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La vitamina D come fattore di rischio
modificabile in relazione a sovrappeso e
obesita

Summary

New researches suggest the importance of vitamin D in relation to differ-
ent diseases; moreover concentration of vitamin D is considered to be a
possible nutritional factor that can influence onset of type 2 diabetes. The
aim of this work is to investigate the correlation between diabetic risk fac-
tors and levels of vitamin D in overweight and obese patients. This study
includes 104 patients with an age between 16 and 75 and with a Body
Mass Index (BMI)>25 selected by a program of nutritional education in
Medicina del Lavoro in Fondazione IRCCS Ca’ Granda Ospedale Mag-
giore Policlinico Milano. For these studies, dietary information, anthropo-
metric measurements, impedance evaluation and blood tests were record-
ed. The data were analyzed using linear regression for correlating different
parameters and statistical analysis was performed using GraphPad and t-
test. Concerning vitamin D levels is estimated that only 13.5% of patients
had optimal values, between the remaining 86.5% of patients that have
sub-optimal values, 14.4% had levels of deficiency (less than 10 ng/ml).
First of all we tested a statistical correlation between BMI, % of fat mass
and circulating levels of vitamin D, demonstrating that there is a signifi-
cant negative correlation between these factors. To support the hypothesis
of an association between vitamin D and type 2 diabetes, we studied spe-
cific risk factors for diabetes, in particular we examined the relationship of
homeostasis model assessment index (HOMA) and concentration of
triglycerides and HDL cholesterol (TG/HDL), dividing patients in
4 groups according to BMI. Using linear regression there was a statistical-
ly significant correlation of vitamin D with HOMA and with ratio
TG/HDL. In fact, within the group of patients in the study, as BMI val-
ues increase there is a progressive decrease in vitamin D plasma levels and
a concomitant increase in HOMA index values or in ratio TG/HDL. Fi-
nally, to estimate the daily intake of vitamin D we used questionnaires
created by “Osservatorio Grana Padano”. The intake of vitamin D (4.5
g/day) is much lower than the recommended dose, so not enough to en-
sure adequate vitamin D requirements. The present study suggests a sig-
nificant effect of vitamin D on several players involved in the pathogene-
sis of diabetes making vitamin D a potential target to interfere with this
important and growing health problem. For these reasons an useful ap-
proach to reduce the risk of developing such disease could be a change in
lifestyle such as a correct vitamin D intake in addition to weight control.
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Riassunto

Nuove ricerche sostengono l'importanza della vitamina D riguardo alle
sue funzioni “scheletriche” ma anche in relazione a diverse patologie; la
concentrazione di vitamina D ¢ considerata come possibile fattore nutri-
zionale che influenza il rischio di diabete di tipo 2. Lo scopo del lavoro &
quello di indagare la relazione tra fattori di rischio prediabetici e i livelli
di vitamina D in pazienti sovrappeso e obesi. Questo studio raggruppa
104 pazienti tra 16 e 75 anni con Body Mass Index (BMI)>25 seleziona-
ti da un programma di rieducazione alimentare presso la Medicina del
Lavoro in Fondazione IRCCS Ca’ Granda Ospedale Maggiore Policlini-
co Milano. Sono stati eseguiti: anamnesi alimentare, misurazioni antro-
pometriche, valutazione con impedenziometro e analisi del sangue. E
stato somministrato un questionario alimentare allegato al programma
Osservatorio Grana Padano per indagini sugli errori nutrizionali. I dati
sono stati analizzati statisticamente correlando i parametri tramite re-
gressione lineare e valutando la significativita utilizzando GraphPad ed
t-test. Osservando la vitamina D dei pazienti si stima che 1'86.5% ha va-
lori sub-ottimali, di questi il 14.4% ha livelli di carenza, inferiori a 10
ng/mL, il restante 13.5% ha valori ottimali. Come prima analisi abbiamo
verificato una correlazione statistica tra BMI, % massa grassa e livelli cir-
colanti di vitamina D. I dati mostrano una significativa correlazione in-
versa tra vitamina D, indici di BMI e % massa grassa. Per sviluppare
Iipotesi di un’associazione tra vitamina D e diabete 2 abbiamo studiato i
fattori di rischio diretti per il diabete. Abbiamo quindi verificato la rela-
zione tra indice Homeostasis model assessment (HOMA) e il rapporto
tra concentrazione di trigliceridi e colesterolo HDL (TG/HDL) all'in-
terno di 4 gruppi suddivisi per BMI. Sia THOMA che TG/HDL sono
significativamente correlati alla diminuzione di vitamina D. Infine, sono
stati somministrati questionari alimentari per stimare l'apporto giorna-
liero di vitamina D; I'introito ricavato, di 4.5 pg/die risulta molto infe-
riore alle dosi consigliate dai LARN, quindi non sufficiente a garantire
un fabbisogno adeguato di vitamina D. Un approccio utile a ridurre il ri-
schio di patologie come il diabete potrebbe essere la modificazione dello
stile di vita come corretto stato vitaminico D oltre al controllo del peso
corporeo. Dai nostri risultati, infatti, i livelli di 250HD sono inversa-
mente correlati ai principali fattori di rischio per il diabete 2. Vi ¢ la ne-
cessita di studi clinici che dimostrino un cambiamento positivo in im-
portanti biomarcatori di malattie in risposta a cambiamenti intenzionali
di assunzione di vitamina D e che forniscano indicazioni sui valori di vi-
tamina D per uno stato di salute adeguato.
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Introduzione
La vitamina D

