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INTRODUZIONE

Una corretta alimentazione è un elemento fonda-
mentale per uno sviluppo equilibrato della persona e
per il mantenimento di condizioni adeguate di salute
a qualsiasi età (1). L’alimentazione è una delle varia-
bili ambientali in grado di condizionare il processo
stesso di invecchiamento. Le abitudini alimentari con-
tribuiscono infatti allo sviluppo di malattie ed allo
stesso modo esercitano un ruolo fondamentale nel
controllo di queste stesse condizioni, modificandone
la progressione clinica e influenzando il rischio di
complicanze. Questo è vero non solo per le malattie
metaboliche (ad es., il diabete mellito o la dislipide-
mia) e per le complicanze vascolari, ma anche per le
patologie croniche di tipo degenerativo (2).
Di particolare interesse sono le relazioni fra i fatto-
ri alimentari e l’invecchiamento cerebrale. Si tratta di
una relazione bidirezionale nella quale da un lato nel
corso dell’invecchiamento si assiste a modificazioni
del comportamento alimentare e dall’altro le abitu-
dini alimentari e lo stato nutrizionale modificano le
condizioni generali e il funzionamento cerebrale in
particolare (Fig. 1) (3).

DEMENZA E MALNUTRIZIONE

Da tempo è noto come nel corso di una demenza, e
in particolare nella malattia di Alzheimer (AD), si pos-
sa sviluppare con elevata frequenza un quadro di mal-
nutrizione. È stato dimostrato che i soggetti con AD
vanno incontro a perdita di peso con una frequenza
doppia rispetto ai controlli e che questo fenomeno
tende ad aumentare con la severità e la progressione
della malattia. La condizione di malnutrizione si accom-
pagna ad un aumentato rischio di patologie infettive, ad
una riduzione della massa e della forza muscolare con

aumento del rischio di cadute e fratture, ad un aumen-
to del rischio di mortalità e di istituzionalizzazione (4).
Le ragioni dello sviluppo di malnutrizione nel sog-
getto con demenza sono molteplici:
• alterazione dell’appetito, del consumo e della

scelta dei cibi collegate ad alterazioni neurodege-
nerative di aree ippocampali e dell’amigdala;

• modificazioni del gusto e dell’olfatto;
• difficoltà nell’acquisto dei cibi, nella preparazione

dei pasti per le alterazioni funzionali e cognitive;
• self-neglect, aprassia, agnosia, dimenticanza di ali-

mentarsi nei tempi e modi corretti;
• alterazioni del comportamento con modificazio-

ne delle preferenze dei cibi, fino al rifiuto del cibo;
• problemi di masticazione e disfagia;
• aumento della spesa energetica (ad es. nei pa-

zienti con wandering).
Per questa ragione l’attenzione ad una corretta alimen-
tazione è un elemento centrale nella care del paziente
affetto da demenza, in qualsiasi stadio di malattia.
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Figura 1 - Nutrizione e invecchiamento cerebrale.
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MALNUTRIZIONE E DEMENZA

