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Psoriasi: malattia di pelle o di sistema?

Malattia cronica immunologica con predisposizione genetica. Inizia quando il sistema immunitario invia alla pelle dei segnali
distorti

Il coinvolgimento clinico della

psoriasi NON e limitato alla pelle!!! La meta-analisi ha incluso anche 4 studi di coorte con
5.967.410 individui; i pazienti con psoriasi

. presentavano un rischio aumentato di 2,53 volte di

- 71 sviluppare malattia di Crohn e un rischio aumentato

. di 1,71 volte di sviluppare una colite ulcerosa.

" |
"-"’ Association of Psoriasis With Inflammatory Bowel DiseaseA
Systematic Review and Meta-analysis. JAMA Dermatol. 2018

Nei pazienti con psoriasi si —
osservano bil freauentemente m’@mo‘:’ffm ﬁ?%“ Da studi scientifici si stima che la prevalenza dei
2 u b,
. P 9 ] ‘f’"ﬁh’”“‘*“’%ﬂp? disturbi cardiovascolari come coronaropatia, infarto
rispetto alla popolazione generale g HOW? miocardico acuto e ictus cerebrale, nelle persone
un distinto numero di patologie %ﬁ{"ﬁﬁmfw con psoriasi moderata-grave sia circa del 20%
(comorbidita) ﬁﬂg.‘:ﬁ“’% o superiore rispet.to' alla popolggione genergle.' .
H-GWE,;? The concept of Psoriasis as a systemic inflammation: implications
' for disease management. JEADV 2012
ﬁ"v%?;"};
SWHAT?*

Tutte causate da alterazioni del microbiota.




Psoriasi: malattia di pelle o di sistema?
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Il microbiota intestinale nella psoriasi
ADULTO SANO ADULTO CON PSORIASI

ALTERAZIONI CHE INFLUENZANO LA PATOGENESI DELLE COMORBIDITA

Componenti del microbiota umano.

Phylum

Classe

Famiglia

Genere

Y

FIRMICUTES
60 %

Clostridia

Lachnospiraceae (35%)

ria, Shustlewsrchia, Sparobaceerinm

Bugyrivibrio, Caronella, Coprococens, foln-
sonella, Lachnobacrerium, Lachnospira,
Oribaceerium, Peewdobusyrivibrio, Rosebu-

Ruminococcacee (20%)

Faecalibaceerium, Ruminococcus

Clostridiaceae

Closeridium

PEPIDSUEFIIUC[]CCECEE{’

Peptococcaceas

Eubacteriaceae

Acerobaceerium, Enbacterinm

Staphylococcaceae

Seaphylococens

Megativicutes

Veillonellaceae (5%)

Colibaceer, Viellonella

Erysipelotrichia

Erysipelotrichaceae (3%)

Coprobacillus, Erysipelosrix

Bacilli

Streptococcaceae

Sereprococcus, Lacoroccus

Eubacteriaceas

Lactobacillaceae

Embaceerinm
l LACTOBACILLUS

ACTINOBACTERIA

10%

Corynebacteriaceae

Enterococcacee AClDOPH'LUS |
Leuconostocaceas
Bacillaceae Bacilius
l BACT E RO I D ET E S Bacteroidia Bacteroidaceae (10%) Bacrerofdes spp
Rikenellaceae
1 O% Porphyromonadaceae Porphyromonas
Prevotellaceae Esassslln
Actinobacteria o

Coriobacteria

Coriobacteriaceae (4%)

Bifidebaceeriaceas {ll}%lB I FI DO BACTE R | U M

Verrucomicrobiae

Verrucomicrobiaceae

Klebsiella, Salmonella, Shigella

[ |
Akkermansiaceae
Proteobacteria a-proteobacteria | Acetobacteraceae AKKE R MANSIA
f-proteobacteria | Oxalobacteraceae N
y-proteobacteria | Enterobacteriaceae Citrobaceer, Ensevobaceer, Fscherichia,

d-proteobacteria

Desulfovibrionaceae

Desulfovibrio

Pignatti M. — Dermobiotica. Tabella 2.1 pag 15

Diminuzione dell’alpha diversity nel microbioma intestinale

Cardiovascolare e metabolica

* Associato ad aumento BMI e circonferenza addominale

* Conversione di colina e carnitina in TMA, precursore del
metabolita pro-aterosclerotico TMAO

Cronica intestinale

Aumenta infiammazione intestinale

Attivazione autoimmunita

Soppressione Treg

Si riduce lo spessore della parete intestinale, con
conseguente minore assorbimento del cibo

Si riduce la produzione di SCFAs, fondamentali
per mantenimento barriera intestinale e
tolleranza immune

