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Nutraceutici assorbimento....

Anche composti molto piu «semplici» possono avere vie di
assorbimento complesse

Pensiamo ai minerali e agli oligoelementi

Quali sono le problematiche e gli aspetti piu significativi?



Convolto in piu di 300 reazioni metaboliche

Necessario per moltissimi processi biochimici

Un adulto contiene circa 25 g di Mg e circa 50% e nel tessuto osseo
Mg e Ca sono interconnessi (es produzione ATP)

Nell’adulto si consigliano 4,5 mg/Kg/die di assunzione

Stati carenziali si possono osservare nel diabete mellito, sindromi da
malassorbimento, ipertiroidismo, alcolismo, anche dopo prolungate
terapie con alcuni farmaci

Il deficit di magnesio e causa di ipopotassiemia

Funzioni importanti su muscolo cardiaco
Prevenzione osteoporosi

Crampi

Moltissimi altri usi

ClinBiochemRev. 2003 May; 24(2): 47 -66. “Magnesium Metabolism and its Disorders” R Swaminathan



Claims consentiti per Mg

Contribuisce ...

-normale funzionamento del SNC
-riduzione stanchezza ed affaticamento
-normale funzione muscolare

-equilibrio elettrolitico

-normale metabolismo energetico
-mantenimento del tessuto di ossa e denti



Fonti

Vegetali a foglia verde (la clorofilla contiene magnesio chelato nella porfirina)
Noci

Cereali non brillati

Ma quali sono le fonti migliori per integrare il magnesio e quali sono le vie per il suo
assorbimento?

Qual e il «destino» ed il bilancio con ingresso e uscita di Mg dal nostro organismo?
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Mg®" homeostasis [|E'|]E'I"Il:|5- on three organs: the
|nt95t|ne facilitating Mg®" uptake; bone, the main
Mg®" storage system of the I::{:u:lj..r and the kidneys,

which are responsible for Mg®* excretion.

In the intestine, about 80-90% of Mg” " is absorbed
passively thmugh paracellular transport. The
remaining Mg®" is absorbed via active Mg*"’
transporters, which account for the fine-tuning
of Mg?" regulation.

Bone tissue constitutes the largest Mg®" store in
the human body, though it is also 5tnrecl in
muscle where it acts to antagonize Ca®" during
muscle contraction.

Mg®" is mainly excreted in the kidney. About
90-95% of daily filtrated Mg®" is reabsorbed in
the kidney. Again, the interplay between passive
mechanisms and adjustment wu active trans-
porters determine the final Mg®" concentration.






Age Male
Birth to 6 months

7—-12 months

1-3 years

4-8 years

9-13 years

14-18 years

19-30 years

31-50 years

51+ years

*Adequate Intake (Al)

https://ods.od.nih.gov/factsheets/Magnesium-

30 mg*
75 mg*

80 mg
130 mg
240 mg
410 mg
400 mg
420 mg
420 mg

Female

30 mg*
75 mg*

80 mg
130 mg
240 mg
360 mg
310 mg
320 mg
320 mg

Table 1: Recommended Dietary Allowances (RDAs) for Magnesium [1]

Pregnancy Lactation

400 mg 360 mg
350 mg 310 mg
360 mg 320 mg

HealthProfessional/#:~:text=In%202022%2C%20FDA%20approved%20a,high%20blood%20pressure%20(hypertensio

n).



Covrrert Nowrivbew & Food Schence, 2NT, 11, 260278

REVIEW ARTICLE

Intestinal Absorption and Factors Influencing Bioavailability of Magne-
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Fattori Esogeni

Solubilita e importantissima piu il sale e solubile piu il Magesio sara assorbito

Forme inorganiche come MgO, MgCl2 sono poco solubili
(sale Inglese, sale di Epsom o epsomite sale amaro)

Le forme inorganiche pero apportano molto Mg per unita
di peso!

Forme organiche sono piu solubili, Citrato, pidolato,
gluconato etc



Sali organici di magnesio differenti possibilita

Chelati con amminoacidi come glicina o altri
Citrati, picolinati, gluconati, tartrati
Moltissime possibilita

Molto importante la solubilita

Spesso possono essere utilizzate composizioni miste che
migliorano alle volte I'aspetto organolettico

Le formulazioni possono essere preparate pensando a
tutti questi aspetti combinando differenti fonti di Mg
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R H: Ha R

a naturally occurring amino acid.

Preparazione di chelati con
amminoacidi e metalli

Si forma un complesso che
migliora molte delle
caratteristiche del metallo di
partenza in termini di solubilita
e assorbimento




CHELAZIONE

il metallo viene a formare un
complesso con amminoacidi o
altra parte organica

Non vi sono legami covalenti
col metallo

maggiore solubilita
Maggiore assorbimento

| complessi formati con
amminoacidi usano i
trasportatori per essere
assorbiti!!



