del-
la qualita dei micronutrienti € in grado di mi-
gliorare il profilo metabolico nei soggetti anzia-
ni. Infatti, la riduzione dell’assunzione di cibi ric-
chi in grassi o la supplementazione con ami-
noacidi (vedi anche pag. 13) sono in grado di au-
mentare la funzionalita del sistema del’NO, con
aumento della mitocondriogenesi, normalizza-
zione del metabolismo energetico e, almeno ne-
gli animali di laboratorio, della sopravvivenza in
buono stato di salute (7-9).

Tali risultati sono confermati dagli studi sull’ef-
fetto della supplementazione di acido lipoico e
acetilcarnitina per contrastare ’azione ossidan-
te dei prodotti del metabolismo mitocondriale,
supportando l’'idea che l'usura dei mitocondri
non € inevitabile ma pud essere ritardata da spe-
cifici interventi volti a migliorare il metabolismo.
Ames ipotizza, ancora, che ottimizzare 'apporto
di micronutrienti potrebbe proteggere, almeno
in parte, da un altro importante processo corre-
lato a invecchiamento e mutazioni genetiche: la
riduzione dell’affinita di legame (aumento della
Km) degli enzimi per coenzimi (o substrati) per
alterazioni strutturali delle proteine. La perdita
della funzione degli enzimi sarebbe, infatti, com-
pensata dall’introduzione dietetica di una qual-
siasi delle vitamine del gruppo B, che andrebbe
ad aumentare il livello di coenzimi.

Infine, questo Autore propone la “teoria triage”
che fornisce un razionale unificante di un nesso
causale tra carenze di micronutrienti e malattie
cronico-degenerative, quali neoplasie, disfunzioni
immunitarie, declino cognitivo e malattie car-
diovascolari. Secondo tale teoria, nel corso del-
’evoluzione, si sarebbe sviluppata una risposta
biologica adattativa alla scarsa disponibilita di
micronutrienti, richiesti per la funzione di molte
proteine.
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Specifici meccanismi sarebbero, infatti, stati se-
lezionati per un ribilanciamento del metaboli-
smo, cosi da garantire la sopravvivenza dell’or-
ganismo, a spese di esigenze a lungo termine,
quali i processi di riparazione del DNA, con con-
seguente accumulo di gravi danni e aumento del
rischio di sviluppo a lungo termine di malattie
croniche.

Pertanto, U'ipotesi triage spinge a individuare sen-
sibili e specifici biomarcatori di insufficienze di
micronutrienti che possano essere utilizzati per
selezionare interventi integrativi mirati e otti-
mizzare il metabolismo a livello individuale e di
popolazione.

Ames sottolinea che gli studi sulla variabilita ge-
netica tra individui stanno procedendo a un rit-
mo molto rapido ma che, per definire corretta-
mente quali strategie adottare per ridurre il ri-
schio di patologie cronico-degenerative, sia ne-
cessario includere nella valutazione anche la nu-
trizione, tenendo in particolare considerazione
le proteine micronutrienti-dipendenti. Lanalisi
delle costanti cinetiche degli enzimi rappresen-
ta l'avvio di un interessante campo di indagine
che puo contribuire a superare un’ampia classe
di cambiamenti genetici deleteri attraverso in-
terventi nutrizionali.

nesis in mammals: the role
of endogenous nitric oxide.
Science. 2003
Feb7;299(5608):896-9.
Nisoli E, Falcone S, Tonello
C, Cozzi V, Palomba L, Fiora-
ni M, Pisconti A, Brunelli S,
Cardile A, Francolini M, Can-
toni O, Carruba MO, Monca-
da S, Clementi E. Mitochon-
drial biogenesis by NO
yields functionally active mi-
tochondria in mammals.
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Nell’ultimo decennio si sono moltiplicati gli stu-
di e le ricerche in campo nutrigenomico.
Lepigenetica nutrizionale propone nuovi mecca-
nismi basati sulle interazioni geni-dieta, allo sco-
po di chiarire il ruolo di modulazione della nu-
trizione nell’invecchiamento e nello sviluppo del-
le malattie legate all’eta.

La metilazione del DNA e le modificazioni post-
traduzionali degli istoni sono i livelli classici di
regolazione epigenetica dell’espressione genica.
| fenomeni epigenetici sono critici a partire dal-
lo sviluppo embrionale sino all’invecchiamento
e aberrazioni nei modelli epigenetici sono emer-
si come meccanismi eziologici di numerose ma-
lattie legate all’eta quali neoplasie, malattie car-
diovascolari e malattie neurodegenerative.

| nutrienti possono agire come fonte di modifi-
cazioni epigenetiche e possono regolare il posi-
zionamento di queste modificazioni. Nutrienti
coinvolti nel metabolismo del carbonio, quali aci-
do folico, vitamina B12, vitamina Bé, riboflavi-
na, metionina, colina e betaina, sono coinvolti
nella metilazione del DNA attraverso la regola-
zione dei livelli di S-adenosilmetionina e S-ade-
nosilomocisteina.

Invecchiamento e malattie legate all’eta sono as-
sociati a profondi cambiamenti nei modelli epi-
genetici, anche se non é ancora noto se questi

6) Valerio A, Cardile A, Cozzi V,
Bracale R, Tedesco L, Piscon-
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Clementi E, Moncada S, Car-
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genesis in fat and muscle of
obese rodents. ] Clin Invest.
2006 Oct;116(10):2791-8.
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L, Falcone S, Valerio A, Can- 9)
toni O, Clementi E, Moncada
S, Carruba MO. Calorie re-
striction promotes mitochon-
drial biogenesis by inducing
the expression of eNOS.
Science. 2005 Oct
14;310(5746):314-7.
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Bruttini F, Caliaro F, Corsetti
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drial biogenesis in middle-
aged mice. Cell Metab. 2010
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cambiamenti siano programmatici o stocastici
(10). Gli studi in questo campo mirano a carat-
terizzare il pattern epigenetico di un invecchia-
mento sano per identificare in definitiva misure
nutrizionali per realizzare questo pattern. Se-
condo i sostenitori dell’epigenetica nutrizionale,

Nutritional influences on epi-
genetics and age-related di-
sease. Proc Nutr Soc. 2012
Feb;71(1):75-83.

Stidley CA, Picchi MA, Leng
S, Willink R, Crowell RE, Flo-
res KG, Kang H, Byers T, Gilli-
land FD, Belinsky SA. Multi-
vitamins, folate, and green

11,

=

L’integrazione
negli anziani

Secondo le linee guida ESPEN la
supplementazione nutrizionale
offre benefici a particolari categorie
di anziani: i fragili, quelli con
frattura di femore o comunque
sottoposti a chirurgia ortopedica,
quelli con ulcere da decubito, i
dementi, i neoplastici. Comunque,
in tutti gli anziani lintervento
nutrizionale ha lo scopo di
provvedere al fabbisogno
necessario di calorie, proteine e
micronutrienti cosi spesso
trascurato, con l'obiettivo di
mantenere o migliorare lo stato
nutrizionale, la funzionalita fisica
ed eventualmente le capacita
riabilitative e quindi una migliore

vegetables protect against
gene promoter methylation
in the aerodigestive tract of
smokers. Cancer Res. 2010 13
Jan 15;70(2):568-74.

12) Anderson 0S, Sant KE, Doli-
noy DC. Nutrition and epige-
netics: an interplay of dieta-
ry methyl donors, one-car-

pal

ahead of print]

qualita della vita. Un adeguato
stato nutrizionale riduce inoltre
morbilita e mortalita per patologie.
Nell’anziano assume un ruolo
preminente l'integrazione dei
micro e macronutrienti che sono
maggiormente deficitari in questa
fascia di eta, quali vitamine B6, B9,
B12, D e proteine.

Il deficit di vitamine B6, Bg e B12
rientra nella eziopatogenesi delle
anemie, collocandosi nell’anziano
come l'agente causale di molte
forme a esordio subdolo e
apparentemente sine causa.

In questo contesto, la
supplementazione vitaminica,
anche a fronte di normali livelli
sierici di tali vitamine, produce un
miglioramento dei valori
emoglobinici e contestualmente
della performance fisica.

La vitamina D, legandosi al proprio
recettore presente sulle fibrocellule
muscolari, induce la sintesi di
fattori di trascrizione che
promuovono la proliferazione e la
differenziazione cellulare. La
vitamina D & essenziale per la
crescita e lo sviluppo muscolare,
come dimostrato da studi effettuati

le conoscenze dei fabbisogni nutrizionali, dello
stato nutrizionale e del genotipo possono esse-
re utilizzate per prevenire patologie croniche,
quali neoplasie e malattie cardiovascolari, attra-
verso la selezione di interventi dietetici mirati e
individualizzati (11-13).

bon metabolism and DNA
methylation. ) Nutr Biochem.
2012 Aug;23(8):853-9.

Glier MB, Green TJ, Devlin
AM. Methyl nutrients, DNA
methylation, and cardiova-
scular disease. Mol Nutr Fo-
od Res. 2013 May 10. [Epub

su topi in cui delezioni del gene
del suo recettore inibiscono lo
sviluppo muscolare.

Diversi studi dimostrano che bassi
livelli di vitamina D ed elevati livelli
dell’ormone paratiroideo (PTH)
incrementano il rischio di
sarcopenia.

E stato, inoltre, dimostrato come la
supplementazione di vitamina D
associata a supplementazione
giornaliera di calcio di 1200 mg
aumenti il numero relativo e le
dimensioni delle fibre muscolari di
tipo Il (deficitarie nei soggetti
sarcopenici) entro 3 mesi dall’inizio
del trattamento e come cio abbia
importanti risvolti funzionali:
riduce il rischio di fratture e di
cadute grazie al miglioramento
oltre che della densita minerale
ossea, anche del tono muscolare e
dell’equilibrio. (1,2)

Vari ricercatori hanno poi
esaminato gli effetti sia acuti sia
cronici della supplementazione
proteica sull’anabolismo delle
proteine muscolari negli anziani: la
maggior parte di questi suggerisce
che un consistente introito di
proteine aumenta la sintesi delle
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proteine muscolari in modo simile
in adulti e anziani (3,4).

Da cio si evince come gli individui
pill anziani siano ancora in grado
di trarre significativi

benefici dalle proteine alimentari e
come per ottenerli non sia
necessaria una quantita suppletiva
eccessiva. Per ottenere inoltre
adeguati benefici nella maggior
parte degli anziani e quindi
ottimizzare la sintesi proteica e il
bilancio proteico nelle 24 h, risulta

importante la distribuzione ad ogni
pasto di una porzione di proteine
ad elevato valore biologico.

Atal proposito, recenti studi
suggeriscono che la
supplementazione di leucina ai
pasti incrementa o normalizza la
sintesi proteica nel muscolo
invecchiato e ne accresce la massa
(5). Tale risposta anabolica risulta
mantenuta nel tempo. Il razionale
dell’utilizzo della leucina risiede
nel fatto che questo amminoacido

IL RUOLO DELL’INTEGRAZIONE

essenziale regola la crescita e la
proliferazione, la motilita e la
sopravvivenza delle cellule, la
trascrizione e la sintesi proteica. La
supplementazione con
amminoacidi essenziali promuove
quindi la crescita muscolare ed &
associata a una significativa
riduzione dei livelli sierici di TNF-,
mediatore dell’infiammazione
sistemica, fattore che svolge un
ruolo chiave nella genesi
dell’invecchiamento stesso (6).