Aumento di Th17 peggiorando IBD e la
psoriasi




Il microbiota intestinale nella psoriasi

Damaged Intestinal Lining




Alterazioni del microbiota e comorbidita

DISBIOSI
INTESTINALE
Coinvolgimento del microbiota
a vari livelli della genesi dei
fattori di rischio CV. Modulando Inflammazione
il microbiota migliorano gli intestinale
outcome cardiovascolari i

PERMEABILITA
DI MEMBRANA

ENDOTOSSIEMIA METABOLICA
per aumento di LPS

INFIAMMAZIONE DI BASSO

GRADO

1

SINDROME
METABOLICA

DIABETE

DISORDINI
CARDIOVASCOLARI

aterosclerosi IR, obesita, dislipidemia,

ipertensione




Alterazioni del microbiota e comorbidita
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Attivazione e
disfunzione
endoteliale,

proliferazione CML, 3"

neoangiogenesi

Attivazione e
proliferazione

cheratinocitaria, "

chemiotassi
leucocitaria,
neoangiogenesi

Aterosclerosi

Psoriasi

Psoriasi ed aterosclerosi: aspetti patogenetici e clinici. Giornale Italiano dell’Arteriosclerosi. 2017




DISBIOSI

COMPOSIZIONE DEL
MICROBIOTA

PERMEABILITA

INFIAMMAZIONE
CRONICA




Su cosa puo agire la dieta?

[1. Microbiota intestinale }

2. Permeabilita intestinale

3. Infiammazione




Dieta e composizione del microbiota

La dieta e in grado di modificare il microbiota. Composizione, abitudini alimentari e drastiche modifiche influenzano le
comunita intestinali

Dietary fiber and prebiotics and the gastrointestinal microbiota. Gut Microbes, 2017 Diete ricche di zuccheri
semplici aumentano la
* Monosaccaridi crescita di batteri
glucosio, galattosio, fruttosio DRI Al GRIAE T 2
DISPONIBILI carboidrati complessi.
Digeriti e usati nei processi * Disaccaridi (saccarosio e lattosio)
metabolici
/! * Polisaccaridi, amido + Firmicutes -Bacteroidetes
CARBOIDRATI
N * Polialcoli (Mannitolo, eritritolo, sorbitolo, xilito

|
5 Diminuisce
NON DISPONIBILI E Bz [:1;7 Disaccaridi (lattulosio) Bacteroides e clostridium e
rgia per la

Non digeriti. Fonte di ene produzione butirrato

0..)
flora intestinale « Oligosaccaridi (inulina. GOS, FOS) N Aumentano Bifidobacterium
éE’ e Lactobacillum

* Polisaccaridi non amidacei ( gomme, cellulosa..)

A seconda del tipo di fibra che consumiamo, sopravvivono e proliferano certi microrganismi




PROTEINE

ACIDI GRASSI

GLUTINE

Dieta e composizione del microbiota

_
\

Q6

Q3

Aumentano la produzione di
metaboliti batterici dovuti alla
loro fermentazione
(ammoniaca, ammine, fenoli
solfiti)

Promuovono crescita di
Enterobacteriaceae (IBD) e
Clostridia

Promuovono crescita di
Bifidobacteria, Lactobacillus,
Enterococcus faecium

Aumenta i Firmicutes e
diminuisce i Proteobatteri con
diminuzione delle risposte
immunitarie

Si puo ridurre

Y aumentandoil

consumo di
fibre




Dieta ricca di fibre vs dieta povera di fibre

Fiber-rich diet Fiber-deficient diet

‘, /& Nt ‘\f #

o N /

% Dieta ricca di fibre
‘ # % Il microbiota metabolizza la fibra alimentare non
sicidaod ‘%& digerita in SCFAs e metaboliti che migliorano la
e 1 et % condizione dell’'ospite
Acetate  Propionate  Butyrate © ﬁ %
Dieta povera di fibre
| batteri compromettono l'integrita dello
s strato di muco degradandolo.
Fiaf
OO0 09O '

f_;\ Inflammation ‘_'_‘

PYY GLP1 v Intestinal Y N
l l Ghrelin gluconeogenesis LPL Endotoxemia F I B R A
A 4

Satiety Insulin | l Treg l v
l Food intake Fat storage Inflammation
T Glucose tolerance
| Blood glucose == : Tight junction molecules

Alterations in Gut Microbiota and Immunity by Dietary Fat.Yonsei Medical Journal 2017
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Yogurt

Kefir d’acqua e di latte

Verdure fermentate - crauti - giardiniera
Olive in salamoia

Kombucha

Pane eubiotico

Aceto

Formaggi




| batteri che determinano la fermentazione in buona parte muoiono durante il passaggio dallo stomaco...ma

restano i prodotti della fermentazione, la vera ricchezza dei fermentati:

Enzimi che favoriscono la digestione

Vitamine del gruppo B, vitamina C, vitamina K

Acidi grassi a corta catena SCFA (acido acetico)

Acido lattico che abbassa il pH intestinale favorendo le specie batteriche eubiotiche

Si tratta inoltre di cibi predigeriti e quindi ricchi di macro e micro nutrienti

facilmente assimilabili

o




Funzione degli alimenti fermentati

Anti-aterosclerotica

Prodotti fermentazione
\ Riduzione SM g ALIMENTI

FERMENTATI

Anti-ipertensiva




Su cosa puo agire la dieta?

