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ALIMENTAZIONE
Attraverso semplici ESAMI EMATICI 
O URINARI sarà possibile quantificare 
quanti CIBI ULTRAPROCESSATI 
vengono assunti con la DIETA  

Come individuare quanti alimenti 
ultraprocessati (UPF, ultrapro-

cessed food), definiti tali secondo 
il sistema NOVA che identifica gli 
alimenti in base al loro livello di la-
vorazione industriale (1), vengono 
assunti con la dieta?
Gli UPF altamente trasformati e con 
scarsa o nessuna pratica di lavo-
razione alimentare convenzionale 
comprendono non solo cibi come 
snack preconfezionati, carni lavorate 
o pasti già pronti, ma anche bevande 
analcoliche zuccherine (2).
Nonostante le molte raccomandazio-
ni a privilegiare alimenti minimamen-
te trasformati e ricchi di nutrienti, 
il moderno stile di vita occidentale 
spinge sempre più verso il consumo 
di alimenti ultraprocessati.
Per individuarne la quantità assun-
ta con la dieta uno studio appena 
pubblicato su PLOS Medicine (3) 
da ricercatori del National Cancer 
Institute di Rockville in Maryland e 
da quelli dell’University of Sao Paulo 
del Brasile ha identificato 191 marker 
ematici e 300 urinari dai quali sono 
poi stati selezionati 28 metaboliti 
ematici e 33 urinari con i quali è stato 
messo a punto uno score che con-
sente di farlo. Dal 2012 al 2013 sono 
stati reclutati 1.082 soggetti con età 
compresa tra 50 e 74 anni, residenti a 
Pittsburgh e dintorni, di madre lingua 
inglese, con possibilità di accesso a 

internet, che non seguivano alcun 
tipo di dieta ed erano esenti da gravi 
patologie e limitazioni della mobilità. 
Per seguire l’alimentazione dei parte-
cipanti è stata usata una valutazione 
dietetica H24 autosomministrabile 
automatizzata (ASA-24).
Al di là dell’aspetto pratico di un con-
trollo longitudinale dell’alimentazione 
con un semplice esame del sangue e 
delle urine l’identificazione di questi 
marker pone le basi per una concreta 
verifica degli effetti a lungo o medio 
termine di questi alimenti sulla salute. 
Diversi studi collegano infatti l’as-
sunzione di UPF a obesità, malattie 
cardiovascolari, sindrome metabolica 
(4) e malattie neurodegenerative 
come quelle di Alzheimer (5) e di 
Parkinson (6).
Studi precedenti hanno indicato come 
l’aderenza a diete invece povere di 
UPF, in primis quella mediterranea, 
sia correlata a un minor rischio non 
solo di malattie neurodegenerative, 
ribadendo le linee guida USA sulla sa-
lute alimentare (7) che raccomandano 
un consumo minimo di questo tipo di 
alimenti che, costituendo un gruppo 
eterogeneo e diversificato, richiede-
ranno molte indagini per individuare 
migliori metodi di lavorazione, di 
ingredienti e di additivi da usare nella 
catena dell’industria alimentare.
Uno studio pubblicato il mese scorso 
sull’American Journal of Preventive 

Medicine (8) indica che per ogni au-
mento del 10% di UPF nel cibo sale del 
3% il rischio di morte anticipata per 
qualsiasi causa.
I risultati dello studio ora pubblicato 
su PLOS Medicine sono stati sotto-
posti anche a valutazione interna di 
confronto: per due settimane 20 dei 

partecipanti hanno fatto due diete 
diverse, una con UPF all’80% e l’altra 
che ne era completamente priva. 
Al termine di ogni periodo di dieta 
nei campioni di sangue e urine i me-
taboliti marker erano effettivamente 
in linea con le quantità di cibo ultra-
processato che i soggetti avevano as-
sunto nelle due settimane precedenti. 
In un piccolo gruppo (4 persone) li 
hanno individuati anche se la dieta 
conteneva UPF al 30%. Un risultato 
a sorpresa è che li individuano non 
solo in chi ha un modello alimentare 
caratterizzato da un elevato consumo 
di UPF, ma anche da una bassa assun-
zione di cibi integrali, frutta e verdura 
fresca, un motivo di più a favore della 
dieta mediterranea.
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CARDIOLOGIA
L’impiego di AMILORIDE in aggiunta ai FARMACI 
ANTIPERTENSIVI abituali si delinea come 
possibile alternativa allo SPIRONOLATTONE 
nei pazienti con IPERTENSIONE RESISTENTE