Bibliografia serving hormone. Mol fe RR. Role of dietary pro- Am ) Physiol Endocrinol
Aspects Med. 2005, 26: tein in the sarcopenia of Metab 2008; 294: 392-400.
1) Souberbielle JC, Prié D, 203-19 aging. Am j Clin Nutr 2008, Dillon E, Sheffield-moore
Coubebaisse m, Friedlander,  3) Paddon-Jones D, Sheffield- 87: 1562-1566 m, paddon-jones D, Gilkin-
Houillier P, maruani G, ca- Moore m, katsanos CS, 5) Dreyer HC, drummond M), son C, Sanford AP, casper-
valier E, Cormier C. Update Zhang Xj, wolfe RR. Diffe- Pennings B, Fujita S, Glynn son L, Jiang J, Chinkes D,
on vitamin D and evalua- rential stimulation of mu- EL, Chinkes DL, Dhanani S, urban RJ. Amino acid sup-
tion of vitamin D status. scle protein synthesis in el- volpi E, Rasmussen BB. plementation increases le-
Ann Endocrinol. 2008, 69: derly humans following iso- Leucine-enriched essential an body mass, basal mu-
501-10. caloric ingestion of amino amino-acid and carbohydra- scle protein synthesis and
2) Montero-Odasso M, Duque acids or whey protein. Exp te ingestion following resi insulin-like growth factor-1
G. Vitamin D in the aging Gerontol 2006, 41: 215-219 stance exercise enhances expression in older woman.
musculo-skeletal system: 4) Paddon-Jones D, Short KR, mTOR signaling and protein J Clin Endocrinol Metab
an authentic strenght pre- Campbell WW, volpi E, wol- synthesis in human muscle. 2009, 94: 163
Le problematiche legate ad abitu-  Alcuni Autori suggeriscono che ot-
dini alimentari sbagliate vanno af- timizzare ’'assunzione di micronu-
frontate precocemente soprattutto trienti andrebbe a migliorare il me-
mediante validi sistemi di monito- tabolismo e a ridurre i danni al
raggio per intervenire nella maniera DNA, le neoplasie e altre malattie
pilt appropriata anche con laiuto  degenerative dell’eta avanzata.
IN EVIDENZA dell’integrazione.
RUOLO Secondo lepigenetica nutrizionale,
DELL’INTEGRAZIONE | Gli integratori rappresentano un va- in futuro le conoscenze dei fabbi-
lido aiuto per proteggere da ina- sogni nutrizionali, dello stato nu-

deguatezze nutrizionali derivanti da
un apporto carente di nutrienti o
da un alterato metabolismo di es-
si, soprattutto in alcuni gruppi di
individui: gli anziani, ad esempio,
sono a rischio di carenze di alcu-
ne vitamine.

Un adeguato controllo dell’introito
calorico e della qualita dei micro-
nutrienti & in grado di migliorare il
profilo metabolico nei soggetti an-
ziani.

trizionale e del genotipo potranno
essere utilizzate per prevenire pa-
tologie croniche attraverso la sele-
zione di interventi dietetici mirati
e individualizzati.
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L'INTEGRAZIONE
MULTIVITAMINICA-
MULTIMINERALE

I multivitaminici-multiminerali
(MVM) rappresentano gli inte-
gratori di vitamine e minerali pil
comunemente utilizzati negli Sta-
ti Uniti e in altri Paesi sviluppati
(1, 2). Negli ultimi dieci anni, il
loro utilizzo & notevolmente au-
mentato, in particolare tra gli in-
dividui anziani (3, 4).

Tuttavia, nonostante quello che
sembra essere un trend in cre-
scita nell’impiego di multivitami-
nici, continuano a esistere dubbi e polemiche sul-
la loro sicurezza nonché sulla loro efficacia, so-
prattutto nella prevenzione di malattie cronico-de-
generative, a causa della scarsita di evidenze uni-
voche e definitive.

| dati attualmente disponibili sui MVM derivano, in-
fatti, principalmente da studi osservazionali che, co-

me & noto, sono in grado di dimostrare esclusiva-
mente un’associazione e non un nesso causale tra
un intervento e uno specifico endpoint. Pertanto, la
recente pubblicazione di PHS I, il primo e unico RCT
a lungo termine sull’impiego di un integratore mul-
tivitaminico multiminerale, aggiunge un tassello fon-
damentale alla comprensione di benefici e rischi per
la salute di questa categoria di integratori.

B LA SICUREZZA

PHS Il & uno dei 21 RCT inclusi nella recente me-
ta-analisi, pubblicata su The American Journal of
Clinical Nutrition, secondo cui gli integratori MVM
possono essere utilizzati in modo sicuro, poiché
non é stato evidenziato alcun effetto sul rischio di
mortalita.

Gli Autori, tuttavia, sottolineano che nel loro la-
voro meta-analitico hanno cercato di ridurre la pro-
babilita di poli-supplementazione, andando a in-
cludere solo studi che avevano escluso parteci-
panti che assumevano regolarmente vitamine al
momento dell’arruolamento o che avevano chie-
sto ai partecipanti di sospenderne 'assunzione du-
rante il trial (5). La sicurezza d’uso di MVM pud,
infatti, essere influenzata dal livello di apporto di
nutrienti attraverso la dieta e 'uso concomitante
di altri integratori (6).

Alla luce dei risultati di precedenti revisioni siste-

matiche e meta-analisi di RCT (7, 8) secondo cui
beta-carotene, vitamina A e vitamina E, assunti in-
dividualmente o in combinazione con altri inte-
gratori antiossidanti, aumentano in maniera signi-
ficativa il rischio di mortalita per tutte le cause, gli
Autori, nelle loro conclusioni, sottolineano con for-
za un aspetto importante: la dose di assunzione
di vitamine e minerali pud condizionare la sicu-
rezza dell’integrazione. Un multivitaminico-multi-
minerale, oltre a poter riflettere meglio le intera-
zioni naturali tra vitamine e minerali negli alimen-
ti, non rappresenta un “mega-dosaggio” come per
la maggior parte dei singoli integratori esaminati
in molti studi.

Pertanto, assumere quotidianamente un singolo
MVM pud essere pil sicuro dell’apporto di una
quantita eccessiva di singole vitamine o antiossi-
danti.

L’assenza di rischi per la salute, derivanti dall’im-
VDA Net srl



piego quotidiano e prolungato di un MVM, & sta-
ta confermata anche dalla mancanza di effetti av-
versi seri in PHS I, in cui i partecipanti hanno as-
sunto per oltre 11 anni il multivitaminico. Indipen-
dentemente dai risultati dei singoli endpoint, il
trial ha, quindi, confermato che i MVM sono pro-

dotti sicuri.

L’INTEGRAZIONE MULTIVITAMINICA-MULTIMINERALE

Allo stesso modo, una revisione sistematica di RCT
e studi osservazionali in adulti e anziani condotta per
riassumere i dati di efficacia e sicurezza dellimpiego
di integratori multivitaminici-minerali nella preven-
zione primaria di neoplasie e malattie croniche nel-
la popolazione generale, non ha evidenziato alcun

pattern significativo di effetti avversi maggiori (9).
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Nei Paesi sviluppati, negli ultimi  Un multivitaminico-multiminerale,
dieci anni, lutilizzo degli integra- oltre a poter riflettere meglio le in-
tori multivitaminici-multiminerali & terazioni naturali tra vitamine e mi-
notevolmente aumentato, in parti- nerali negli alimenti, & general-
colare tra i soggetti anziani. mente costituito da nutrienti a do-
saggi fisiologici, a differenza di in-
IN EVIDENZA | |l recente trial PHS Il ha offerto una  tegratori monocomponenti a do-
INTEGRAZIONE | conferma importante sulla sicurez-  saggi elevati.
MULTIVITAMINICA- za di tali prodotti: gli integratori
MULTIMINERALE E SICUREZZA | mvM di qualita possono essere uti-

lizzati in modo sicuro poiché in ta-
le studio non é stato evidenziato
alcun effetto avverso serio in un
periodo molto prolungato pari a 11
anni di trattamento.
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B L’EFFICACIA NELLA PREVENZIONE

DELLE PATOLOGIE
CRONICO-DEGENERATIVE

Nel sintetizzare le evidenze disponibili sull’efficacia degli in-
tegratori multivitaminici nella prevenzione di malattie cronico-
degenerative, va ricordato non solo che tale potenziale ruolo,
sino alla pubblicazione di PHS I, era stato esaminato princi-
palmente in studi osservazionali e, in misura minore, RCT, ma
anche che non era mai stato considerato un multivitaminico
completo ma soltanto combinazioni di non pit di 5 vitami-
ne/minerali.

Pertanto, ad oggi, PHS Il & l'unico trial controllato verso place-
bo, randomizzato e di lunga durata che ha valutato 'impatto di
un multivitaminico “completo” sullo sviluppo di neoplasie, pa-
tologie cardiovascolari, oftalmiche e degenerative cognitive.

Oltre 14mila medici americani in un buono stato di salute, di
eta superiore ai 50 anni, per pit di 11 anni hanno assunto quo-
tidianamente il multivitaminico.

Endpoint primari dello studio erano l'incidenza di neoplasie
(esclusi i tumori cutanei non melanociti) e di eventi cardiova-

scolari maggiori.

B L’EFFICACIA
NELLA PREVENZIONE
DELLE PATOLOGIE

Per quanto riguarda ’endpoint
“cancro”, nel gruppo che ha as-
sunto il multivitaminico, rispetto
al gruppo sottoposto a placebo,
é stata registrata una riduzione
statisticamente significativa (8%) dell’incidenza com-
plessiva di cancro. Questa riduzione sarebbe gui-
data da tumori differenti dal carcinoma prostatico,
infatti, la riduzione raggiunge il 12% se dall’analisi
si esclude il carcinoma prostatico.

| risultati di analisi per sottogruppi sembrano, inol-
tre, suggerire un maggiore effetto protettivo nella
fascia d’eta degli ultrasettantenni, con una riduzio-
ne dell'incidenza complessiva di cancro del 18% (1).

Quello che é stato rilevato dal trial & un effetto ag-
giuntivo di protezione da parte dell’integratore
multivitaminico, rispetto ad abitudini salutari. La
popolazione dello studio, infatti, adottava stili di

ONCOLOGICHE

vita sani e si alimentava bene.
Non sono state, invece, osservate differenze al-
trettanto rilevanti nella riduzione di tipi specifici
di cancro, quali carcinoma prostatico e carcinoma
colorettale, né della mortalita.

In definitiva, lo studio PHS Il ha dimostrato che
una supplementazione multivitaminica quotidiana
é in grado di ridurre, in maniera modesta ma sta-
tisticamente significativa, il rischio di cancro in sog-
getti adulti e, in particolare, negli anziani*.

Occorre, inoltre, rilevare come la popolazione esa-

minata sia caratterizzata da medici con stili di vi-
VDA Net srl



ta presumibilmente corretti e
quindi con basso rischio di oc-
correnza di neoplasie. A questo
riguardo & prevedibile che la dif-
ferenza tra i controlli e 'appor-
to polivitaminico possa essere
maggiore nella popolazione ge-
nerale.