Dobbiamo tenere conto della
granulometria perche
influenza la solubilita

Quindi anche |la
micronizzazione puo essere
un parametro da considerare
nelle caratteristiche
dell’ingrediente

iMg (mmol/l)

104

§]

45 60 120
Time (min)

- === Control
— — Magnesium lactate dihydrate (normal) 15,0

— Magnesium lactate dihydrate (micronized) 15,0
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Controindicazioni Mg

Soggetti con insufficienza renale o con BAV di grado elevato

Controindicato nella miasteina gravis puo peggiorare i sintomi nelle crisi

Sali poco solubili possono dare disturbi gastrointestinali
Soggetti con insufficienza renale possono andare incontro a

ipermagnesemia



Interazioni con farmaci Mg

'assunzione contemporanea con chinolonici, tetracicline puo ridurre
I'assorbimento del farmaco.

Segnalata riduzione assorbimento con rosuvastatina, atorvastatina,
sotalolo, levotiroxina.

Riportato aumento di assorbimento di glibencamide

In generale allontanando le somministrazioni questi effetti sono meno

evidenti. Da tenere in considerazione
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A Guide to Human Zinc Absorption: General
Overview and Recent Advances of In Vitro
Intestinal Models

Muaris Muarws ' and Hajo Haase 12*
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Zinc excess

Brain

* lethargy
« focal neuronal deficits

Respiratory tract

* respiratory disorder after
inhalation of zinc smoke
* Metal fume fever

.
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Gastrointestinal tract

* nausea/vomiting

* epigastric pain
* diarrhea

Prostate

« elevated risk of prostate
cancer

Systemic symptoms

 Copper deficiency and sequelae
« Altered lymphocyte function

Zinc deficiency

« Decreased nerve conduction
» Neuropsychiatric disorders

» Neurosensory disorders

» Mental lethargy

» Skin lesions
* Decreased wound healing
» Acrodermatitis

Reproductive system

* Infertility
« Retarded genital development
» Hypogonadism

Systemic symptoms

« Growth retardation
« Immune dysfunction and infection



Claim dello zinco

Contribuisce alla funzione del sistema immunitario

Protezione delle cellule dallo stress ossidativo

Contribuisce alla funzione del sistema immunitario

Protezione delle cellule dallo stress ossidativo
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Zine Therapy in Early Alzheimer’s Disease: Safety
and Potential Therapeutic Efficacy



Figure 2. Zinc absorption and homeostasis: Dietary zinc and zinc excreted through pancreatic secretions
are absorbed via ZIP4 at the apical surface of the enterocyte and are transported into circulation via
ZnT1. The zinc in the plasma bound 1o albumin (major portion) or in free form is taken up by the
peripheral bissues such as liver, bone marrow, testis, kidney, skin, heart, skeletal muscle, and pancreas.
In the pancreas, ZIPS sequesters the zine from plasma, and it is incorporated in to zymogen granules
via ZnT2 and excreted via pancreatic secretions, The absorbed zinc is lost through feces, urine, senen
and sweat, among which fecal excretion is sensitive to zine status of the host. In addition, dunng zinc
insufficiency, the plasma zine levels are maintained via secretion of zinc only from specific tisswes such
as liver, bone marrow, and testes while it is strictly conserved in heart, skeletal muscle, skin, and kidney.
Thus, enteric excretion of zine via biliary-pancreatic axis maintains the zinc balance via modulation of
excretion during repletion, while zinc depletion is countered via increased ZIP4 mediated absorption
in the intestine. Further, during deficiency, few specific tissues release the zine into the plasma (double
arrows) and contribute to the maintenance of plasma zine pool during inadequate intakes or deficiency.
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process, the ZnT solely undertakes the muffling [100]. Moreover, MTs re-distribute intracellular zinc
by transferring it to other ligands, such as metalloproteins [106]. This zinc transfer may be enforced
by a redox-active mechanism in which the apo-protein Thionein (Tred) binds the cation, which results
in its metal-loaded form, MT, which releases zinc upon its oxddation to Thionin (Tox) (reviewed in
EReference [107]).
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cysteine-rich intestinal protein (CRIP)
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Reaver

Zinc in Infection and Inflammation

Nour Zahi Gammoh and Lothar Rink *









Sali organici di Zinco

Chelati con amminoacidi come glicina o altri

Citrati, picolinati, gluconati, tartrati
Moltissime possibilita o,
Molto importante la solubilita O\ °N N _
Zinco bisglicinato \ /7 ]
7Zn <7
Zinco picolinato TN o N
H Z







Mean concentrations curve: Comparison of 2 oral formulations

in human serum
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Figure 1

Changes in zing level of hair atter 4 weeks of supplementation
with zine picolinate, zine citrate, zine gluconate and placebo.
Asterisk indicates significant change (p < 0.003).



Table 1
Zinc levels in human hair, urine, erythrocytes and serum before and afler supplementation with zine picolinate, zinc citrate, zinc
gluconate and placebo.