1. Microbiota intestinale

[2. Permeabilita intestinalé

3. Infiammazione




Dieta e permeabilita intestinale
Come ridurla?

1. ESCLUDERE ALIMENTI CHE LA PEGGIORANO

* Allontanamento dalla @9 western diet. Porta a un miglioramento della
condizione gastro-intestinale.

The impact of western Diet and Nutrients on the Microbiota and immune Response at Mucosal interfaces Frontier in Immunology 2017 The Impact of Diet and Lifestyle on Gut Microbiota and
Human Health. Nutrients 2015

* Eliminazione di cibi con gliadina in quanto aumentano la permeabilita
intestinale mediante up-regolation di zonulina

Effect of Gliadin on Permeability of Intestinal Biopsy Explants from Celiac Disease Patients and Patients with Non-Celiac Gluten Sensitivity. Nutrients 2015
Early effects of gliadin on enterocyte intracellular signalling involved in intestinal barrier function. 2003

* Eliminazione consumo di aIcoI responsabile di perturbare le funzioni

della barriera intestinale per aumento di TNF
Dysbiosis-induced intestinal inflammation activates tumor necrosis factor receptor | and mediates alcoholic liver disease in mice. Hepatology 2015 i




Dieta e permeabilita intestinale

2. INTRODURRE ALIMENTI CHE LA RIDUCONO

* Introduzione di glutammina, collagene e glicina. Fonte primaria di a.a.
per la barriera intestinale (brodo di ossa)

Glutamine and the requlation of intestinal permeability: from bench to bedside. Curr Opin Clin Nutr Metab Care 2017
Possible links between intestinal permeability and food processing: a potential therapeutic niche for glutamine. Clinics 2010

* @Gli acidi grassi a corta catena ( SCFA-butirrato,acetato,propionato)
riducono la permeabilita intestinale. Nello specifico il butirrato rinforza le
cellule della barriera

Alterations in Gut Microbiota and Immunity by Dietary Fat. Yonsei Med J 2017

. Alimenti fermentati da utilizzare come pro e prebiotici.

o



Su cosa puo agire la dieta?
1. Microbiota intestinale

2. Permeabilita intestinale

[3. Infiammazioné




Dieta e infiammazione

Garantire stabilita glicemica e insulinemica

Diminuire lo stress ossidativo mediante:

* Introduzione cofattori per aumentare antiossidanti endogeni
* Introduzione antiossidanti esogeni inversamente correlati a TNF-a, PCR e IL-6

Effects of dietary polyphenols on metabolic syndrome features in humans: a systematic review. Obes Rev 2016

Buon bilanciamento omega 6/omega 3

e | PUFAs riducono conversione di acido arachidonico, TNF-a e IL-1

Evitare cibi pro-infiammatori




Cibi pro-inflammatori

1. FODMAP e infiammazione intestinale

Oligosaccaridi, disaccaridi e monosaccaridi fermentabili e polioli. Lattosio, fruttosio, fruttani, galattani e
polialcoli -sorbitolo, mannitolo, maltitolo, xilitolo e isomalto. Sono forme di carboidrati che, in soggetti
predisposti, creano disturbi intestinali

Large bowele

FODMAPs in food

Diarrhoea Pain Bloating Wind

¢ Unhealthy bacteria Healthy bacteria * wind

Alimenti contenenti elevate quantita di FODMAPs hanno la peculiarita di essere poco assorbiti nel piccolo
intestino, grande abilita di richiamo di acqua (effetto osmotico) dando il via ad una iperfermentazione dai batteri
intestinali creando classici sintomi del colon irritabile (dolore, gonfiore e meteorismo).