Stesso discorso per una popola-
zione femminile il cui vantaggio
in teoria potrebbe essere anco-
ra piu significativo, infatti molti
tumori di genere (seno, utero,
ovaie ecc.) dipendono da squili-
bri ormonali e momenti della vi-
ta come la post menopausa che
possono ricevere benefici da
un’integrazione specifica.
Interessanti, in questo ambito,
le ricerche che lo stesso gruppo
del PHS Il sta portando avanti
su una popolazione femminile.

Precedenti metanalisi, revisioni sistematiche, RCT
e studi prospettici di coorte individuali, pubblica-
ti nell’'ultimo decennio, che hanno indagato gli ef-
fetti della somministrazione di MVM e/o singole vi-
tamine e/o minerali a “livelli fisiologici” sul can-
cro, hanno mostrato risultati positivi o neutri su
carcinoma colorettale, carcinoma prostatico, o neo-
plasie totali.

Sono state prodotte evidenze scientifiche a sup-
porto di benefici offerti da MVM e acido folico in
soggetti sani nella riduzione del rischio di tumore
del colon e da parte del selenio nella riduzione del
rischio di carcinoma prostatico.

In particolare, una meta-analisi di studi di coorte ha
evidenziato una diminuzione del rischio di cancro
al colon (rischio relativo, RR 0,88) negli individui
che utilizzavano la supplementazione con vitamine
e minerali per un periodo da 7 a 20 anni (2).

L’apporto di acido folico attraverso dieta e inte-
gratori, superiore a 560 g/die, & risultato asso-
ciato a una riduzione significativa del rischio di

L’INTEGRAZIONE MULTIVITAMINICA-MULTIMINERALE

cancro al colon, in una meta-analisi di 13 studi di
coorte (RR 0,87, 95% Cl: 0,78-0,98, p = 0,009) ri-
spetto all’assunzione di acido folico inferiore a 240
ug/die, con una riduzione del rischio del 2% per
ogni aumento di 100 pg nel consumo quotidiano
di acido folico (3).

Questi risultati sono supportati da altre due me-
ta-analisi/revisioni sistematiche, comprendenti an-
che studi caso-controllo, che hanno mostrato un
significativo effetto protettivo dell’apporto di aci-
do folico con la sola dieta o totale (dieta e inte-
grazione) nei confronti del carcinoma colorettale

(4,5).

Allo stesso modo, una meta-analisi di 8 studi di
coorte e 5 studi caso-controllo, per un totale di ol-
tre 27omila partecipanti, ha evidenziato che livel-
li elevati di vitamina B6 hanno diminuito il rischio
di cancro colorettale in studi di coorte (6). Tutta-
via, studi sulla supplementazione di acido folico
in soggetti con precedente diagnosi di malattia
cronica o predisposti al cancro, hanno suggerito
un possibile aumento del rischio di carcinoma co-
lorettale (7) e cancro totale (8).
VDA Net srl
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L’European Prospective Investi-
gation into Cancer and Nutrition
(EPIC) & un ampio studio multi-
centrico di coorte su oltre
519.978 adulti di 10 Paesi euro-
pei (9). Dopo aggiustamento per
fumo, elevati livelli sierici di vi-
tamina B6 sono stati associati
ad una significativa riduzione del
rischio di carcinoma polmonare
(RR 0,40, Cl 95% 0,33-0,60, p
<0,000001).

In una meta-analisi di 12 RCT, il selenio ha ridot-
to in modo significativo il rischio di neoplasie ga-
strointestinali e la mortalita per cancro sia negli
uomini sia nelle donne (10, 11).

Inoltre, la supplementazione di selenio ha dimi-
nuito in modo significativo il rischio di incidenza
complessiva di cancro in generale e di carcinoma
prostatico negli uomini sia in RCT sia in studi di
coorte (12,13).

Tuttavia, altre meta-analisi di trial randomizzati
hanno mostrato un effetto neutro del selenio nel-
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cronutrienti nel contesto di RCT pud essere corre-
lata alla difficolta di creare un contrasto adegua-
to nell’apporto di micronutrienti per i soggetti as-
segnati all’intervento attivo rispetto al gruppo di
controllo.

A differenza dei trial che valutano interventi far-
macologici, & praticamente impossibile e non eti-
co creare un gruppo di controllo non esposto, os-
sia senza assunzione di nutrienti. Poiché i com-
ponenti di un integratore MVM sono anche costi-
tuenti dietetici, tutti i partecipanti a questi trial
hanno livelli plasmatici e tissutali di vitamine e
minerali essenziali al basale, con un’esposizione
continuata durante tutto il trial. Pertanto, la mag-
gior parte dei RCT sono progettati per confronta-
re ’assunzione tipica rispetto a una superiore nel
gruppo di intervento. La difficolta sta allora nel
mantenere consistente questo contrasto attraver-
so lo studio. Lo stato di assunzione di micronu-
trienti & probabile che vari a causa di cambiamenti
nella dieta e/o I'accesso ad altri MVM e questo pud
0 non pud avvenire proporzionalmente nei grup-
pi di intervento e di controllo.

in cardiovascular disease
and cancer prevention: Part
1. Ann Pharmacother.
2005;39:1870-1878.

Blot WJ, Li JY, Taylor PR, Guo
W, Dawsey S, Wang GQ,
Yang CS, Zheng SF, Gail M, Li
GY, et al. Nutrition interven-
tion trials in Linxian, China:
supplementation with speci-
fic vitamin/mineral combina-
tions, cancer incidence, and
disease-specific mortality in
the general population. ]
Natl Cancer Inst.
1993;85:1483- 1492.

20) Hercberg S, Galan P, Prezio-
si P, Bertrais S, Mennen L,
Malvy D, Roussel AM, Favier
A, Briancon S. The
SU.VI.MAX Study: a rando-
mized, placebo-controlled
trial of the health effects of
antioxidant vitamins and
minerals. Arch Intern Med.
2004;164:2335-2342.
Lippman SM, Klein EA, Go-
odman PJ, Lucia MS, Thom-
pson IM, Ford LG, Parnes HL,

Minasian LM, Gaziano JM,
Hartline JA, Parsons JK, Bear-
den JD 3rd, Crawford ED, Go-
odman GE, Claudio J, Win-
quist E, Cook ED, Karp DD,
Walther P, Lieber MM, Kristal
AR, Darke AK, Arnold KB,
Ganz PA, Santella RM, Alba-
nes D, Taylor PR, Probstfield
JL, Jagpal T, Crowley JJ, Mey-
skens FL Jr, Baker LH, Col-
tman CA Jr. Effect of sele-
nium and vitamin E on risk
of prostate cancer and other
cancers: the Selenium and
Vitamin E Cancer Prevention
Trial (SELECT). JAMA.
2009;301:39-51.

22) Jenab M, Bueno-de-Mesquita
HB, Ferrari P, van Duijnhoven
FJ, Norat T, Pischon T, Jansen
EH, Slimani N, Byrnes G, Ri-
naldi S, Tjgnneland A, Olsen
A, Overvad K, Boutron-
Ruault MC, Clavel-Chapelon
F, Morois S, Kaaks R, Linsei-
sen J, Boeing H, Bergmann
MM, Trichopoulou A, Misirli
G, Trichopoulos D, Berrino F,

VDA Net srl

=

19,

=

21

NUOVE EVIDENZE SULL’USO DEI MULTIVITAMINICI E MULTIMINERALI

N
ul



NUOVE EVIDENZE SULL’USO DEI MULTIVITAMINICI E MULTIMINERALI

N
(o)}

L’INTEGRAZIONE MULTIVITAMINICA-MULTIMINERALE

*NOTA

Informazioni aggiuntive saranno utili per meglio inqua-
drare i risultati dell’endpoint cancro riportati dallo Stu-
dio PHSII. In particolare, ulteriori dati ed analisi do-
vrebbero essere condotte sull’utilizzo delle statine, sul-
la concomitanza di diabete e sull’utilizzo di antidiabeti-
ci orali nella popolazione arruolata nello studio, dal mo-
mento che questi fattori potrebbero, secondo alcuni re-
centi studi, incidere sul rischio di cancro. Altre conside-
razioni possono essere fatte per quanto riguarda 'aspet-
to statistico. Lintento dello studio era quello di inda-
gare 'effetto di tutte le combinazioni di 4 diverse sup-

plementazioni dietetiche: multivitaminici, vitamina E, vi-
tamina C e beta-carotene. Lo studio multifattoriale 2x2x2x2
é stato disegnato per indagare una serie di endpoint che
comprendevano eventi cardiovascolari, patologie ocula-
ri, declino cognitivo, mortalita per cancro, per un tota-
le di 21 endpoint. Con un tale disegno statistico ven-
gono considerati 315 possibili confronti. Le conclusioni
che gli autori riportano sulla capacita dei multivitamini-
ci di ridurre significativamente il rischio di cancro (p=
0,04) potrebbe essere un risultato falso positivo dovu-
to alla probabilita di errore derivata dai confronti mul-
tipli.
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IN EVIDENZA
EFFICACIA NEL CANCRO

Il trial PHS Il ha dimostrato che una
supplementazione multivitaminica
quotidiana & in grado di ridurre, in
maniera modesta ma statistica-
mente significativa, il rischio di can-
cro in soggetti adulti e, in partico-
lare, negli anziani.

La popolazione esaminata era ca-
ratterizzata da medici con stili di
vita corretti e quindi con basso ri-
schio di occorrenza di neoplasie.
Pertanto, & prevedibile che la dif-
ferenza tra i controlli e il gruppo
trattato con il multivitaminico-mul-
timinerale possa essere maggiore
nella popolazione generale.

In attesa di ricevere evidenze an-
che per la popolazione femminile

over 50 in cui in teoria potremmo
ottenere maggiori benefici da un’in-
tegrazione alimentare completa.

Nell’ultimo decennio, metanalisi,
revisioni sistematiche, RCT e studi
prospettici di coorte individuali
hanno dimostrato che la sommini-
strazione di MVM e/o singole vita-
mine e/o minerali a “livelli fisiolo-
gici” ha effetti positivi o neutri su
carcinoma colorettale, carcinoma
prostatico e neoplasie totali.
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B EFFICACIA NELLA
PREVENZIONE DELLE
PATOLOGIE CARDIOVASCOLARI

Le malattie cardiovascolari rap-
presentano la maggiore causa di
mortalita nel mondo con un’in-
cidenza in rapido e continuo au-
mento (1). Nei Paesi industrializ-
zati & stato stimato che circa il
50% degli uomini e il 40% del-
le donne nel corso della loro vi-
ta svilupperanno patologie car-
diovascolari (2). | maggiori fat-
tori di rischio sono gia noti da
diverso tempo, tuttavia l'iper-
tensione arteriosa, il fumo, il dia-
bete mellito, I'ipercolesterolemia,
'obesita, sono ancora molto fre-
quenti nella nostra popolazione,
soprattutto nella fascia di eta pit
avanzata. La scarsa aderenza a
un sano stile di vita, la bassa
compliance alle terapie farma-
cologiche per ridurre i fattori di
rischio eventualmente presenti,
sono i principali responsabili della mancata pre-
venzione cardiovascolare.

Le migliori strategie di prevenzione consistono, in-
fatti, nell’allontanare tali fattori di rischio, seguire
una corretta condotta di vita correggendo i prin-
cipali errori di alimentazione, evitare il fumo, pra-
ticare un’attivita fisica aerobica regolare e ricono-
scere le pitl comuni manifestazioni che possano
far sospettare una patologia CV per una piu pre-
coce diagnosi e terapia.

