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ABSTRACT

La polineuropatia diabetica (PND) é stata ridefinita
di recente come una polineuropatia simmetrica sen-
sitivo-motoria lunghezza-dipendente attribuibile ad
alterazioni metaboliche e microvascolari conseguen-
ti all’esposizione a iperglicemia cronica. Le modalita
diagnostiche includono la valutazione di sintomi e se-
gni neuropatici e lo studio elettroneurografico (ENG)
dei nervi lunghi. Abbiamo, quindi, condotto uno stu-
dio osservazionale su pazienti diabetici, il cui scopo
era dimostrare l'efficacia di un prodotto nutraceutico
a base di Acido Lipoico, Vitamina B,, Vitamina B,
Vitamina B;,, Vitamina E e Magnesio (ECUNERV -
Ecupharma s.r.l.), sia rispetto alla modificazione dei
punteggi delle scale del dolore neuropatico, sia alle
eventuali modificazioni dei parametri elettroneurogra-
fici dei nervi lunghi studiati (ampiezza SAP e MAP).

| risultati confermano quanto gia noto in letteratura e
cioé che nei soggetti diabetici affetti da PND I'utilizzo
di nutraceutici specifici aiuta a ridurre I'intensita del
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dolore neuropatico. 1l dato nuovo e interessante é che
I'utilizzo del nutraceutico oggetto dello studio, in pit
della meta di questi pazienti, ha migliorato anche i
valori di ampiezza dei SAP e dei MAP dei nervi lunghi
esaminati all’'esame ENG.

INTRODUZIONE

La polineuropatia diabetica (PND) & stata ridefinita
di recente come una polineuropatia simmetrica sen-
sitivo-motoria lunghezza-dipendente, attribuibile, nei
pazienti diabetici, ad alterazioni metaboliche e micro-
vascolari conseguenti all’esposizione a iperglicemia
cronica e a cofattori di rischio cardiovascolare!?. Ap-
plicando la definizione di dolore neuropatico dell’'In-
ternational Association for the Study of Pain (IASP) la
PND ¢& definita come la forma di PND in cui e presen-
te dolore neuropatico come diretta conseguenza delle
anormalita del sistema somatosensitivo periferico in
persone diabetiche. Le modalita diagnostiche inclu-
dono la valutazione di sintomi e segni neuropatici e
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lo studio elettroneurografico (ENG) dei nervi lunghi®*.
Abbiamo, quindi, condotto uno studio osservazionale
su pazienti diabetici afferenti a due ambulatori per
diabetici di Napoli e Provincia. Lo scopo dello studio
era confrontare l'efficacia di un prodotto nutraceu-
tico a base di Acido Lipoico, Vitamina B, Vitamina
Bs, Vitamina B, Vitamina E e Magnesio (Ecunerv -
Ecupharma s.r.l.), su pazienti diabetici affetti da PND
sensori/motoria a carattere assonale, utilizzando come
end point:
A. la modificazione dei punteggi dolore neuropatico
(scala NRS e questionario DN4);
B. la modificazione dei parametri elettroneurografici
(ampiezza SAP e MAP).

Il razionale dell'utilizzo del nutraceutico oggetto dello
studio risiede nella completezza della formula conte-
nente ingredienti funzionali a un miglioramento del
quadro clinico in caso di neuropatie e dolore neuro-
patico di varia eziologia. L'acido alfa-lipoico esplica
infatti un’azione antiossidante (sia contro i radicali
liberi che come rigeneratore di altri antiossidanti) e
neuroprotettiva®6’, E stato inoltre dimostrato in nu-
merosi studi che la somministrazione di 600 mg/die
di ALA permette un miglioramento clinicamente si-
gnificativo e la prevenzione della progressione della
compromissione neuropatica. /)

Le vitamine del gruppo B (B, Bs e By,) sono ampia-
mente utilizzate nel trattamento delle neuropatie per

Maschi

Femmine

Fig. 1 genere dei pazienti arruolati e valutati
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la loro efficacia nel miglioramento del dolore e di altri
sintomi quali bruciore, intorpidimento, perdita di sen-
sibilita®; questo tipo di vitamine B & presente nella
formula utilizzata al massimo dosaggio consentito per
gli integratori alimentari proprio per potenziarne I'a-
zione benefica.

La formula del nutraceutico utilizzato viene inoltre
completata da attivi ad azione antiossidante (Vitami-
na E) e miorilassante (Magnesio). ©

PAZIENTI E METODI

Sono stati arruolati e valutati 100 pazienti affetti da
diabete mellito tipo 2 e afferenti presso due ambula-
tori per diabetici, nel periodo compreso tra gennaio e
settembre 2017. Questi soggetti hanno assunto una
compressa al giorno del nutraceutico Ecunerv per no-
vanta giorni consecutivi. Essi avevano un'eta media
di 65 anni (40-90) ed erano divisi in 53 femmine
e 47 maschi (Fig. 1). Questa suddivisione di genere
riflette I'incidenza riscontrata nella popolazione gene-
rale italiana.®® | soggetti sono stati sottoposti a TO a
una visita neurologica con somministrazione di scala
Numeric Rating Scale (NRS) e questionario per il do-
lore neuropatico Neuropatic Pain 4 o Douleur Neu-
ropathique 4 del 2005 (DN4)1Y, oltre che ad esame
elettroneurografico agli arti inferiori per la valutazione
dei parametri relativi allo studio della velocita di con-
duzione motoria del nervo sciatico popliteo interno e
della velocita di conduzione sensitiva del nervo sura-
let213.14.15 ] tutto & stato ripetuto dopo novanta giorni
di continuativa monosomministrazione giornaliera al
mattino di una compressa per via orale del nutraceu-
tico oggetto dello studio (T1).