La vitamina D ¢ una vitamina li-
posolubile che agisce come un or-
mone steroideo.

La maggior parte del fabbisogno
di vitamina D ¢ garantito dalla
formazione endogena a livello cu-
taneo prodotta tramite irradiazio-
ne solare, in quanto il contenuto di
vitamina D nei comuni alimenti &
scarso; quantita apprezzabili di vi-
tamina D sono contenute nell’olio
di fegato di merluzzo, nei pesci
grassi (come i salmoni e le
aringhe), nel latte ed i suoi deriva-
ti, nelle uova, nel fegato e nelle
verdure verdi (Tab. 1).

La vitamina D ottenuta dall’espo-
sizione solare o attraverso la dieta &
presente in una forma biologica-
mente non attiva e deve subire due
reazioni di idrossilazione per essere
trasformata nella forma biologica-
mente attiva, il calcitriolo (Fig. 1).
La misurazione del livello di vita-
mina D dell'individuo viene effet-
tuata con la quantificazione nel
siero del metabolita attivo 25-
idrossivitamina D (25-OH-D).
La concentrazione sierica della
25-OH-D riflette sia la vitamina
D prodotta a livello cutaneo sia
quella ottenuta dalla dieta questa
ha inoltre un’emivita circolante
sufficientemente lunga per poter
essere dosata, a differenza della
sua forma attiva (1).

Tabella 1 - Contenuto di vitamina D in alcuni elementi (Fonte: Mistra M. et

al. Pediatrics 2008; 122: 398-417)

Alimento Contenuto di
vitamina D in Ul
Latte 3-40/L
Burro 35/100 g
Yogurt 89/100 g
Formaggi 12-44/100 g
Funghi freschi 100/100 g
Funghi secchi 1660/100 g
Tuorlo d’uovo 20-25/tuorlo
Gamberetti 152/100 g
Fegato di manzo 15-50/100 g
Tonno, Sardine, Salmone, sgombro in scatola 224-332/100 g
Salmone rosa con lisca in scatola 624/100 g
Salmone, Sgombro cotto 345-360/100 g
Sgombro dell’atlantico (crudo) 360/100 g
Aringa dell’atlantico (cruda) 1628/100 g
Aringa affumicata 120/100 g
Aringa sottoaceto 680/100 g
Merluzzo 44/100 g

Olio di fegato di merluzzo

175/1 g - 1360/cucchiaino

La vitamina D ¢ fortemente lipo-
fila, per cui sia la quota di origine
alimentare sia quella derivante
dalla sintesi cutanea rimangono
solo brevemente in circolo.

Per questa ragione 1 livelli sierici di
vitamina D sono molto ridotti (1-2
ng/ml) e non riflettono il livello dei
depositi; la vitamina circolante vie-
ne accumulata soprattutto nel tes-
suto adiposo e nel fegato, dove la
capacita di deposito ¢ elevatissima.
E generalmente accettata I'idea
che la deficienza di vitamina D sia
associata a bassi livelli plasmatici
di 25-OH-D, considerato il bio-

marker dello stato vitaminico, pur

essendoci ancora una certa variabi-

lita di pensiero riguardo ai valori

di concentrazione di 25-OH-D

ottimali per un buono stato di vi-

tamina D (2).