E importante valutare quanto luso dei multivita-
minici possa in qualche modo integrare un corretto
stile di vita e prendere parte quindi alla preven-
zione cardiovascolare.

PHS Il é ad oggi |'unico trial randomizzato su lar-
ga scala che ha valutato I'efficacia a lungo termi-
ne di un multivitaminico in rapporto al rischio di
sviluppare eventi CV maggiori, quali infarto del
miocardio (IM) non fatale, ictus non fatale e mor-
talita cardiovascolare. Rispetto al placebo, il grup-
po sottoposto al MVM non ha mostrato alcuna ri-
duzione statisticamente significativa dell’inciden-
za di eventi CV maggiori, né alcuna riduzione de-

gli endpoint secondari, quali IM totale e ictus to-
tale. | risultati sembrano suggerire una riduzione
del rischio di IM fatale e una modesta riduzione
degli eventi CV maggiori in uomini d’eta pari o su-
periore a 70 anni.

Non & emersa alcuna differenza nel confronto de-
gli effetti del MVM nella prevenzione CV primaria
rispetto a quella secondaria.

Secondo gli Autori, 'identificazione e il trattamento
dei noti fattori di rischio cardiovascolare durante
il follow-up potrebbero avere superato gli effetti
potenziali del MVM sugli endpoint CV.

| risultati quindi sono stati neutri, tuttavia la po-
polazione studiata aveva un basso profilo di ri-
schio insieme a un corretto stile di vita. Inoltre, i
soggetti arruolati nello studio usufruendo gia di
una dieta corretta ed equilibrata potevano conta-
re su di un adeguato introito di micronutrienti e
quindi trarre meno beneficio dall’integrazione con
i multivitaminici.

Precedenti studi epidemiologici hanno mostrato
che una dieta ricca di frutta e verdura e quindi di
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antiossidanti € inversamente as-
sociata al rischio di sviluppare
coronaropatia e mortalita car-
diovascolare (3).

In uno studio caso-controllo, ef-
fettuato su un’ampia popolazio-
ne svedese con abitudini ali-
mentari caratterizzate da scarso
introito di frutta e verdura, 'uso
di un multivitaminico é risultato
associato a un minor rischio di
IM non fatale indipendentemen-
te dai fattori di rischio cardiova-
scolare, suggerendo un effetto protettivo indipen-
dente del multivitaminico (4). Tuttavia é difficile
escludere con certezza che tale vantaggio possa
essere del tutto separato dai benefici derivanti da
un sano stile di vita. In altri studi osservazionali,
é stato descritto un minor rischio CV legato al-
l'utilizzo dei multivitaminici (5) rispetto al consu-
mo di elevate dosi di vitamina B (6) ed & stato con-
fermato che un maggior introito di vitamina B12 e
acido folico € associato a un ridotto rischio di co-
ronaropatia (7). Gli stessi dati a favore della sup-
plementazione con acido folico sono emersi anche
in altre ricerche (8). La Societa Americana di Car-
diologia (AHA) ha eseguito negli ultimi decenni
un’ampia ricerca sul ruolo della nutrizione nella ri-
duzione del rischio CV, ponendo l'attenzione sul
benefico effetto di alcune vitamine antiossidanti
(vitamina E, vitamina C e betacarotene) sulla ridu-
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lo potenziale per i
MVM nella ridu-
zione del rischio
CV. Lassunzione di
integratori multi-
vitaminici con e
senza minerali
risultata associata
a una diminuzione
del 27% del ri-
schio di IM rispet-
to alla non assun-
zione (HR aggiu-
stato 0,73, Cl 95%
0,57-0,93), € a una riduzione del 41% (HR aggiu-
stato 0,59, Cl 95% 0,44-0,80) nelle donne che han-
no assunto integratori multivitaminici per almeno
5 anni.

Lossidazione del colesterolo LDL all’interno della
parete delle arterie € una delle fasi dello sviluppo
della placca aterosclerotica, le molecole antiossi-
danti sono risultate in grado di rallentare il pro-
cesso dell’aterosclerosi in studi su animali (12).
La supplementazione di vitamina E prolunga la re-
sistenza del colesterolo LDL al danno ossidativo,
agendo con meccanismo protettivo (13). La vita-
mina C é la molecola antiossidante pit idrosolu-
bile nel plasma e partecipa al processo di rigene-
razione della vitamina E ossidata (14).

In alcuni studi non randomizzati, il supporto die-
tetico di queste vitamine antiossidanti & apparso
associato a una ridotta mortalita e incidenza di

L’INTEGRAZIONE MULTIVITAMINICA-MULTIMINERALE

malattie CV (15), risultando quindi implicato nella
progressione dell’aterosclerosi (16).

Ulteriori ricerche hanno indicato il ruolo delle vi-
tamine nel ridurre la perossidazione lipidica e il
danno da radicali liberi e quindi inibire [’atero-
sclerosi (17, 18).

In una recentissima meta-analisi di 50 RCT (19),
non emergono evidenze a supporto dell’'uso di vi-
tamine o antiossidanti per la prevenzione prima-
ria 0 secondaria di eventi CV maggiori. Inoltre, que-
sti integratori non sono risultati associati a un ri-
schio ridotto di tali eventi in analisi per sottogruppi
in base a diversi fattori, quali tipo di vitamine e
antiossidanti, tipo di esiti CV, disegno dello stu-
dio, qualita metodologica, durata del trattamen-
to, fonte di finanziamento, azienda produttrice de-
gli integratori, tipo di controllo, numero di parte-
cipanti a ogni trial e integratori assunti singolar-
mente o in combinazione con altre vitamine o an-
tiossidanti.

| risultati di trial non randomizzati che hanno mo-
strato, invece, un effetto positivo sulla riduzione
del rischio legata all’uso di vitamine antiossidan-
ti, sono stati osservati in soggetti senza malattia
coronarica nota. Pertanto, si potrebbe ipotizzare
che tali vitamine possano avere un effetto protet-
tivo solo prima dello sviluppo della malattia co-
ronarica (20). Lo stress ossidativo & aumentato nei
pazienti diabetici, pertanto & stato ipotizzato che
le vitamine antiossidanti potrebbero avere un mag-
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gior effetto benefico in questi soggetti (21).

Nel 2002 sono stati pubblicati i dati dell’Heart Pro-
tection Study: in pazienti a elevato rischio CV l'ap-
porto quotidiano di vitamina E, insieme a vitami-
na C e beta-carotene durante un follow-up di 5 an-
ni € risultato sicuro, in assenza tuttavia di una si-
gnificativa riduzione di eventi (22).

Lo studio Women’s Health Initiative (23), che ha
considerato donne in post-menopausa d’eta com-
presa tra 50 e 79 anni, non ha riscontrato alcuna
significativa associazione totale tra le principali ca-
tegorie di MVM e il rischio di eventi CV.

Diversi trial randomizzati hanno valutato I'effetto
singolo di vitamine e minerali a elevate dosi, in
particolare vitamina E e vitamina C (24), beta-ca-
rotene (25), selenio (26) e vitamina B (27), rispetto
ai principali endpoint CV senza evidenziare alcun
beneficio.

| risultati del GISSI-prevenzione trial (28) non han-
no dimostrato una riduzione statisticamente si-
gnificativa della mortalita e del rischio di svilup-
pare nuovi eventi CV, legata all’uso della vitamina
E nel post infarto, ipotizzando una mancanza di
beneficio nella prevenzione secondaria.

La discrepanza tra i dati positivi derivanti dagli
studi osservazionali rispetto ai dati negativi pro-

20 Steinberg D, Witztum JL. Is MRC/BHF Heart Protection

the oxidative modification

venienti dai trial clinici potrebbe riflettere la diffe-
renza esistente tra I'assunzione di antiossidanti li-
mitata nel tempo rispetto a una dieta ricca di an-
tiossidanti effettuata nella popolazione per lungo
periodo.

Come sottolineato nel paragrafo precedente sul
cancro, molti aspetti legati a popolazioni di pa-
zienti, differenze nella formulazione degli integra-
tori e altri fattori confondenti, possono influenza-
re i risultati di studi sulla prevenzione primaria e
secondaria delle malattie cardiovascolari.

Sebbene gli RCT siano considerati il gold standard
della ricerca per gli interventi farmacologici, esi-
stono molte difficolta associate alla realizzazione
di ampi studi randomizzati a lungo termine di in-
terventi nutrizionali.

La problematica di tutti gli studi di prevenzione &
’aderenza al trattamento e la compliance; in una
reale pratica clinica queste problematiche sono an-
cora maggiori rispetto ai RCT dove sono poste in
atto strategie di mantenimento della popolazione
a rispettare le prescrizioni della randomizzazione.

I limiti intrinseci per una corretta valutazione di
studi di prevenzione con MVM sono, ad esempio,
portare avanti lo studio per una durata adeguata
(vari decenni), mantenendo 'aderenza attraverso
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decenni di follow-up; garantire 'integrita del grup-
po di controllo, considerato il facile accesso agli
integratori MVM; la selezione di dosaggi adegua-
ti, ecc.

Studi epidemiologici e di ricerca di base sugli ef-
fetti di carenze/inadeguatezze di micronutrienti su-
gli endpoint di malattie croniche e sui meccanismi
biochimici rilevanti per lo sviluppo di tali malattie,
forniscono dati importanti a supporto delle evi-
denze provenienti da RCT.

Pertanto, i risultati dei lavori scientifici disponibi-
li sino ad ora non consentono una conclusione uni-
voca, in quanto non hanno dimostrato un chiaro
e definitivo beneficio dell’uso dei multivitaminici
nella riduzione del rischio cardiovascolare, attua-

L’INTEGRAZIONE MULTIVITAMINICA-MULTIMINERALE

bile mediante l'integrazione dell’abolizione del fu-
mo con una dieta equilibrata, un apporto calorico
bilanciato da una regolare attivita fisica, nonché il
mantenimento di bassi livelli di colesterolo e di
pressione arteriosa.

Sono necessari ulteriori studi per definire un pos-
sibile ruolo dei multivitaminici in aggiunta a stili
di vita sani.

*x

IN EVIDENZA
EFFICACIA NELLE
PATOLOGIE CARDIOVASCOLARI

Nel trial PHS II, il gruppo sottopo-
sto al MVM non ha mostrato alcu-
na riduzione statisticamente signi-
ficativa dell’incidenza di eventi CV
maggiori.

| risultati sembrano suggerire una
riduzione del rischio di IM fatale e
una modesta riduzione degli even-
ti CV maggiori in uomini d’eta pa-
ri 0 superiore a 70 anni.

Secondo gli Autori del PHS I,
identificazione e il trattamento dei
noti fattori di rischio cardiovasco-
lare durante il follow-up potrebbe-
ro avere superato gli effetti poten-
ziali del MVM sugli endpoint CV.

Precedenti studi epidemiologici
hanno mostrato che una dieta ric-
ca di frutta e verdura e, quindi, di
sostanze antiossidanti & inversa-
mente associata al rischio di svi-
luppare coronaropatia e mortalita
cardiovascolare.

| risultati dei lavori scientifici di-
sponibili sino a ora sugli effetti dei
multivitaminici su endpoint cardio-

vascolari, sono da considerarsi neu-
tri, in quanto non hanno dimostra-
to un chiaro e definitivo beneficio
del loro utilizzo nella riduzione del
rischio cardiovascolare.