RISULTATI

| pazienti che hanno mostrato sia un miglioramento
della sintomatologia dolorosa prodotta dalla PND e sia
dei valori di ampiezza dei potenziali d’azione sensitivi
e motori (SAP e MAP) all’esame ENG, sono stati il
51% del totale pari quindi a 51 pazienti (28 F e 23
M). Questa percentuale di efficacia appare gia signifi-
cativa e confortante.

Questi pazienti, infatti, mostravano i seguenti risultati
alla scala del dolore NRS e al questionario DN4 (Fig. 2):
- alla scala analogica per il dolore NRS i 51 soggetti
passavano da un punteggio medio a TO di 6 a un
punteggio mediodi 4 a T1, quindi con una riduzione
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Fig. 3 SAP e MAP dej soggetti con PND sensori/motoria

percentuale del dolore pari al 33%;

- negli stessi soggetti (n=51) il punteggio medio al
questionario sul dolore neuropatico DN4 a TO pari
a7 siriducevaa 4 aT1 con un miglioramento della
sintomatologia del 42%.

Tutti i soggetti arruolati per lo studio (n=100) erano

stati sottoposti ad esame ENG. Di questi, solo quelli

che mostravano un miglioramento alla NRS e al DN4

(n=b51) scelto come endpoint A avevano anche un mi-

glioramento nei parametri elettroneurografici (MAP

e/o SAP) corrispondente all’endpoint B dello studio.

Infatti:

- questi 51 soggetti erano affetti a TO da una poli-
neuropatia simmetrica distale, a carattere assonale.
In particolare il 78,5% (40 soggetti) di loro da una
forma sensori/motoria e solo il 21,5% (11 soggetti)
da una forma puramente sensitiva. Valutando a TO
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Douleur Neuropathique 4 (DN4)
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e poi a T1, I'incremento medio del SAP (potenziale
d’'azione sensitivo misurato in pV, valore normale di
riferimento 8 pV) del nervo surale e del MAP (poten-
ziale d’azione motorio misurato in mV, valore norma-
le di riferimento 8 mV) del nervo sciatico popliteo
interno, si constatava un incremento medio in tutti
i pazienti studiati dell’ampiezza dei suddetti poten-
ziali. In particolare nei soggetti affetti dalla PND
sensori/motoria il SAP passava da un valore medio
di 2,7 pV a 3,1 pV (incremento del 15%), mentre il
MAP aumentava mediamente da 4,2 mV a 5,6 mV
(incremento del 33%); tuttavia I'incremento medio
non raggiungeva il valore normale fissato a'8 pV per
il SAP e 8 mV per il MAP (Fig. 3);

- cid era vero solo per i soggetti affetti dalla forma

di PND sensori/motoria assonale; infatti, i sogget-
ti affetti dalla forma di PND esclusivamente sen-
sitiva assonale mostravano un netto miglioramento
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Fig. 4 SAP dei soggetti con PND sensitiva

dell’ampiezza media del SAP (da 4,6 a 8,8 pV), che
li portava ad essere classificabili come NON pato-
logici, cioé I'aumento medio dell’ampiezza del SAP
del nervo surale superava il valore di 8 pV (incre-
mento medio del 91%, Fig. 4).

CONCLUSIONI

| risultati suddetti confermano in parte quanto gia
noto in letteratura e cioe che nei soggetti diabetici
affetti da PND [I'utilizzo di nutraceutici specifici mi-
gliora, riducendola, I'intensita del dolore neuropatico
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in una buona percentuale di pazienti'®. Il dato nuovo
ed interessante e riscontrabile, invece, nel migliora-
mento dei valori di ampiezza dei SAP e dei MAP di
questi soggetti sottoposti allo studio con esame elet-
troneurografico, prima e dopo trattamento con nutra-
ceutico specifico (Ecunerv - Ecupharma s.r.l.). Infatti,
non solo questi soggetti ottengono tutti un migliora-
mento dell’ampiezza dei potenziali d’azione, ma in
particolare i soggetti affetti dalla forma di PND sensi-
tiva, quindi forma iniziale di screzio polineuropatico,
sembrano mostrare una scomparsa del danno dopo il
trattamento con il nutraceutico oggetto dello studio,
riscontrabile con un valore di ampiezza del SAP NON
patologico.

Questo dato impone una attenta riflessione su due
aspetti: innanzitutto I'attenta valutazione clinica del
paziente diabetico al fine di diagnosticare la presenza
anche iniziale di forme di PND non & da sola sufficien-
te, ma necessita dell’utilizzo di metodiche strumenta-
li come 'ENG; in secondo luogo I'individuazione di
una forma di PND sensitiva assonale, all’esame ENG,
sembra identificare il target di paziente piu responsi-
vo in termini di efficacia all'utilizzo del nutraceutico
oggetto del presente studio.

Tutto cid apre uno scenario complesso e interessan-
te su quali modificazioni neurovascolari, da parte del
nutraceutico Ecunerv, portino ai suddetti risultati e
sull’efficacia di un trattamento precoce, in particolare
in quei soggetti con una forma inziale di PND. Inoltre,
questi risultati spingono a un approfondimento e a un
ampliamento di questo studio preliminare, eventual-
mente con uno studio caso/controllo in doppio cieco.
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