Recentemente sono stati suggeriti

i seguenti intervalli per la classifi-

cazione di vitamina D (3):

- carenza: <20 ng/ml (<50 nmol/L);

- insufficienza: 20-30 ng/ml (50-
75 nmol/L);

- sufficienza: >30 ng/ml (>75
nmol/L).

Dal momento che la sintesi di vita-

mina D avviene a livello cutaneo

sotto I'azione dei raggi UV, lo stato

vitaminico D dipende dalla latitu-
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Figura 1 - Attivazione biologica della vitamina D (British Journal of Nutri-

tion 2003; 89: 552-572)
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dine e le persone che vivono in pae-
si nei quali vi sono un numero
maggiore di ore di sole hanno un
rischio inferiore di ipovitaminosi.
Malgrado cio6 molteplici studi han-
no dimostrato che la maggiore inci-
denza di ipovitaminosi D si verifica
nei paesi Mediterranei quali Italia,
Grecia e Spagna. E stato, quindi,
riportato che la popolazione italia-
na ¢ tra quelle con i livelli sierici pitt
bassi di Vitamina D in Europa.

La vitamina D & conosciuta come
il regolatore dell’'omeostasi del cal-
cio: favorisce il riassorbimento di
calcio a livello renale, I'assorbi-
mento di fosforo e calcio a livello

24,25(0H),D

intestinale ed 1 processi di minera-
lizzazione dell’osso.

In presenza di un’adeguata con-
centrazione plasmatica di vitamina
D, l'intestino assorbe circa il 30%
del calcio introdotto con la dieta;
durante la crescita, I’allattamento e
la gravidanza T'efficienza del siste-
ma aumenta e la quota assorbita
puo arrivare all’'80%. In caso di in-
sufficienza vitaminica D, 'inte-
stino riesce ad assorbire solamente
il 10-15% del calcio alimentare,
inducendo il rachitismo nell’infan-
zia e 'osteomalacia nell’adulto. La
principale azione della vitamina D
consiste nell’aumentare U'efficienza

del trasporto attivo di calcio attra-
verso la mucosa intestinale agendo
principalmente a livello del duo-
deno dove in piu alta concentra-
zione sono presenti i recettori di
vitamina D (VDR).

Un numero crescente di dati sem-
bra, pero, ipotizzare che un ade-
guato stato vitaminico D non ¢
solo importante per la prevenzione
del rachitismo, dell’osteomalacia e
dell’osteoporosi piu in generale
ma, se pur con diversi livelli di evi-
denza, interviene positivamente
sull’incidenza di malattie come
diabete (4, 5), vari tipi di tumore,
malattie cardiovascolari (5-7) e
autoimmuni (5). Negli ultimi an-
ni, la scoperta che molti tessuti e
cellule del sistema immunitario
presentano il recettore per la vita-
mina D ha aperto nuovi orizzonti
sulle molteplici funzioni di questa
vitamina.

I fabbisogno di vitamina D varia
a seconda dell’eta del soggetto e di
alcune condizioni morbose. Nel
corso degli ultimi anni si & assisti-
to ad un progressivo incremento
dei livelli raccomandati di vitami-
na D, in particolare in eta senile.

Scopo del lavoro

Recentemente la carenza di vitam-
ina D ¢ stata associata alla patolo-
gia diabetica (8-10).

La carenza di Vitamina D, di soli-
to, ¢ causata da una dieta povera di
vitamina D e da una ridotta pro-
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duzione cutanea. Quest’ultima
condizione ¢ associata a ridotta es-
posizione alla luce solare.

Lobesita inoltre ¢ un fattore noto-
riamente legato ad una carenza di
vitamina D, probabilmente a causa
di un aumentato sequestro di
questa vitamina da parte del tessu-
to adiposo.

Un recente studio ha dimostrato,
infatti, che gli individui obesi han-
no un basso livello circolante di
25-OH-D e che vi ¢ una correla-
zione inversa con il peso e il grasso
corporeo (2). Questo suggerisce un
aumentato metabolismo della vita-
mina D da parte del tessuto adipo-
so con una conseguente riduzione
della sua biodisponibilita (11).
Obesita e ipovitaminosi D riflet-
tono stili di vita facilmente identi-
ficabili e soprattutto modificabili.
Date le recenti ipotesi di una rela-
zione tra questi due fattori e il dia-
bete di tipo 2, la loro variazione
potrebbe essere una valida preven-
zione per questa patologia.