Ulteriori studi sono necessari per
definire un possibile ruolo dei mul-
tivitaminici in aggiunta a stili di vi-
ta sani su una popolazione gene-
rale di adulti anziani con un rischio
cardiovascolare piil elevato.
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B LEFFICACIA NELLA
PREVENZIONE DELLE
PATOLOGIE OFTALMICHE

Gli endpoint secondari del trial
PHS I, di cui é prevista a breve
la pubblicazione, includono la ca-
taratta e la degenerazione ma-
culare senile (DMS), patologie
oculari la cui incidenza aumenta
esponenzialmente con l'avanza-
re dell’eta.

La cataratta rappresenta uno dei
disturbi pit frequenti: si stima
che in Italia colpisca ben due
persone su tre sopra i 70 anni,
mentre a 80 anni i soggetti af-
fetti sono la quasi totalita.

In Italia recentemente (2012) si
sono censiti 550.000 interven-
ti/fanno di cataratta di cui ben
108.000 solo nella regione Lom-
bardia, questi numeri danno
un’idea dellimportanza di attuare
tutte le strategie di prevenzione
per contenere i costi per il SSN.

Oltre ad essere estremamente

diffuse, queste malattie hanno un impatto signifi-
cativo sulla qualita di vita del paziente, limitan-
done I'autonomia e la mobilita e generando costi
sociali e assistenziali molto elevati.

Se oggi esistono delle terapie - come l'intervento
chirurgico per la cataratta o la terapia farmacolo-
gica per alcuni tipi di DMS - la prevenzione rap-
presenta una strategia altrettanto valida per otti-
mizzare il controllo di tali condizioni.

La DMS ¢ una patologia gravemente invalidante,
in quanto crea notevoli difficolta nello svolgimen-
to delle attivita quotidiane. Rende difficile scrive-
re, leggere, guidare e riconoscere i volti.

Tale patologia € la principale causa di cecita nei
soggetti d’eta superiore ai 50 anni (1,2) e conti-
nua a destare grosse preoccupazioni perché spes-
so sottovalutata e non correttamente trattata.

La sede anatomica in cui si sviluppano gli eventi
patologici che caratterizzano la DMS é rappresen-

tata dal complesso retina esterna-coriocapillare.
In questa sede si verificano gli eventi pid impor-
tanti per il ciclo della visione, tra cui ’elimina-
zione continua di frammenti apicali dei segmenti
esterni dei fotorecettori che, fagocitati dall’epite-
lio pigmentato retinico, subiscono una degrada-
zione enzimatica.

Tale processo di rinnovamento dei segmenti ester-
ni dei fotorecettori dura per tutta la vita e con
’'avanzare degli anni un certo numero di residui
indigeriti puo costituire uno degli elementi inizia-
li di alterazione degli strati retinici esterni. In par-
ticolare i granuli di lipofuscina, che aumentano
sensibilmente nell’epitelio pigmentato senile, sa-
rebbero un derivato indigeribile di questo pro-
cesso. La lipofuscina deriva dalla perossidazione
dei lipidi conseguente a fenomeni di autossida-
zione o di esposizione ai ROS, formati dalla con-
tinua esposizione alla luce e all’alta pressione di
ossigeno. Pertanto, lo stress ossidativo é ritenu-
to un’importante causa della DMS.
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Sono stati definiti due principali tipi di degenera-
zione maculare senile: forma secca o atrofica e
forma umida o essudativa o neovascolare.

Lo studio europeo EUREYE (3) del 2006 & stato
condotto con l'obiettivo di stimare la prevalenza
della DMS tra la popolazione anziana (soggetti di
eta pari o superiore a 65 anni) europea.

La DMS avanzata (umida o secca) € risultata pre-
sente nel 3,32% (Cl 95% 2,52- 4,13) della popo-
lazione.

Il braccio italiano, in particolare, era costituito da
605 anziani con una prevalenza della DMS avan-
zata pari al 3,68% (Cl 95% 2,17- 5,18).

Le prevalenze riscontrate da Augood e collabora-
tori in EUREYE risultano comparabili con quelle
derivanti dai principali studi condotti sulla popo-
lazione americana. Parimenti questi dati si alli-
neano a quelli ottenuti in Australia e in Cina (4).

Infine, lo studio PAMDI (5) che con EUREYE & uno
dei pochi studi epidemiologici su larga scala sul-
la DMS condotti nel bacino del Mediterraneo, ha
confermato che la DMS colpisce un’elevata per-
centuale della popolazione anziana in Italia. Que-
sto studio non supporta l'ipotesi che vivere in un
ambiente rurale o appartenere a una popolazio-
ne del bacino del Mediterraneo possa offrire pro-
tezione rispetto allo sviluppo di forme intermedie
della malattia.

| fattori di rischio della DMS sono molteplici, al-
cuni sono considerati certi, quali eta, fumo e al-
cool, mentre altri sono ancora oggetto di studio:
familiarita e fattori genetici, genere, razza, obesi-
ta, fattori cardiovascolari e ipertensione, dieta,
chirurgia della cataratta ed esposizione alla luce
solare.

Per quanto riguarda la dieta, da tempo € noto il
ruolo protettivo per la vista svolto dalle vitamine
A, C ed E, nonché da luteina e zeaxantina, caro-
tenoidi di cui sono ricchi alcuni tipi di ortaggi e
frutta (6-13).

La luteina e la zeaxantina sono i principali_caro-
tenoidi componenti i pigmenti maculari. E am-
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piamente documentata un’azione di filtro dei pig-
menti maculari nei confronti della luce blu e del-
la radiazione del vicino ultravioletto e un’azione
di protezione dal danno ossidativo grazie alla ca-
pacita di questi carotenoidi di inattivare le specie
reattive dell’ossigeno.

La densita di pigmenti maculari e la protezione
dallo stress ossidativo sono pertanto fattori criti-
ci per la salute della retina e pit in generale del-
l’intero occhio. Ne & una conferma il riscontro che
il declino fisiologico dell’acuita visiva eta-correla-
to, in assenza di patologie, non si presenta in sog-
getti anziani che possiedono un’elevata densita
di pigmenti maculari.

La dieta contemporanea €& povera di questi spe-
cifici antiossidanti dato che il 70% del cibo con-
sumato sul pianeta terra proviene da 10 specie di
mais, dal riso e dai bovini che hanno subito im-
pegnative manipolazioni per ottenere il maggior
rendimento possibile a scapito delle proprieta nu-
tritive.

Il nostro organismo funziona con sistemi dipen-
denti dalla dieta dell’era paleolitica, quindi di mi-
gliaia di anni fa. Non vi é stato abbastanza tem-
po a livello evolutivo per adeguarsi agli alimenti
trasformati come i cereali raffinati, i grassi, lo zuc-
chero, il sale e ovviamente gli additivi. Le diete
occidentali aumentano infiammazione e stress os-
sidativo accelerando i processi degenerativi an-
che a livello della macula degli occhi. Paumento
del numero di obesi favorisce la presenza di gras-
so in eccesso che entra in competizione con l’as-
sorbimento a livello retinico e cerebrale degli an-
tiossidanti liposolubili che si riducono drastica-
mente. Inoltre il fumo e 'alcool inducono una di-
minuzione dei livelli ematici di luteina.

E stato dimostrato che 'assunzione di luteina con
la dieta, attraverso sia I'alimentazione sia la sup-
plementazione, ha un effetto diretto sull’incremento
della densita dei pigmenti della macula (14-17).

Per la salute dell’occhio ¢ fondamentale anche il

ruolo degli acidi grassi omega 3, presenti soprat-

tutto nel pesce, che contrastano il deposito di co-

lesterolo nei vasi sanguigni: un eccessivo consu-
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mo di grassi di origine animale puo, infatti, pre-
disporre allo sviluppo di patologie oculari legate
all’eta (18).

Per la gestione della degenerazione maculare sec-
ca, che rappresenta circa '80% dei casi di DMS,
dati provenienti da studi osservazionali e RCT sup-
portano 'impiego dell’integrazione con vitamine e
minerali oltre all’eliminazione di noti fattori di ri-
schio, quali fumo, ipertensione, esposizione alla
luce solare. In particolare, 'assunzione di vitami-
na E (Hazard Ratio, HR = 0,92; Cl 95% 0,84-1,00)
e zinco (HR = 0,91; Cl 95% 0,83-0,98) con la die-
ta é risultata inversamente associata allo sviluppo
di DMS (19). Inoltre, & stato evidenziato che con-
sumare beta-carotene, vitamina C, luteina e zea-
xantina riduce il rischio di sviluppare DMS (20).

Seddon et al. (21) hanno riscontrato che I'assun-
zione elevata di acido linoleico con la dieta é as-
sociata a un maggior rischio di DMS, mentre l’in-
troduzione di acidi grassi omega-3 ne diminuisce
il rischio.

Lo studio AREDS (Age-Related Eye Disease Study)
con un follow-up di oltre 6 anni, ha mostrato una ri-
duzione del 25% del rischio di progressione della
DMS avanzata utilizzando una formulazione di 500
mg di vitamina C, 400 IU di vitamina E, 15 mg di be-
ta-carotene, 8o mg di zinco e 2 mg di rame (22).

La ricerca non si & fermata a questo risultato. A
partire dal 2006, i ricercatori di AREDS hanno cer-
cato di capire se fosse possibile migliorare la for-
mulazione AREDS utilizzata come trattamento del-
la DMS. | risultati di questo lavoro sono stati resi
noti nel 2013 con la pubblicazione di AREDS2.
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allo studio AREDS2. Anche se luteina e zeaxantina
non hanno offerto un beneficio globale, gli utiliz-
zatori di questi due carotenoidi hanno evidenziato
una significativa riduzione del rischio di avanza-
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to eliminato il beta-carotene, noto per sopprimere
’assorbimento di luteina e zeaxantina. Il beta-ca-
rotene raddoppia il rischio di cancro del polmone
in ex fumatori. In sintesi, I'aggiunta di luteina e zea-
xantina ha ulteriormente migliorato del 20% gli ef-
fetti della formulazione AREDS, soprattutto nella
prevenzione della neovascolarizzazione retinica.

L'utilizzo di acidi grassi omega 3 é risultato sicu-
ro e privo di complicanze ma non ha fornito ulte-
riori benefici per la degenerazione maculare al-
meno nella formulazione AREDS2. Rimangono mol-
te domande senza risposta. Vi & qualcosa nel pe-
sce che é assente nell’integratore? Vi € un rap-
porto critico tra differenti omega 3?

Alla luce dei risultati AREDS2, la nuova formula-
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mine B e D per un’ulteriore riduzione del rischio
di sviluppare la degenerazione maculare legata al-
leta.

AREDS é uno dei 13 RCT inclusi nella recente revi-
sione Cochrane che ha valutato gli effetti di vita-
mine (beta-carotene, vitamina C e vitamina E) e
minerali (selenio e zinco) assunti individualmente
o0 in combinazione, sulla progressione della dege-
nerazione maculare senile.

Le conclusioni degli Autori, basate principalmente
sui risultati di AREDS, sono che l'integrazione con
vitamine e minerali possa ritardare la progressio-
ne di DMS (24).