In pazienti con ipertensione resi-
stente, il trattamento con amiloride 

è risultato associato a una riduzione 
della pressione arteriosa sistolica 
simile a quanto riscontrato con il 
più utilizzato spironolattone, dimo-
strandosi un’alternativa terapeutica 
non inferiore in termini di efficacia 
a 12 settimane. È quanto emerso da 
uno studio coreano pubblicato su 

Jama. Lo spironolattone rappresenta 
un trattamento di riferimento per 
l’ipertensione resistente, il cui 
impiego potrebbe essere 
limitato tuttavia da eventi 
collaterali per lo più di ti-
po androgenico come per 
esempio ginecomastia o 
alterazioni del ciclo me-
struale. L’amiloride, diure-

tico risparmiatore di potassio, è stato 
proposto come alternativa, ma finora 
mancavano confronti diretti in studi 
clinici randomizzati. Questo trial clini-
co ha voluto verificare se l’amiloride 
fosse non inferiore allo spironolattone 
nel ridurre la pressione sistolica domi-
ciliare in pazienti già in trattamento 
con una tripla terapia antipertensiva 
(diuretici, inibitori del sistema renina-
angiotensina, calcio-antagonisti). Lo 

studio ha incluso 118 adulti con 
pressione sistolica domiciliare 
≥130 mmHg nonostante un 
trattamento con antagonista 
del recettore dell’angiotensina, 
calcio-antagonista e tiazidico. 
I pazienti sono stati randomiz-
zati a ricevere spironolattone 

PATOLOGIE METABOLICHE

Sull’evoluzione del DECLINO COGNITIVO in pazienti diabetici 
in fase iniziale pesa maggiormente il CONTROLLO GLICEMICO 
piuttosto che la scelta del FARMACO IPOGLICEMIZZANTE

La compromissione cognitiva è una nota complicanza del diabete di tipo 2. Al momento non vi sono chiare strategie per 
contrastare il declino cognitivo in questi soggetti, anche se alcuni lavori hanno ipotizzato un possibile ruolo protettivo di 
certe classi di farmaci ipoglicemizzanti. In questo contesto si colloca lo studio randomizzato e controllato GRADE, secondo 
cui in soggetti con diabete di tipo 2 (DT2) di recente insorgenza, la scelta del farmaco ipoglicemizzante da associare alla 
metformina non influisce sulla funzione cognitiva. Tuttavia, un controllo glicemico peggiore correla con un lieve dete-
rioramento delle prestazioni cognitive nel tempo. Lo studio GRADE ha confrontato gli effetti di quattro classi di farmaci 
ipoglicemizzanti, aggiunti alla metformina, sulle capacità cognitive, valutando anche il ruolo del controllo glicemico a 
lungo termine. Il disegno del trial prevedeva l’arruolamento di 3.721 adulti con DT2 di durata media 4,3 anni, randomizzati 
a ricevere metformina associata a uno tra: insulina glargine, glimepiride (sulfonilurea), liraglutide (agonista del recettore 
GLP-1), sitagliptin (inibitore DPP-4).
La funzione cognitiva è stata misurata principalmente tramite il Digit Symbol Substitution Test (DSST), e secondariamente 
con test di memoria verbale e fluenza semantica, in un follow-up medio di 4,1 anni. Inoltre, è stato calcolato l’effetto della 
glicemia media (HbA1c ponderata nel tempo) sulle prestazioni cognitive.
Dall’analisi statistica non sono emerse differenze significative tra i gruppi di trattamento nella funzione cognitiva a fine 
follow-up. Tuttavia, per ogni punto percentuale in più di HbA1c, si osservava un lieve ma significativo peggioramento in 
vari parametri: DSST (−0,94 punti; IC 95%, −1,30 a −0,57); memoria verbale immediata (−0,27 punti); fluenza semantica 
(−0,28 punti).
Gli episodi di ipoglicemia severa sono stati rari (<1% in tutti i gruppi).
In conclusione, nelle fasi iniziali del diabete tipo 2, la scelta del farmaco ipoglicemizzante da associare alla metformina non 
sembra influenzare direttamente le funzioni cognitive. Tuttavia, mantenere un buon controllo glicemico è fondamentale, 
poiché livelli di HbA1c più elevati si associano a un peggioramento, seppur modesto, delle prestazioni cognitive nel tempo.

• Luchsinger JA, Rosin SP et al.
Jama Internal Medicine 2025; doi: 10.1001/jamainternmed.2025.1189. Published online May 19, 2025
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