Lo scopo del lavoro ¢ quello di in-
dagare la relazione tra fattori di ri-
schio prediabetici e 1 livelli di vita-
mina D in pazienti sovrappeso e
obesi.

Materiali e metodi

Pazient1

Questo studio raggruppa 104 pa-

zientl con un eta compresa tra 16

e 75 anni di ambo i sessi con Body
Mass Index (BMI) da 22 a 50 se-
lezionati all’interno di un pro-
gramma di rieducazione alimenta-
re per un miglioramento del qua-
dro clinico generale (programma
di day-hospital obesita - Medicina
del Lavoro - Fondazione IRCCS
Ca Granda Ospedale Maggiore
Policlinico di Milano).

I pazienti sono stati poi selezionati
in riferimento al BMI, conside-
rando solo i dati di pazienti in so-
vrappeso o obesi (BMI > 25).

Le persone in studio sono state
sottoposte ad anamnesi alimentare
e misurazioni antropometriche; in
seguito ¢ stata eseguita su ognuno
una valutazione con impedenzio-
metro (InBody Wunder) da cui ¢
stata calcolata la percentuale di
massa grassa e un esame obiettivo.
Dalle analisi del sangue sono stati
valutati i livelli di 25-idrossivita-
mina D (ng/ml), le concentrazioni
seriche dei Trigliceridi (mg/dl),
delle HDL-colesterolo (mg/dl) e i
livelli a digiuno di insulina
(uU/ml) e glicemia (mg/dl). I li-
velli di 25-idrossivitamina D totali
sono stati determinati con metodo
immunoenzimatico in chemilumi-
nescenza con strumentazione
completamente automatica (Liai-
son, DiaSorin) e gli altri parametri
con metodi di routine (Modular,
Roche). E’ stato calcolato l'indice
Homeostasis Model Assessment
(HOMA-IR) secondo la formula
pubblicata da Matthews (8, 12).

LHOMA ¢ un modello matema-
tico attraverso il quale i valori di
sensibilita insulinica possono esse-
re calcolati se si conoscono le con-
centrazioni simultanee di glucosio
e di insulina a digiuno:
HOMA-IR = [Insulina (uWU/mL)
x Glicemia (mmol/L)]/22,5.

Un secondo valore usato come fat-
tore di rischio per il diabete 2 ¢ il
rapporto tra il tasso di concentra-
zione plasmatica di trigliceridi

(TG) e 1l colesterolo HDL
(HDL-c) (14, 15). Recentemente
Guerrero-Romero ha proposto
che il rapporto di concentrazione
TG/HDL-c, oltre al suo legame
con I'aumentato rischio di malattia
cardiovascolare, fornirebbe un ap-
proccio semplice e utile per identi-
ficare i pazienti insulino-resistenti

(16).
Analisi statistiche

I dati ottenuti sono stati analizzati
con programmi statistici; ¢ stata
ricercata la correlazione dei diversi
parametri presi in considerazione
tramite regressione lineare e valu-
tata la significativitd della correla-
zione utilizzando GraphPad ed in
particolare il t-test come test stati-
stico.

Questionari alimentari
Il questionario alimentare sommi-

nistrato ai pazienti ¢ stato proget-
tato per verificare il numero di
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porzioni settimanali o mensili dei
diversi nutrienti presenti in elenco.
I dati sono stati inseriti in un pro-
gramma di calcolo creato da Os-
servatorio Grana Padano (O.G.P)
per un’'indagine sugli errori nutri-
zionali in collaborazione con “So-
cieta Italiana di Medicina Genera-
le” e “FIMP — Federazione Italia-
na Medici Pediatri”.

In seguito all'inserimento delle ri-
sposte fornite dai pazienti, nel
programma O.G.P, si ottengono
tre schede riassuntive.

Riassunto intervista

Scheda che mostra tutti 1 dati ri-
sultanti dell'intervista eseguita al
soggetto riportandone i dati ana-
grafici, i dati antropometrici, quali
laltezza, il peso e i BMI, nonché
I'elenco degli alimenti consumati
con indicazione delle relative por-
zioni dichiarate e periodi di assun-
zione.