Ricercatori cinesi hanno sottoposto ad attenta re-
visione gli studi pubblicati dal 1999 al dicembre
2010 sugli effetti di stili di vita, dieta e integrato-
ri di macro e micronutrienti nella prevenzione del-
lo sviluppo o della progressione della degenera-
zione maculare legata all’eta. | dati emersi da que-
sto lavoro di revisione, apparso di recente su Ac-
ta Ophthalmologica, sottolineano come smettere
di fumare sia fondamentale per prevenire o ral-
lentare la progressione della DMS e che i sogget-
ti con documentato rischio intermedio di DMS o
forme avanzate di DMS a un occhio dovrebbero
assumere integratori vitaminici tipo AREDS (25).

Da alcuni anni, i ricercatori si stanno impegnando
per individuare gruppi di sostanze, assunte con il
cibo o tramite integratori, utili non solo per pre-
venire le malattie della retina ma anche per otte-
nere benefici nella sindrome dell’occhio secco, nel-
la cataratta e nel glaucoma.

Da questi studi alcune delle sostanze capaci di
creare benefici per il mantenimento della vista han-
no evidenziato effetti positivi anche per il sistema
cardiovascolare, la pelle e le articolazioni.

L'utilizzo di vitamina A ha dato risultati positivi in
alcune forme di retinite pigmentosa, malattia che
porta alla degenerazione dei coni retinici e in ol-
tre 100 malattie genetiche con progressiva ridu-
zione della vista.

La dose di 15.000 Ul di vitamina A palmitato/die
ha offerto i migliori risultati.

’associazione di vitamina E inibisce 'assorbimento
di vitamina A per trasporto competitivo quando la
dose & di 400 Ul/die.

In conclusione, la combinazione di vitamina A, pe-
sce azzurro e luteina potrebbe prolungare di 20
anni la visione nei pazienti affetti da alcune for-
me di retinite pigmentosa iniziando 'assunzione
di integratori a 40 anni. Questi pazienti, che so-
litamente perdono la vista a 60 anni, potrebbe-
ro mantenere un’adeguata visione sino a 8o an-
ni con un adeguato apporto di vitamina A.

25 anni di studi non hanno evidenziato nessun
effetto tossico con dosi di vitamina A di 15.000
Ul/die. Tuttavia, prima dell’utilizzo di tale vitami-
na € bene testare la funzionalita epatica e pre-
stare attenzione a una possibile riduzione della
densita ossea. Precauzioni di utilizzo sono inol-
tre necessarie nelle donne incinte (26).

In ambito oculistico sono aumentate le dimo-
strazioni circa 'importanza di carenze nutrizionali
nello sviluppo di malattie della superficie ocula-
re e dell’occhio secco. Sono stati studiati gli ef-
fetti di omega 3 e omega 6 acidi grassi essen-
ziali (EFA).

E stato dimostrato che l'utilizzo di 180 mg di EPA
e 120 mg di DHA, due volte al giorno per 30 gior-
ni migliora significativamente il tempo di rottura
lacrimale, il test di Schirmer e ’Ocular Surface Di-
sease Index (OSDI) (27-29).

Ad oggi il ruolo di una corretta nutrizione nella
prevenzione della cataratta rimane confuso e po-
co chiaro.

Sia la formulazione AREDS sia la formulazione
AREDS2 non hanno dimostrato di poter ridurre il
rischio di cataratta.

Luteina e zeaxantina sono presenti nel cristalli-
no oltre che a vitamina C ed E. La loro presenza
€ il primo passo per poter dimostrare un effetto
protettivo.

In ogni caso resta lo svantaggio di attuare sforzi
consistenti per evitare una patologia che é facil-
mente curabile e dove € possibile migliorare no-
tevolmente la qualita della vita con un intervento
chirurgico sicuro e altamente efficace.
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Alcune ricerche evidenziano che la riduzione del-
lo stress ossidativo possa ridurre il rischio di svi-
luppare il glaucoma. Coloro che consumano pil
frutta e verdura con elevato contenuto di vita-
mina A e C e carotenoidi hanno minore inciden-
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za di glaucoma. Si é ipotizzato che i migliora-
menti interessino la struttura del trabecolato, le
cellule ganglionari della retina e del sistema va-
scolare che ha la funzione di nutrire il nervo ot-
tico (30).

na MR, Gilbard )P, Buring JE,
Schaumberg DA. Relation
between dietary n-3 and n-6
fatty acids and clinically dia-
gnosed dry eye syndrome in
women. Am ] Clin Nutr. 2005
Oct;82(4):887-93.

29) Kangari H, Eftekhari MH,
Sardari S, Hashemi H, Sa-
lamzadeh J, Ghassemi-Brou-
mand M, Khabazkhoob M.
Short-term Consumption of

15;309(19):2005-15.

24) Evans JR, Lawrenson )G. An-

tioxidant vitamin and mine-
ral supplements for slowing
the progression of age-rela-
ted macular degeneration.
Cochrane Database Syst
Rev. 2012 Nov
14;11:CD000254.

ceiving vitamin A. Arch
Ophthalmol. 2012
Jun;130(6):707-11.

27) Rand AL, Asbell PA. Nutritio-
nal supplements for dry eye
syndrome. Curr Opin
Ophthalmol. 2011
Jul;22(4):279-82.

28) Miljanovi¢ B, Trivedi KA, Da-

Oral Omega-3 and Dry Eye
Syndrome. Ophthalmology.
2013 May 1. pii: So161-
6420(13)00337-0.

30) Giaconi JA, Yu F, Stone KL,

Pedula KL, Ensrud KE, Cau-
ley JA, Hochberg MC, Cole-
man AL; Study of Osteopo-
rotic Fractures Research

Group. The association of
consumption of fruits/vege-
tables with decreased risk
of glaucoma among older
African-American women in
the study of osteoporotic
fractures. Am | Ophthalmol.
2012 Oct;154(4):635-44.
Epub 2012 Jul 20.

IN EVIDENZA
EFFICACIA NELLE
PATOLOGIE OFTALMICHE

Diversi studi hanno evidenziato un
ruolo protettivo per la vista svolto
dalle vitamine A, C ed E, nonché
da luteina e zeaxantina, carotenoi-
di di cui sono ricchi alcuni tipi di
ortaggi e frutta.

Per la gestione della forma secca
della degenerazione maculare se-
nile, dati provenienti da studi os-
servazionali e RCT supportano 'im-
piego dell’integrazione con vitami-
ne e minerali oltre l’eliminazione
di noti fattori di rischio, quali fu-
mo, ipertensione, esposizione alla
luce solare.

L’utilizzo di vitamina A ha dato ri-
sultati positivi in alcune forme di
retinite pigmentosa, mentre U'im-
piego di omega 3 e omega 6 acidi
grassi essenziali ha rallentato lo
sviluppo di malattie della superfi-
cie oculare e dell’occhio secco.

| soggetti che consumano pii frut-
ta e verdura con elevato contenu-
to di vitamina A e C e carotenoidi
hanno una minore incidenza di
glaucoma.
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B LEFFICACIA NELLA
PREVENZIONE DELLE PATOLOGIE
NEURODEGENERATIVE

Il deterioramento cognitivo
€ comune in eta avanzata,
con tassi di prevalenza che
vanno dal 2% al 29% ed &
associato a riduzione della
qualita della vita (1-5). So-
no necessarie strategie di
prevenzione efficaci per pro-
teggere gli anziani dal de-
clino cognitivo o almeno ri-
durre al minimo gli effetti
negativi di tale deteriora-
mento (6).

Un possibile intervento po-
trebbe essere la sommini-
strazione di acido folico (FA)
e vitamina B12. Il razionale
del loro utilizzo risiede nel-
la capacita da parte di tali
vitamine di abbassare le
concentrazioni di omocistei-
na i cui livelli sono connes-
si ad un aumentato rischio cardiovascolare (7-9).

Non essendo supportata da evidenze univoche e
definitive (10, 11), lefficacia della supplementa-
zione di acido folico e vitamina B12 nella preven-
zione di alterazioni cognitive € stata indagata in
un ampio RCT pubblicato di recente sul’American
Journal of Nutrition.

Il trial era stato progettato per valutare gli effetti
di attivita fisica, salute mentale e supplementa-
zione con acido folico e vitamina B12 in termini di
depressione in una popolazione anziana con sin-
tomi depressivi gravi. La depressione in eta avan-
zata &, infatti, associata ad aumentato rischio di
deterioramento cognitivo.

In una sottoanalisi, la supplementazione a lungo
termine di acido folico (400 pg/die) e vitamina B12
(100 pg/die) promuoveva dopo 24 mesi il miglio-
ramento di alcuni domini cognitivi. In particolare,
i benefici erano significativi in termini di perfor-
mance della memoria immediata e ritardata ma
non in termini di orientamento, attenzione, me-

F i

moria semantica, velocita di elaborazione delle in-
formazioni (12).

La coesistenza di risultati positivi e negativi in ter-
mini di efficacia potrebbe essere spiegata dai di-
versi effetti che acido folico e omocisteina eserci-
tano sulle funzioni cerebrali e dalle fluttuazioni dei
loro livelli durante il periodo di trattamento: aci-
do folico e vitamina B12 influenzano positivamente
il metabolismo cerebrale, mentre 'omocisteina
esercita effetti dannosi attraverso meccanismi va-
scolari e neurotossici (13).

Vari studi dimostrano che negli anziani le concen-
trazioni ematiche di acido folico e omocisteina sia-
no associate a differenti domini della funzione co-
gnitiva: concentrazioni elevate di acido folico so-
no associate a migliori performance cognitive, men-
tre elevati livelli di omocisteina sono associati a
ridotta velocita di elaborazione delle informazio-
ni. (14)

Da alcuni anni & noto che lattivita fisica migliora
VDA Net srl



le performance cognitive (15) nei soggetti se-
dentari ed & stato dimostrato un sinergismo tra
attivita fisica e integrazione con acidi grassi
omega-3 nel miglioramento delle capacita co-
gnitive (16). Inoltre, una specifica combinazio-
ne di acidi grassi omega 3 (acido eicosapen-
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taenoico- EPA, e docosaesaenoico- DHA), fo-
sfolipidi, colina, uridina monofosfato, vitamina
E, vitamina C, Vitamina B6, B12, acido folico e
selenio, é risultata in grado di stimolare la for-
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In una popolazione anziana con Una specifica combinazione di aci-

sintomi depressivi gravi, la som- di grassi omega 3 (acido eicosa-

ministrazione a lungo termine di pentaenoico- EPA, e docosaesae-

acido folico e vitamina B12 ha de-  noico- DHA), fosfolipidi, colina, uri-

terminato un miglioramento della dina monofosfato, vitamina E, vi-

memoria immediata e ritardata. tamina C, Vitamina B6, B12, acido

IN EVIDENZA folico e selenio, é risultata in gra-

EFFICACIA | VLattivita fisica migliora le perfor- do di stimolare la formazione, il

NELLE PATOLOGIE | mance cognitive nei soggetti se- mantenimento e il funzionamento
NEURODEGENERATIVE | dentari ed & stato dimostrato un si-  delle sinapsi.

nergismo tra attivita fisica e inte-
grazione con acidi grassi omega-
3 nel miglioramento delle capaci-
ta cognitive.
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B L’INTEGRAZIONE:
LA REGOLAMENTAZIONE

Sugli scaffali di supermercati,
farmacie ed erboristerie fanno
capolino sempre pil integrato-
ri: fermenti lattici, prodotti per
il controllo del peso, integrato-
ri proteici, integratori di vitami-
ne e sali minerali, in combina-
zioni, dosaggi e formulazioni di
ogni tipo. Secondo recenti sti-
me, in Italia sono in aumento le
vendite degli integratori ali-
mentari ma il consumatore sce-
glie in maniera alquanto super-
ficiale, perché non supportato
da precise indicazioni.
Pertanto, & necessario mettere
in atto iniziative specifiche per
elevare il livello di sicurezza nel
settore degli integratori, nonché
la correttezza delle informazio-
ni diffuse sulle loro proprieta.