Il rapporto fra nutrizione, funzionamento cerebrale
e sviluppo di demenza (e malattia di Alzheimer) è
più complesso di quanto fin qui delineato.
È da tempo noto, infatti, che carenze nutrizionali, in
particolare di fattori metabolici e vitaminici (vitamina
B12 e acido folico ad esempio) si possono accompa-
gnare a modificazioni delle funzioni cognitive o addirit-
tura determinare la comparsa di un quadro di vera e
propria demenza (3), anche se resta tuttora contro-
versa la reale prevalenza di forme di demenza vera e
propria secondaria a deficit nutrizionali. La vitamina
B12 e l’acido folico rappresentano a questo proposito
l’esempio più studiato. L’associazione fra deficit di B12
e disturbi mentali è nota fin dalla descrizione originale
dell’anemia perniciosa da parte di Thomas Addison nel
1849. Numerosi Autori hanno sottolineato la possibi-
le coesistenza fra demenza e deficit di vitamina B12, e
questa ipovitaminosi è perciò inclusa tra le cause di
demenza secondaria, anche in assenza di evidenze di
una relazione causale. In realtà la prevalenza della de-
menza da deficit di B12 è relativamente bassa, e va dal-
lo 0,1% fino all’1% dei casi di demenza osservati (5). La
reversibilità dei deficit cognitivi dipende dalla prontez-
za con la quale si instaura la terapia sostitutiva. Inoltre,
bassi livelli di B12 (e di folati) sono osservabili anche in
pazienti affetti da malattia di Alzheimer o altre forme
di demenza, anche in assenza di anemia o macrocitosi.
Studi recenti confermano che, anche in soggetti nor-
mali, il riscontro di bassi livelli serici di vitamina B12 si
correla a peggiori prestazioni cognitive (6). Sebbene il
significato clinico di questo riscontro in soggetti già af-
fetti da demenza resti tuttora incerto, vi sono nume-
rose evidenze che indicano che l’ipovitaminosi potreb-
be rappresentare una causa di “eccesso di disabilità” e
quindi è raccomandata la correzione di questa condi-
zione. Pertanto il dosaggio dei livelli serici di folati e vi-
tamina B12 fa parte, a ragione, degli esami di screening
della demenza comunemente consigliati.
La relazione fra fattori nutrizionali, prestazioni cogni-
tive e sviluppo di demenza e malattia di Alzheimer è
più complessa e va oltre le condizioni di conclamata
carenza; è stato infatti osservato che:
• un elevato consumo di frutta e vegetali riduce il

rischio di sviluppare demenza (7);
• il consumo di vitamina C e vitamina E riduce il ri-

schio di malattia di Alzheimer (8);
• la dieta “mediterranea” (caratterizzata da presen-

za di frutta e vegetali, olio di oliva, pesce e pochi
grassi animali, ad elevato contenuto di vitamina C
e vitamina E) riduce il rischio di sviluppare deca-
dimento cognitivo e malattia di Alzheimer (9, 10);

• la dieta “mediterranea” si associa ad una minore
progressione da Mild Cognitive Impairment (MCI)
a demenza (11) e a migliori prestazioni cognitive
nei soggetti anziani (12);

• elevati livelli plasmatici di vitamine del gruppo B,
C, D, e E, e di acidi grassi � -3 si associano a mi-
gliori prestazioni cognitive (13);

• in soggetti sedentari, ipertesi e in sovrappeso una
dieta adeguata si associa a miglioramento delle
prestazioni cognitive (14).

È interessante osservare che l’impatto delle abitudini
alimentari sulle funzioni cognitive si mantiene anche
nel soggetto anziano, come dimostrato recentemente
in uno studio osservazionale condotto per oltre 10
anni su più di 800 soggetti con età media di 81 anni. In
questo studio sono state valutate le modificazioni del-
le prestazioni cognitive nel tempo in relazione alla die-
ta: nei soggetti con maggiore aderenza allo stile della
dieta “mediterranea” si è osservato un più lento decli-
no delle performance cognitive (Fig. 2) supportando l’i-
potesi di un effetto “protettivo” di questo tipo di ali-
mentazione anche nell’età avanzata (15).