Quadro nutrizionale

Scheda che fornisce un riassunto
dei nutrienti, della loro assunzione
media raccomandata, del loro at-
tuale introito e calcola la presenza
di un difetto o di un eccesso signi-
ficativo nella loro singola assun-
zione.

Consigl alimentar:

Rappresenta l'elenco dei difetti o
eccessi dei nutrienti, completi dei
relativi consigli alimentari del me-
dico o dietista. Viene evidenziata

in rosso la presenza di un difetto
significativo relativo ad un nu-
triente e in azzurro la presenza di
un eccesso.

Comitato etico

Per il presente studio retrospettivo
osservazionale ¢ stato ottenuto il
consenso informato al trattamento
dei dati ai fini di cura e ricerca al
momento dell’ingresso all’'Unita
Operativa di Medicina del Lavoro
e lo studio in oggetto & stato co-
municato al Comitato Etico della
Fondazione che ne ha preso atto.

Risultati

Osservando 1 valori di 25-OH-D
ottenuti dall’esame del sangue dei
104 pazienti in studio si stima che
’86.5% (90 pazienti) ha valori
sub-ottimali di vitamina D, di
questi il 62.5% (65 pazienti) ha
addirittura livelli considerati di ca-
renza cio¢ inferiori a 20 ng/mL, il
restante 13.5% (14 pazienti) ha
valori considerati ottimali.
Analizzando piu nel dettaglio
quest’ultimo gruppo si pud notare
che 3 pazienti sono solo in leggero
sovrappeso e per questa ragione
hanno valori ottimali di vitamina
D, in accordo con i recenti dati
che ipotizzano un legame inverso
tra 25-OH-D ¢ BMI.

Inoltre, in seguito ad anamnesi dei
soggetti ¢ risultato che 3 pazienti,
due dei quali in cura da 6 anni con

vitamina D e Ca?¥, risultano avere
problemi dermatologici, di osteo-
porosi o osteoarticolari, con possi-
bile terapia che influenza i livelli
di vitamina D; questi pazienti so-
no stati quindi esclusi dallo studio
successivo.

Conseguentemente la percentuale
dei soggetti con valori ottimali di
25-OH-D scende al 10.9% (11

pazienti).

Correlazione tra 1 hvelli di 25-OH-D
e i fattori di rischio per la salute

Analizzando i 101 pazienti sele-
zionati & stata verificata una corre-
lazione statisticamente significati-
va confrontando i valori di BMI,
% massa grassa e 1 livelli circolanti
di vitamina D. I dati mostrano
una correlazione inversa tra vita-
mina D, indici di BMI e le % di
grasso corporeo, con una significa-
tivita elevata (P = 0.0001 per BMI
e P = 0.0004 per %massa grassa)
(Fig. 2A ¢ 2B).

E stata quindi verificata la relazio-
ne tra i fattori di rischio per il dia-
bete di tipo 2 all'interno del grup-
po di pazienti in esame; la figura 3
mostra un’elevata correlazione li-
neare tra indice HOMA e rappor-
to TG/HDL-c (p <0,0001).
Successivamente ¢ stata studiata la
relazione tra i due fattori di rischio
pre-diabetici e i livelli di 25-OH-
D. Differentemente dai valori di
massa grassa e BMI, esiste una
moderata correlazione inversa tra
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Figura 2 - (A) Relazione tra i valori di 25-OH-D e BMI del gruppo di pa-
zienti in esame. (B) Relazione tra i valori di 25-OH-D e le percentuali di
massa grassa del gruppo di pazienti in esame

A
60
© L 3 Y= -:igg;;mz I'indice HOMA e i valori di vita-
mina D (P = 0.0283) e tra il rap-
40 porto TG/HDL-c e i valori di vi-
B o tamina D (P = 0.0117) dei pazien-
> ti in esame (Fig. 4A e 4B).
20
10 Analisi a tre variabili
: " 2 3 s 40 4 5 5 Nella seconda parte di questo stu-
BMI dio, per confermare questi primi
B dati, & stata verificata la relazione
tra fattori di rischio per il diabete
o . o di tipo 2 e i valori di 25-OH-D
50 ’ R'=0.120 all'interno di gruppi suddivisi per
0 BMI (sovrappeso, obesita di I, I e
2 IIT grado). Suddividendo i pazien-
£ %0 ti in studio si sono ottenuti 4
20 gruppt:
o - gruppo 1 (BMI 25-30) 25 pa-
zienti di etd media 48 anni;
o s " I, = . o - gruppo 2 (BMI 30-35) 40 pa-

GRS zienti di etd media 45 anni;

- gruppo 3 (BMI 35-40) 21 pa-
zienti di etd media 52 anni;

- gruppo 4 (BMI >40) 11 pazienti

Figura 3 - Relazione tra fattori di rischio per il diabete di tipo 2: indice HO- i eta media 47 anni.