La Direttiva 2002/46/CE, nata
con lobiettivo di regolamentar-
ne il settore a livello europeo,
stabilisce che gli integratori ali-
mentari sono “prodotti alimen-
tari destinati a integrare la die-
ta normale che costituiscono
una fonte concentrata di so-
stanze nutritive, quali vitamine
e minerali, o di altre sostanze
aventi un effetto nutritivo o fi-
siologico, sia monocomposti sia
pluricomposti”.

In Italia la Direttiva € stata recepita e attuata con
il Decreto legislativo 169/2004, che ha normato
il ruolo degli integratori alimentari parallelamen-
te alla profonda evoluzione che si & andata af-
fermando in questo settore.

Per quanto riguarda gli effetti nutritivi e fisiolo-
gici degli integratori, dal 2008 'EFSA (Agenzia Eu-
ropea per la Sicurezza Alimentare) ha avviato un
processo di valutazione delle rivendicazioni di ef-
fetti sulla salute (health claims) sostenibili, da

parte di un panel di esperti (NDA), come diretta
conseguenza dell’approvazione del Regolamento
Claim 1924/2006/CE.

Sulla base delle opinioni espresse dal panel scien-
tifico NDA riguardo la lista di claims, la Commis-
sione Europea ha pubblicato il Regolamento UE
432/2012, relativo alle indicazioni sulla salute con-
sentite sui prodotti alimentari, compresi gli inte-
gratori.

Per evitare di attribuire ai prodotti alimentari, in-

clusi gli integratori, caratteristiche nutrizionali e
VDA Net srl



sulla salute non scientificamente provate, la Com-
missione Ministeriale Dietetica e Nutrizione
(CUDN) ha pubblicato di recente le “Linee di in-
dirizzo sugli studi condotti per valutare la sicu-
rezza e le proprieta di prodotti alimentari”.

In campo alimentare € possibile effettuare speri-
mentazioni in vitro, in vivo su modelli animali e
sulluomo, che devono essere programmate ed
effettuate tenendo conto della finalita per cui lo
studio & formulato e della tipologia di alimen-
to/sostanza che si vuole testare, ed essere con-
dotte ispirandosi ai principi generali della buona

L’INTEGRAZIONE MULTIVITAMINICA-MULTIMINERALE

pratica clinica (Good Clinical Practice, GCP) e di
laboratorio (Good Laboratory Practice, GLP).

La CUDN ha ritenuto opportuno fornire elemen-
ti sui criteri per la progettazione e la conduzio-
ne degli studi in campo alimentare al fine di as-
sicurarne 'adeguatezza e la conformita agli orien-
tamenti scientificamente riconosciuti validi.
Secondo tali linee guida possono essere con-
dotti studi per supportare:

1) la sicurezza di un alimento;

2) lefficacia di un alimento, fornendo ad esem-
pio le evidenze a supporto dei meccanismi bio-
chimici sui quali si basa.

Gli studi devono riguardare specificamente lali-
mento da testare a quantita di assunzione pre-
stabilite, che devono poter ragionevolmente far
parte di una dieta varia ed equilibrata. Lalimento
deve essere chiaramente identificato, fornendo
informazioni relative alla composizione, alle ca-
ratteristiche fisiche e chimiche, al processo di
fabbricazione, alla stabilita, alla biodisponibili-
ta, e indicandone la categoria di appartenenza
(alimento di uso corrente, integratore alimenta-
re, alimento a fini medici speciali, ecc.)

Gli studi di efficacia hanno l'obiettivo primario
di stabilire I'efficacia dell’alimento per il claim
di cui si intenda chiedere l'autorizzazione. E ne-
cessario che l'indicazione sia specificamente de-
finita e “caratterizzata” come reale beneficio per
la salute, comprensibile dal consumatore me-
dio, e che le prove vengano condotte con un li-
vello di assunzione prestabilito dell’alimento in
studio.

Sulla base di una valutazione da farsi caso per
caso, per dimostrare lefficacia di un alimento
sono necessari dati relativi all’'uso umano, men-
tre gli studi su animali o in vitro possono forni-
re prove a supporto.

In ogni caso gli studi sugli effetti di un alimen-
to sulla salute devono essere svolti conforme-
mente alle linee guida messe a punto dall’EFSA
sulla documentazione da presentare a supporto
della domanda di autorizzazione di claims.
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= L’OPINIONE DEGLI ESPERTI

Lo studio PHS Il ha offerto 'opportunita ai vari membri del Gruppo di Studio
Multidisciplinare di raccogliere e valutare tutte le evidenze attualmente
disponibili sugli effetti dell’assunzione di multivitaminici-multiminerali cosi da
poter esprimere il proprio parere sulla validita dell’integrazione Multivitaminica
e Multiminerale per far fronte alle carenze nutrizionali e promuovere il
benessere generale dell’adulto/anziano in sinergia con altre strategie
preventive, quali stili di vita sani e alimentazione corretta.

B Il Geriatra

PROF. ROBERTO BERNABEI
Direttore del Dipartimento di Geriatria,
Neuroscienze ed Ortopedia del Policli-
nico Gemelli di Roma e Presidente di
Italia Longeva

L’intervento nutrizionale nei sog-
getti anziani deve essere volto al-
eliminazione di tutti i fattori di
rischio modificabili sopraelenca-
ti, quali ad esempio depressione,
scarsa accessibilita ai cibi, e al
miglioramento dello stato nutri-
zionale e quindi funzionale.

In questa oftica, nel soggetto non
ancora a rischio di malnutrizione,
ma con grado di autonomia com-
promesso, risulta importante met-
tere in atto strategie preventive
quali integrazione dei principi ali-
mentari carenti, controllo dell’ap-
porto energetico degli alimenti in
modo da prevenire un possibile
bilancio azotato negativo, promo-
zione dell’attivita fisica secondo
programmi personalizzati in mo-
do da stimolare I'appetito, messa
in atto di un’adeguata igiene del
cavo orale, disponibilita di un’am-
pia varieta di alimenti e menu, cor-
retta regolazione dell’orario dei
pasti e loro frequenza, presenza

di un’educazione dietetica fornita
dai servizi di assistenza domici-
liare ai familiari, consumo dei pa-
sti in compagnia, coinvolgimento
dell’anziano nella preparazione dei
cibi, controllo dell’effettiva assun-
zione dei pasti e assistenza.

Per quanto riguarda gli anziani
istituzionalizzati, occorre tenere
presente quanto siano importanti
la disponibilita della consulenza
di un servizio di dietistica ai fini
di individualizzazione della die-
ta, formazione adeguata degli
operatori sanitari, la pianifica-
zione di programmi di terapia oc-
cupazionale sulla preparazione
dei cibi, la necessita di spazi co-
muni per la familiarizzazione con
gli altri ospiti, 'ottimizzazione
dell’ambiente in cui vengono con-
sumati i pasti.

Quando sussiste uno stato di
malnutrizione & importante dap-
prima eliminare i potenziali fat-
tori modificabili: se prevale pre-
coce affaticamento nell’assun-
zione del cibo, bisogna invitare
il paziente ad assumere pasti pic-
coli e frequenti ad alta densita
calorica allo scopo di fornire mol-
te calorie e proteine in un volu-
me ridotto. E utile inoltre la co-
siddetta “food fortification”, ov-

vero ’aggiunta ai cibi di abbon-
dante condimento incrementan-
done cosi il potere energetico.
In presenza di franca malnutri-
zione € indicato dalle linee gui-
da ESPEN [l'utilizzo di integrato-
ri orali. Una recente meta-analisi
ha infatti dimostrato una ridu-
zione di mortalita e morbilita in
pazienti trattati con integratori.
In caso di mancato raggiungi-
mento dell’obiettivo nutrizionale
é indicato ricorrere alla nutrizio-
ne enterale o parenterale.
Come indicato nelle linee guida
ESPEN, la supplementazione nu-
trizionale, mentre nel giovane ha
lo scopo di ridurre mortalita e
morbidita, nell’anziano si pone co-
me obiettivo prioritario il miglio-
ramento della qualita di vita e del
grado di performance funzionale.
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B Il Nutrizionista

PROF. MICHELE CARRUBA
Direttore del Centro Studi e Ricerche
sull’Obesita dell’Universita degli Studi
di Milano

Condurre una vita sana significa
astenersi da comportamenti dan-
nosi, quali abitudine al fumo,
consumo eccessivo di alcol e
inattivita fisica, ma anche ali-
mentarsi correttamente assu-
mendo quotidianamente ade-
guate quantita di macro e mi-
cronutrienti.

In linea generale, un’alimenta-
zione corretta ed equilibrata € in
grado di fornire tutti gli elemen-
ti necessari al mantenimento di
un buono stato di salute e di be-
nessere e allontana il rischio di
patologie legate al carente ap-
porto di nutrienti.

Tuttavia, oggi il nutrizionista ini-
zia finalmente a prestare atten-
zione anche alle manifestazioni
sub-cliniche di un’alimentazione
scorretta e, in situazioni in cui
lintroduzione con la dieta di al-
cuni nutrienti non & soddisfa-
cente o quando il loro metaboli-
smo ¢ alterato da particolari con-
dizioni acute o croniche, sugge-
risce I'impiego di specifici inte-
gratori alimentari.

Lintervento integrativo diventa
cruciale in tutte quelle situazio-
ni in cui lindividuo non riesce a
seguire un’alimentazione ade-
guata a causa di allergie, intol-
leranze, per impossibilita econo-
miche o per ignoranza del pro-
blema.

Esistono numerose evidenze
dalla ricerca di base che hanno
dimostrato i potenziali mecca-

nismi dei nutrienti nella ridu-
zione delle malattie croniche e
ricerche osservazionali hanno
dato le basi a ulteriori studi, tra
i quali PHS II, i cui risultati ci
spingono a riconsiderare I’im-
portanza degli integratori mul-
tivitaminici, estendendone il
ruolo alla prevenzione delle pa-
tologie legate all’avanzare del-
leta.

integrazione deve essere con-
siderata un approccio sinergico
all’alimentazione per garantire al-
Porganismo i diversi nutrienti fon-
damentali per il mantenimento
dello stato di salute e un Heal-
thy Aging.