Cibi pro-inflammatori

2. Glutine per aumento di endotossiemia metabolica

3. Lectine

**Possono causare carenze di ferro, zinco, magnesio e calcio, riducendone I’'assorbimento
intestinale

¢ Causano modifiche al citoscheletro delle cellule epiteliali intestinali

**Aumentano la permeabilita di membrana intestinale

s»Stimolano la produzione di citochine pro-inflammatorie

Modulation of immune function by dietary lectins in rheumatoid arthritis . Br J Nutr. 2000
Lectins, agglutinins, and their roles in autoimmune reactivities. Altern Ther Health Med. 2015

Evitare/Limitare

s Cereali integrali= grano saraceno, frumento integrale, riso integrale, orzo mondo, farro decorticato, amaranto,
segale

+* Legumi=soia, derivati della soia, fagioli

¢ Frutta secca= noci, mandorle, nocciole i




Cibi pro-inflammatori

4. Solanaceae

La solanina e la caconina sono alcaloidi glicosidici che inibiscono I'enzima colinesterasi
Rompono il doppio strato fosfolipidico delle cellule intestinali e attivano risposta

inflammatoria

Naturally occuring glycoalkaloids in potatoes aggravate intestinal inflammation in two mouse models of inflammatory
bowel disease. 2010
Potato Glycoalkaloids and Metabolites: Roles in the Plant and in the Diet. J. Agric. Food Chem., 2006

Evitare
¢ Patate, melanzane, peperoni verdi, pomodori, bacche di Goji

5. Carne rossa

Azione ossidante del ferro eme della mioglobina e formazione nitrosammine

6. Uova

Le proteine dell’albume hanno proprieta antimicrobiche in particolare il lisozima riduce la
digestione delle proteine (per legame con tripsina) aumentando il cibo indigerito e
I"avidina si lega alla biotina inibendone I'assorbimento. é
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FRUTTA E VERDURA

i | FRUTTAEVERDURA

Interventi dietetici e miglioramento della sintomatologia cutanea

SOLANACEAE

53,8% I ALCOL
53,4% |, GLUTINE 72,2% dieta Pagano

52,1 % |, SOLANACEAE 70% dieta Vegana

44,6% > OMEGA 3 68,9 % dieta Paleo
42,5% 1 VERDURA




Riso a basso I1G

Pasta di riso integrale
Pasta di grano saraceno
Amaranto

Avena

Patate americane

Farina di riso integrale
Farina di grano saraceno
Farina di quinoa

Farina di
platano/chufa/maranta
Farina di cocco

Cosa mangiare?

Brodo di ossa

Carne bianca (pollo,
tacchino, coniglio)
Pesce bianco (orata,
branzino, sogliola,
platessa, coda di rospo,
merluzzo, nasello)
Pesce azzurro (salmone,
aringa, aguglia sgombro,
palamite, alici)

Legumi decorticati se
tollerati

Farina di legumi

Burro chiarificato
Burro/olio di cocco
Frutta secca senza
pellicine (noci di
Macadamia, mandorle
pelate, anacardi, pinoli)
Olio di pesce

Olio di semi di lino
Avocado

e Frutta di stagione
e Verdura di stagione

Frutta e verdura ricca di
FOS e INULINA: cicoria,
tarassaco, carciofi, asparagi,
mele, banane, topinambur,
aglio, cipolla, porro, kiwi
Frutta per IBS/IBD:
agrumi spremuti, frutti di
bosco, fragole, albicocche
Verdura per IBS/IBD:
Zucchine, carote, radicchio,
indivia, capperi,
barbabietola, finocchio,
sedano, ravanelli,

FERMENTATI: ACETO DI MELE NON PASTORIZZATO/OLIVE/KEFIR/YOGURT/KOMBUCHA




Olio di semi di lino SCHEMA SETTIMANALE

Olio extra vergine di oliva COLAZIONE

«Colazione Tradizionale»: pane eubiotico + ghee+ marmellata s/zucchero
«Colazione Dolce»: pancakes di riso integrale e latte di cocco s/zuccheri
«Colazione Estiva»: Macedonia di frutta fresca di stagione e yogurt

Pasta di grano

. Vellutata di , R Zuppa di
o Risotto hi saraceno con Riso venere con Spaghetti diriso  |enticchie rosse
zucchine con . , o , _
'2' (basmati) con crostini di pane ragu di carne gamberi e Cous cous di riso integrale al decorticate,
é ghee, curcuma e bioti bianca senza zucchine alle verdure tonno e limone zucchine e
o o eubiotico
radicchio rosso pomodoro carote
Brodo di ossa. Brodo di ossa..
e Insalatona di
Filetti di platessa Salmone alla cadicchio rosso
. o i Pollo in ’
< cotti nel ghee € COﬂIglIO al forno plas(‘;ra € dol olive nere, o | <al I;ASTOdLIBERO
; veraure agroaoice con . . rata al sale e Izza di grano
Z  insalata con e batata arrosto o finocchio crudo . &
O it . gratinate in carote ratatouille saraceno con
indivia e succo di e mela + pane
_ forno . bufala e rucola
limone eubiotico

SPUNTINO & MERENDA
Frutta oppure kefir oppure yogurt oppure frutta secca
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