Supplement Zing levels (ppm) in
Hair Urine Erythrocytes Serum
Zinc Picolinate
Before 1541+ 3.1 033002 901103 567102
After 1610 42 059 006 1083 04 575 02
Mean Change 78*$ 0.26* § 1.82*$ 0.08
Placebo
Before 155739 035£0.06 9.32:04 507041
After 1475 19 031 004 853 03 549 02
Mean Change -82 ~0.04 -0.79 0.42
Zinc Citrate
Before 1547+54 0342004 909405 543201
After 1548 45 033 006 944 04 564 02
Mean Change 0.1 -0.01 0.35 0.21
Zine Gluconate
Before 1543+42 0341007 90604 $4710.
After 1577 34 046 005 848 04 546 01
Mean Change 34 0.12 -0.58 ~0.01

* Significant change {(p < 0.005),
§ Significantly different from placebo (p< 0.002).
Values presented as Mean £ SEM (n= 15).



Funzioni sul sistema
Immunitario

Funzione su visione, olfatto,
gusto

Antiossidante

Mantenimento dei corretti livelli
di zuccheri

Ruolo nella sintesi
proteica

Unghie e capelli

Aiuta assorbimento

delle vitamine B
Sistema riproduttivo



Controindicazioni Zinco

Soggetti con ipersensibilita specifica

Non superare I'RDA nelle donne in gravidanza e allattamento

Sopra i 30 mg/ giorno sono riportati effetti gastrointestinali o emicrania
'assunzione cronica di zinco in quantita eccessive puo portare ad una
carenza di rame ed una anemia microcitica ipocromica secondaria alla

carenza di rame indotta da zinco



Interazioni con farmaci e Zn

Riduzione di assorbimento di Bifosfonati

Riduzione assorbimento chinolonici e tetracicline

Da somministrare lontano da

Calcio (diminuisce assorbimento di zinco riportato per donne in post
menopausa), attenzione anche con Sali fosfati

Acido ossalico, fitati, tannini (ad esempio da the) riduce assorbimento



Interazioni con farmaci e Zn

Cisteina, NAC, Metionina, proteine contenenti le precedenti possono
aumentare assorbimento di zinco
Elevate dosi di zinco inducono sintesi di metallotionina che andra pero a

sequestrare anche il Cu creando quindi una mancata disponibilita di rame

nell’'organismo

Sindrome di Wilson
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Effect of zinc supplementation on circulating concentrations of
homocysteine, vitamin By, and folate in a postmenopausal population

Introduction: The decrease in estrogen levels associated with menopause increases the risk of deficiencies of key
micronutrients such as zine and of disturbances in methylation cycle-related markers. The present study assesses
the effect of 8-week Zn supplementation upon circulating concentrations of Hcy, B2, and Fol levels in a pop-
ulation of postmenopausal women.

Methods: Fifty-one postmenopausal women aged between 44 and 76 years took part in the study. Two ran-
domized groups (placebo and zinc [50 mg/day]) were weated during & weeks. Nutrient intake was assessed
based on the 72-hour recall method. Zinc was analyzed by flame atomic absorption spectrophotometry. Clinical-
nutritional parameters were determined by enzyme immunoassay techniques.

Resulrs: Folate levels increased significantly (p < 0.05) in the zinc group on comparing the baseline versus follow-
up values. Homocysteine decreased in the inter-esroup analysis (p < 0.05) after the intervention. Furthermore,
higher folate (r = —0.632; p = 0.005) and vitamin By, (r = —0.512; p = 0.030) levels were correlated to low
homocysteine levels in the zinc group after the intervention, although the zine intervention had the same effect
on Bq2 levels in both groups.

Conclusion: Zinc supplementation enhanced circulating folate and homocysteine by improving the folate values
in the zinc-supplemented group and decreasing homocysteine levels inter-groups. Further studies involving
larger samples and optimizing the doses and intervention period are needed to reinforce our main findings.



Selenio

Elemento presente in tracce ma essenziale
Coinvolto nelle difese antiossidanti
Nella regolazione delllormone tiroideo

Nella regolazione dello stato ossidoriuttivo cellulare

In alcune parti del mondo si ha una bassa quantita di selenio



Selenio

Marco Polo riporta di cavalli con distacco degli zoccoli perché si
alimentavano di alcuni vegetali in particolari regioni della Cina (carenza)
Cardiomiopatia umana da carenza di Se (Descritta anni 70 Cina)

Kashin-Beck o malattia delle grandi articolazioni
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Supplementazione di selenio

Selenato e selenito di sodio (forme inorganiche)
L-selenometionina forma organica di selenio e
I'amminoacido corrispondente a metionina

Lieviti ad elevato titolo di selenio (come selenometionina)
Selenio-metilselenocisteina e la forma che si trova

nell’aglio



functions of selenium

S free radical

protects our cells supports our grows & keeps
against damage from immune system healthy muscles
free radicals

support our supports our
thyroids’ function reproduction
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Controindicazioni Selenio

Soggetti con ipersensibilita specifica
Non superare I'RDA nelle donne in gravidanza e allattamento

Selenosi e tossicita da assunzione cronica elevata fragilita capelli e unghie

arrossamento cute affaticamento

Dosi da 50 ug/die come Se fino a 200 ug/die non di piu