MA to TG/HDL
© HpPOTo Dalla suddivisione dei pazienti in

quattro gruppi ¢ stata studiata la

— relazione, tramite regressione 11—‘

R?=0,218 neare, dei valori medi di ogni

$ * gruppo, confrontando gli indici
o ¢ HOMA e i livelli di 25-OH-D.

Si evidenzia una correlazione sta-

TG/HDL
L= T e T 7 O I - I - - ]

tisticamente significativa della vi-
tamina D con il principale fattore
di rischio per il diabete di tipo 2
(indice HOMA) (Fig. 5A). Infatti

all'interno del gruppo di pazienti

in studio, per valori crescenti di
BMI si evidenzia una progressiva
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Figura 4 - (A) Relazione tra i valori di 25-OH-D e indice HOMA del grup-
po di pazienti in esame (B) Relazione tra i valori di 25-OH-D e il rapporto
TG/HDL-c del gruppo di pazienti in esame
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diminuzione dei livelli plasmatici
di vitamina D e un concomitante
aumento dei valori di indice HO-
MA (Fig. 5B).

Da quanto ¢ emerso in preceden-
za, per rafforzare I'ipotesi di corre-
lazione della vitamina D con il
diabete 2, ¢ stato considerato un
altro fattore di rischio per questa
patologia, per cui ¢ stata calcolata

la media del rapporto TG/HDL-

TG/HDL

c. I dati mostrano una correlazione

statistica tra il parametro
TG/HDL-c e i valori di 25-OH-
D (Fig. 6A).

In questo caso 'aumento del rap-
porto TG/HDL-c & meno marca-
to rispetto all’aumento dell'indice
HOMA ma risulta comunque evi-
dente la correlazione inversa con i
livelli di vitamina D (Fig. 6B).

Con questa analisi si ¢ potuto cor-

relare tre parametri contempora-
neamente; normalizzando i pa-
zienti per indice di massa corpo-
rea, sia I'indice HOMA che il rap-
porto TG/HDL-c sono significa-
tivamente correlati alla diminuzio-
ne di Vitamina D.

Assunzione di vitamina D con
la dieta

Come completamento di questo ri-
stretto studio, sono stati sommini-
strati questionari alimentari per sti-
mare nei 104 pazienti esaminati i
livelli di nutrienti assunti con la
dieta; in particolare, per verificare
'apporto giornaliero di vitamina D.
Il programma di calcolo ¢ stato
progettato dall’Osservatorio Grana
Padano (O.G.P), all’interno di
un’iniziativa di educazione nutri-
zionale promossa da Grana Pada-
no in collaborazione con “Societa
Italiana di Medicina Generale” e
“FIMP — Federazione Italiana
Medici Pediatri”. Abbiamo avuto
riscontro solo di 75 pazienti sui
104 totali, ma cio ha comunque
permesso di avere un’indicazione
generale sull’intake di vitamina D.
Nei questionari si richiedono il
numero di porzioni settimanali dei
diversi alimenti inseriti in elenco,
da cui sono stati poi ricavati i li-
velli giornalieri di macronutrienti
assunti.

Confrontando 1 valori di 25-OH-
D e le quantita di vitamina D in-
gerite giornalmente, espresse in
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Figura 5 - Correlazione tra indici HOMA e valori di 25-OH-D dei pazienti
suddivisi nei 4 gruppi per BMI. (A) Analisi tramite regressione lineare dei va-
lori di indici HOMA e livelli di 25-OH-D all'interno delle 4 classi (B) Visua-

lizzazione grafica dell'andamento dei tre parametri considerati
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pg/die, la correlazione risulta non
significativa (P = 0.7419) (Fig.
7A). Lintroito giornaliero di vita-
mina D ricavato dai questionari
risulta in media molto inferiore ri-
spetto alle dosi consigliate; infatti
la media di vitamina D assunta dai
pazienti in studio ¢ 4.5 ug/die,
mentre dovrebbe essere 10 ug/die
per gli adulti e 15 pg/die negli an-
ziani sopra i 70 anni (Fig. 7B).
Nel gruppo di pazienti che ha