Figura 2 - Modificazioni delle prestazioni cognitive nel tempo in re-
lazione al tipo di dieta (linea blu maggiore aderenza alla dieta medi-
terranea, linea rossa aderenza intermedia e linea verde minore ade-
renza alla dieta mediterranea) (da Neurology, 2014;83:1410).
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Le ragioni della relazione osservata fra abitudini ali-
mentari, pattern di micronutrienti, prestazioni cogni-
tive e rischio di sviluppare demenza è ancora in di-
scussione, anche se si ritiene che vi siano effetti a più
livelli: di protezione dai fattori di rischio vascolare, di
riduzione del carico infiammatorio e ossidante e
un’azione possibile sui meccanismi specifici che por-
tano alla neurodegenerazione (16).
Numerosi studi hanno dimostrato un’associazione
tra i fattori di rischio vascolare (in particolare iper-
insulinismo e diabete, obesità, ipercolesterolemia,
ipertensione arteriosa) e il rischio di sviluppare de-
menza e malattia di Alzheimer.
L’effetto di questa associazione si esplica sia attra-
verso l’aumento del rischio di danno vascolare, sia
attraverso un meccanismo di alterazione del meta-
bolismo dell’amiloide, con un aumento del deposito
di beta amiloide (17).
Meccanismi neuroinfiammatori e stress ossidativo
sono coinvolti nei meccanismi patogenetici della ma-
lattia di Alzheimer, probabilmente attivati dall’accu-
mulo di beta amiloide. L’effetto antiossidante di al-
cuni nutrienti (vitamine, C, E, A, micronutrienti ed
enzimi come selenio, zinco, rame, glutatione, coenzi-
ma 10, melatonina) è noto ed i benefici in termini di
riduzione dell’effetto di accelerazione dei processi di
invecchiamento dei radicali liberi è stato ampiamen-
te studiato (18).
Studi recenti hanno dimostrato come fattori nutri-
zionali siano in grado di interferire con i meccanismi
neurobiologici che portano alla malattia di Alzhei-
mer, in particolare, con il deposito di beta amiloide
e la tossicità da amiloide, con la disfunzione sinapti-
ca e con i deficit neurotrasmettitoriali (19, 20).
Sebbene le osservazioni epidemiologiche siano so-
stanzialmente concordi e siano suffragate da dati cli-
nici, gli studi che hanno valutato l’efficacia sulle fun-
zioni cognitive dell’introduzione nella dieta di supple-
menti (preparati vitaminici o sostanze nutrizionali)
hanno dato risultati contrastanti: la supplementazione
di alte dosi di vitamine del gruppo B non rallenta il
declino cognitivo in soggetti sani e con malattia di Alz-
heimer (21), l’uso di acido folico in soggetti adulti mi-
gliora le prestazioni cognitive (22). La somministrazio-
ne di vitamina E nei soggetti con decadimento cogni-
tivo ha dato risultati contrastanti, dopo l’iniziale os-
servazione di un possibile effetto di rallentamento
nella progressione della malattia di Alzheimer (23);
studi successivi non sono stati in grado di mostrare al-

cun beneficio nei pazienti con Mild Cognitive Impair-
ment (24) o solamente un rallentamento nel declino
nei soggetti con malattia di Alzheimer lieve-moderata
(25). Anche l’uso di combinazioni di sostanze ad azio-
ne antiossidante non ha dato risultati convincenti: una
miscela di vitamina E, C, acido � -lipoico, coenzima Q
ha addirittura mostrato un’accelerazione del declino
cognitivo in soggetti con malattia di Alzheimer (26).
Le ragioni di questi insuccessi (o di risultati solo par-
zialmente positivi) possono essere molteplici: il do-
saggio e la combinazione delle sostanze utilizzate, le
forme cliniche trattate, l’età e le condizioni generali
dei pazienti ed anche il disegno sperimentale degli
studi (16).
Per superare almeno alcuni dei limiti sopra esposti
sono stati sviluppati negli ultimi anni prodotti conte-
nenti sostanze con azioni fra loro sinergiche in gra-
do di agire, a dosaggi prestabiliti, sui meccanismi alla
base del deficit cognitivo osservato nella malattia di
Alzheimer e in altre patologie simili mostrando in al-
cuni casi un’efficacia nel controllo dei sintomi del de-
clino cognitivo (16, 27). Per tali ragioni oggi l’uso di
supplementi nutrizionali è considerato un’opzione
nel trattamento della malattia di Alzheimer (28).
In conclusione, il rapporto fra nutrizione e invec-
chiamento cerebrale è complesso e riguarda il rap-
porto fra stile di vita e funzionamento cognitivo, la
protezione dai danni (vascolari, degenerativi) e la
prevenzione delle demenze e della malattia di Alz-
heimer, la qualità di vita e il funzionamento globale
nel corso di una malattia dementigena ed anche la
possibilità di utilizzare le sostanze nutrizionali come
trattamento della demenza stessa.
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