L’OPINIONE DEGLI ESPERTI

M L’Oncologo

PROF. FRANCESCO COGNETTI
Direttore del Dipartimento
Oncologia Medica delllstituto
Regina Elena di Roma

La riduzione dell’incidenza di can-
cro che é stata registrata con la
somministrazione di un integra-
tore multivitaminico/multiminera-
le dagli autori del trial PHS Il de-
ve essere inserita in un discorso
piti ampio sul ruolo che gli stili di
vita, quali attivita fisica, abitudi-
ni alimentari, consumo di alcol e
tabacco, possono avere nella pre-
venzione, in ambito oncologico.
Pertanto, diventa fondamentale
convincere la popolazione gene-
rale e, in particolare il soggetto
adulto e anziano, dell’utilita a lun-
go termine dell’adozione di com-
portamenti corretti. Concologo &
chiamato a sensibilizzare la co-
munita dei pazienti con cancro
sulla necessita di stili di vita sa-
lutari per migliorare la “fatigue”,
aumentare il livello di accettabili-
ta e di compliance ai trattamenti
chemioterapici ed evitare le rica-
dute. Potenziare la prevenzione
terziaria che mira a ridurre linci-
denza delle recidive dopo che la
malattia é stata curata, attraver-
so l'utilizzo di interventi sicuri e
pratici, quali 'assunzione quoti-
diana di un multivitaminico, po-
trebbe diventare un’esigenza pri-
maria del SSN, questo assunto
deve essere confermato da ulte-
riori evidenze sperimentali. Gli sti-
li di vita invece, se correttamen-
te attuati, agiscono nel prevenire
le recidive al pari delle terapie
adiuvanti, come gia dimostrano

diverse evidenze scientifiche.
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L’OPINIONE DEGLI ESPERTI

M Il Cardiologo

DOTT. FRANCESCO BOVENZI
Presidente ANMCO - Associazione
Nazionale Medici Cardiologi
Ospedalieri

Nel ricordare 'importanza della
prevenzione in ambito cardio-
vascolare, & possibile postulare
un ruolo dei multivitaminici in
aggiunta a stili di vita sani, seb-
bene i risultati dei lavori scien-
tifici disponibili sino ad ora sia-
no da considerarsi neutri, in
quanto non hanno dimostrato
un chiaro e definitivo beneficio
dell’uso dei multivitaminici nel-
la riduzione del rischio cardio-
vascolare.

Linformazione sui corretti stili di
vita dovrebbe accompagnare
gualsiasi trattamento farmaco-
logico e, in ambito cardiovasco-
lare, la carente aderenza a un sa-
no stile di vita e la scarsa com-
pliance ai farmaci per ridurre i
fattori di rischio eventualmente
presenti, sono i principali re-
sponsabili della mancata pre-
venzione.

Le migliori strategie di preven-
zione che il cardiologo oggi sug-
gerisce, consistono, infatti, nel-
’allontanare i principali fattori
di rischio, quali ipertensione ar-
teriosa, diabete mellito, iperco-
lesterolemia, obesita, seguire
una corretta condotta di vita eli-
minando i principali errori di ali-
mentazione, evitare il fumo, pra-
ticare un’attivita fisica aerobica
regolare e riconoscere le pill co-
muni manifestazioni che possa-
no far sospettare una proble-
matica cardiovascolare per una
pil precoce diagnosi e terapia.

B L’Oculista

DOTT. MATTEO PIOVELLA
Presidente SOI - Societa
Oftalmologica Italiana

Lo specialista in patologie oftal-
miche € prima di tutto un medi-
co con la responsabilita di discu-
tere di nutrizione e cambiamenti
di stile di vita con i pazienti che
presentano malattie degenerative
agli occhi.

Il medico oculista non deve sot-
tovalutare la possibilita di incide-
re positivamente per un migliora-
mento di altre funzioni o patolo-
gie esterne all’occhio. Lassunzio-
ne di olio di pesce a protezione
della vista puo avere effetti posi-
tivi su cute, articolazioni e livelli
di colesterolo. ’assunzione di zin-
co protegge contro la degenera-
zione maculare, 'acne e riduce la
frequenza di crampi muscolari.
In sintesi cid che giova all’occhio
da benefici anche per il cervello
e il cuore. Gli ultimi studi hanno
dimostrato l'importanza della si-
nergia tra i vari nutrienti. | soli an-
tiossidanti non hanno dato gran-
di vantaggi sino a quando non é
stato aggiunto dello zinco. E ne-
cessaria la vitamina C per rigene-
rare la vitamina E, senza dimen-
ticare che gli omega 3 lavorano
insieme alla luteina.

Anche una diversa sensibilita ge-
netica individuale spiega i diffe-
renti risultati che si ottengono con
i cambiamenti nutrizionali.

In generale, le persone che han-
no una dieta sana ricca di verdu-
re fresche e frutta, utilizzano po-
co zucchero, sale e carne e, di
conseguenza, non hanno bisogno
di integratori pesanti. Purtroppo

solo 1 persona su 10 mangia in
questo modo. Al restante 90%
vale la pena suggerire integrato-
ri e vitamine.

E assolutamente consigliabile rac-
comandare lintegrazione alimen-
tare in quei soggetti che presen-
tano iniziali malattie degli occhi
o hanno rilevanti fattori di rischio
per malattie oculari (familiarita,
fumo, obesita, ecc.).

Con un’adeguata integrazione ali-
mentare nei soggetti con dege-
nerazione maculare legata all’eta,
é possibile ottenere 'equivalente
di un effetto farmaceutico arri-
vando direttamente alla macula.
Fondamentale in questi casi & in-
durre anche un radicale cambia-
mento dello stile di vita. Loculi-
sta, tuttavia, deve assicurarsi che
i pazienti non si convincano che
utilizzare gli integratori in ecces-
so sia la soluzione piu efficace.
Assumere differenti integratori po-
trebbe diventare dannoso.
Molto frequentemente i pazienti
ricorrono a differenti integratori
separati per la degenerazione ma-
culare, il diabete, 'occhio secco
e non si rendono conto che tutti
contengono zinco. Lassunzione di
un eccesso di zinco sopra i 100
mg al giorno puo causare febbre,
affaticamento, crampi allo stoma-
co e aumentato rischio di carci-
noma prostatico.

Alcuni integratori hanno proprie-
ta anticoagulanti, quali vitamina
E, olio di pesce e Ginkgo biloba.
Devono essere interrotti prima del-
la chirurgia oculare che pud pre-
sentare rischi di sanguinamento
come la chirurgia delle palpebre,
la chirurgia delle vie lacrimali, la
chirurgia del glaucoma e quella

vitreoretinica.
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B Il Medico
di Medicina
Generale

DOTT. CLAUDIO CRICELLI
Presidente SIMG - Societa Italiana
di Medicina Generale

Nella gestione dei soggetti ul-
tracinquantenni, intesa anche co-
me prevenzione delle principali
patologie legate al progredire
dell’eta, i professionisti che ero-
gano assistenza sanitaria nel-
’ambito delle cure primarie so-
no chiamati, da un lato, a moni-
torare le abitudini dietetiche ed
evidenziare possibili carenze nu-
trizionali e, dall’altro, a fornire
counseling su alimentazione va-
ria ed equilibrata, eventuale ne-
cessita di integrazione alimenta-
re e importanza dell’attivita fisi-
ca. Il tutto finalizzato al control-
lo dello stato di salute e alla pro-
mozione del benessere che par-
ta dalla prevenzione senza aspet-
tare ’emergere di un bisogno te-
rapeutico.

Il medico di Medicina Generale
ha, infatti, il compito di suppor-
tare costantemente e a 360 gra-

di i propri pazienti, suggerendo
loro le soluzioni pit utili ed evi-
tando che si affidino a rimedi fai-
da-te o che si rivolgano a per-
sone non competenti.
Linsieme dei messaggi che il
MMG puo trasmettere agli adul-
ti ultra 5oenni che, trovandosi a
fare i conti con i primi seri di-
sturbi, incominciano a essere
sensibili al discorso della pre-
venzione, diventa l'occasione, in
numerose situazioni, per modifi-
care comportamenti poco salu-
tari, per correggere specifiche cre-
denze e abitudini dietetiche e mi-
nimizzare eventuali preoccupa-
zioni derivanti da informazioni
non attendibili scientificamente.
In definitiva, il MMG deve final-
mente operare nella convinzione
che le problematiche legate ad
abitudini alimentari sbagliate van-
no affrontate precocemente me-
diante validi sistemi di monito-
raggio e attraverso la diffusione
di informazioni corrette, instau-
rando un rapporto di fiducia con
i pazienti e le loro famiglie e
adottando un approccio multidi-
sciplinare che preveda anche il
contributo dello specialista e del
farmacista.

L’OPINIONE DEGLI ESPERTI

M Il Farmacista

DOTT. FRANCESCO CARLO
GAMALERI

Consiglio Direttivo Ordine dei
Farmacisti delle Province di Milano,
Lodi e Monza Brianza, delegato da
Sen. Dott. Andrea Mandelli Presidente
FOFi - Federazione Ordini Farmacisti
Italiani

Per il facile accesso, la Farmacia
di comunita risulta essere da
sempre importante presidio sa-
nitario per la collettivita.
Trovandosi in una posizione pri-
vilegiata ed interagendo con tut-
ti gli operatori sanitari territoriali
(MMG, Pediatra di Famiglia, Con-
sultorio ASL, ecc.), il Farmacista
territoriale puo fornire a tutte le
categorie di pazienti un impor-
tante supporto sanitario e svol-
gere un ruolo chiave educativo
verso 'adozione di stili di vita sa-
ni, proponendosi come una figu-
ra professionale in grado di orien-
tare su base scientifica la scelta
di interventi preventivi, compresa
integrazione alimentare.

La nuova “Farmacia dei servizi”
nasce proprio dall’esigenza di
proporre un approccio che veda
il Farmacista territoriale, in stret-
ta sinergia con il MMG, impe-
gnato a offrire servizi adeguati.
Cio si concretizza anche con la
partecipazione alla realizzazione
di programmi di educazione sa-
nitaria e di campagne di pre-
venzione delle principali patolo-
gie a forte impatto sociale.
Attraverso la diffusione di indi-
cazioni sicure, comprensibili a
tutti i pazienti nelle diverse fa-
sce di eta, il messaggio di una
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L’OPINIONE DEGLI ESPERTI

“sana alimentazione e stili di vi-
ta adeguati” deve essere me-
diato da operatori sanitari con
competenze concrete ed aggior-
nate che sappiano consigliare in-
terventi efficaci ma al tempo
stesso sicuri.

L’aspetto della sicurezza, al pa-
ri di quello dell’efficacia, & oggi
pill che mai un’esigenza diffusa
tra i cittadini che chiedono di es-
sere supportati nella scelta con-
sapevole riguardo i percorsi di

prevenzione, di cura e di even-
tuale corretta supplementazione.
Molti sono, infatti, gli integrato-
ri alimentari disponibili e venduti
anche attraverso canali differen-
ti dalla farmacia e che presenta-
no promesse di benessere e sa-
lute ma non tutti hanno un’ade-
guata sperimentazione a sup-
porto.

In ambito sanitario, adottare gli
indirizzi ora sintetizzati in un per-
corso virtuoso di crescita pro-

fessionale della categoria e di
confronto su base scientifica con
tutti gli operatori sanitari, signi-
fica cercare di perfezionare il pro-
cesso di de-ospedalizzazione del-
[’assistenza ai cittadini, struttu-
rando quindi la farmacia di co-
munita in un sistema integrato
che sia in grado di assicurare un
servizio che risponda ad elevati
standard di qualita con effetti
positivi in termini di risparmi
economici.
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