completato il questionario solo 3

assumono quantita appena suffi-
cienti di vitamina D (10.8 ug/die).
La discrepanza, tra i livelli di vita-
mina D assunti giornalmente e 1
livelli ottimali proposta dai
LARN, viene ulteriormente ac-
centuata dai recenti sviluppi di ri-
cerca in questo campo che stanno
portando ad un progressivo au-
mento dei livelli raccomandati di
vitamina D.

Dal momento che le quantita di
vitamina D assunte giornalmente

con la dieta non raggiungono 1 li-
velli raccomandati, risulta chiaro
come queste quantitd non correli-
no con i livelli di 25-OH-D o co-
munque non siano sufficienti a ga-
rantire un fabbisogno adeguato di
vitamina Dj; questi dati in piccolo,
riflettono la condizione generale
della popolazione italiana e proba-
bilmente mondiale, in merito ad
una diffusa carenza vitaminica D.

Discussione

Il diabete ¢ un problema di salute
globale, con una prevalenza di piu
di 285 milioni di casi in tutto il
mondo e un’incidenza che conti-
nua ad aumentare (5).

La maggioranza dei pazienti dia-
betici (90-95%) soffrono di diabe-
te di tipo 2, mentre il diabete di ti-
po 1 rappresenta il 5-10%. Esisto-
no anche forme rare quali le forme
genetiche del diabete, diabete se-
condario dovuto a malattie del
pancreas o interventi chirurgici e il
diabete gestazionale.

Dal momento che la resistenza al-
I'insulina & un fattore di rischio
per il diabete, a sua volta impor-
tante fattore di rischio per malattie
cardiovascolari, la comprensione
del ruolo di variazioni nutrizionali
o di altri fattori di rischio modifi-
cabili & importante per combattere
la crescente ondata di queste pato-
logie in tutto il mondo. L'obesita ¢
chiaramente il fattore predomi-
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Figura 6 - Correlazione tra il rapporto TG/HDL-c e valori di 25-OH-D dei
pazienti suddivisi nei 4 gruppi per BMI. (A) Analisi tramite regressione linea-
re dei valori TG/HDL-c e livelli di 25-OH-D all'interno delle 4 classi (B)

Visualizzazione grafica dell’'andamento dei tre parametri considerati
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nante nella patogenesi del diabete,
mentre altre potenziali cause sono
riconducibili alla mancanza di
esercizio fisico, all’elevato consu-
mo di alcol, al fumo, e ad errate
abitudini alimentari.
Recentemente la concentrazione
di vitamina D ¢ stata ipotizzata
come possibile fattore nutrizionale
che influenza il rischio di diabete
di tipo 2 (5, 9).

Nel campione di popolazione in
studio si stima che pit dell’80%
delle persone abbia livelli sub-otti-

mali di vitamina D (carenza il
62.5% e insufficienza il 24%); da
queste analisi, infatti, si evidenzia
una correlazione inversa tra valori
del metabolita sierico della vitami-
na D (25-OH-D) e il grado di
adiposita e BMI della popolazio-
ne. Dati recenti dimostrano che
nella popolazione in generale, e
non solo in soggetti in sovrappeso
o obesi, vi ¢ carenza di vitamina
D, probabilmente dovuta al fatto
che pochi alimenti contengono
quantita apprezzabili di vitamina

D e che I'esposizione solare non ¢
sufficiente a sopperire al fabbiso-
gno giornaliero (17).

I valori ottenuti dalla sommini-
strazione dei questionari alimenta-
ri O.G.P concordano con questi
dati, il valore medio di vitamina D
assunto con la dieta ¢ di circa 4.5
ug/die, molto inferiore alle dosi
glornaliere raccomandate che sug-
geriscono 10 ug/die per gli adulti
da incrementare a 15 pg/die per
soggettl anziani.

Recenti metanalisi concordano
nell’indicare che un buono stato
vitaminico D, si associa ad una ri-
duzione dell'incidenza di diabete
di tipo 2 e di sindrome metabolica
(4, 10) Dai risultati ottenuti, infat-
ti, i livelli di 25-OH-D sono in-
versamente correlati con i princi-
pali fattori di rischio per il diabete
di tipo 2 (indice HOMA e rap-
porto TG/HDL-c¢) all'interno di
gruppi di popolazione selezionati
per BML

Un approccio utile a ridurre il ri-
schio di patologie come il diabete,
malattie cardiovascolari e autoim-
muni potrebbe essere la semplice
modificazione dello stile di vita
che determina un corretto stato vi-
taminico D in aggiunta ad una
correzione del peso corporeo.

La carenza di vitamina D ha come
prima causa l'insorgenza del rachi-
tismo nell’infanzia, di fatto vi &
una notevole attenzione riguardo
ai neonati e ai lattanti, infatti dal
momento che il latte materno non
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Figura 7 - (A) Relazione tra livelli di 25-OH-D risultati dagli esami del san-
gue e valori di vitamina D assunti giornalmente (B) Media dei valori di 25-
OH-D risultati dagli esami del sangue e di vitamina D assunti giornalmente

in relazione ai diversi gruppi di BMI
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contiene quantitd adeguate di vita-
mina D, ¢ ormai prassi comune
consigliare I'integrazione di vita-
mina D durante i primi anni di vi-
ta. Nei bambini pit grandi e tanto
pit negli adulti, si & sempre pensa-
to che I'esposizione alla luce del
sole permettesse la sintesi della
maggior parte del fabbisogno di

vitamina D, per cui non ¢ mai esi-

stita la necessita di una supple-
mentazione. Unica attenzione, ri-
guarda le donne in menopausa o
con problemi di osteoporosi dove
la supplementazione di vitamina
D viene prescritta per ridurre que-
sta patologia.

Ci sono, perd, da fare due conside-
razioni: ultimamente la societa
medico-scientifica ha intrapreso

campagne d’informazione alla po-
polazione, intese a ridurre I'esposi-
zione alla luce ultravioletta per ri-
durre il rischio di cancro alla pelle.
Bisogna ricordare che i dermato-
logi e gli oncologi ci consigliano la
necessita di esporsi al sole con
cautela e con l'utilizzo di creme
protettive, che fortemente riduco-
no la produzione di vitamina D a
livello della cute.

In secondo luogo la vitamina D ¢
stata solo di recente studiata piu
approfonditamente, nuove ricerche
sostengono 'importanza di questa
vitamina non solo riguardo alle
sue funzioni “scheletriche” di rego-
latore dell’omeostasi del calcio, ma
anche in relazione a tutta una
nuova serie di patologie (4-7). Per
questo motivo sarebbe necessario
rivedere le dosi giornaliere consi-
gliate di vitamina D, e soprattutto
sensibilizzare di piu la popolazione
adulta riguardo ad un corretto sta-
to vitaminico D.

Lobesita ¢ il principale fattore di
rischio per molte patologie comuni
e in grande diffusione come le ma-
lattie cardiovascolari, il diabete e
malattie metaboliche. La vitamina
D & un parametro molto importan-
te da valutare nell’adulto ed in par-
ticolare nell’obeso. La nostra ali-
mentazione non pud essere suffi-
ciente da sola a garantire un ade-
guato apporto di questa vitamina, ¢
quindi il momento di considerare
oltre ad una correzione dell’alimen-
tazione, favorendo ad esempio cibi
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ricchi in vitamina D (quali i pesci
grassi, latte, uova e fegato), ma so-
prattutto una modificazione dello
stile di vita. Infatti la causa princi-
pale dell'obesita & una vita sedenta-
ria, che a sua volta comporta una
sporadica esposizione alla luce sola-
re, che determina in parte la produ-
zione di vitamina D, ecco perché ¢
importantissimo apprezzare l'aria
aperta e l'attivita fisica.

Se questi cambiamenti non fossero
sufficienti bisogna considerare, cosi
come per il lattante anche per la
popolazione adulta la supplementa-
zione di vitamina D. In questo sen-
so vi ¢ la necessita di studi clinici
ben disegnati che dimostrino un
cambiamento positivo in impor-
tanti biomarcatori di malattie in ri-
sposta ai cambiamenti intenzionali
di assunzione di vitamina D e so-
prattutto che forniscano delle indi-
cazione pit chiare riguardo alle do-
si di vitamina D da supplementare
per uno stato di salute adeguato.
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