
Ostetrico Ginecologo 



Il DNA ha una lunghezza di 2 metri. Il 50% di DNA è ripetuto. Solo il 2,5% di tutto il DNA 
è codificante, determina cioè la sintesi di proteine. Il 5% è costituito di geni operatori e 
trasposoni. 
Il 99% del DNA è uguale in tutti gli uomini. Le differenze di questo 1% sono alla base 
delle malattie genetiche 



è la branca della genetica che studia tutte 
le modificazioni ereditabili che variano 
l’espressione genica pur non alterando la      
sequenza del DNA 



MECCANISMI DI REGOLAZIONE DELLA  
TRASCRIZIONE DEL DNA 

Modificazioni Istoniche Metilazione del DNA 

Fattori che rimodellano la 
cromatina 

L’espressione genica è fortemente influenzata da 
meccanismi   interagenti con   l’ambiente  

EPIGENETICA  



Nei topi con gene agouti nella maggior parte dei casi, la progenie è identica ai 

genitori: PELO GIALLO,OBESITA’, PREDISPOSIZIONE  A  CANCRO e 

DIABETE 

In esperimenti su topi femmine agouti incinte trattate con  alimentazione a base 

di alimenti e integratori con donatori di metili (aglio, cipolla, barbabietole) 

la progenie al contrario presentava fenotipi  normali marroni e minor 

predisposizione alle malattie, con una vita media più lunga rispetto al 

controllo.  

EPIGENETICA E 
ALIMENTAZIONE 

 R.Jirtle & R.Waterland, 2000 



Le madri passano alle progenie il gene agouti intatto, ma il 
pattern di metilazione cambiato con l’alimentazione ne 
oscura gli effetti deleteri                       R.Jirtle & R.Waterland, 2000 



FETAL PROGRAMMING  

• Esistono evidenze che durante la vita intrauterina lo sviluppo fetale (fetal 
programming) può essere profondamente modificato da diversi fattori 
epigenetici, di cui stile di vita, stress e nutrizione materna sono elementi 
centrali, determinando non solo esiti perinatali sfavorevoli, ma 
condizionando la comparsa di malattie nella vita adulta. 

• Già nel 1989 David Barker dimostrava su un ampio studio epidemiologico in 
Hertforshire una correlazione fra basso peso alla nascita , mortalità 
perinatale e ischemia cardiaca nel futuro adulto  

(Barker DJ; Lancet 1989)  

(Fernandaz-Twinn D.S; Phisiology and Behavior, 2006 
Academy of nutrition and dietetics, 2014)  



L’ipotesi del fenotipo “risparmiatore” 





Le	
  principali	
  indiziate:	
  le	
  proteine	
  	
  
“Maternal	
  protein	
  intake	
  
during	
  the	
  first	
  trimester	
  of	
  
gesta:on	
  was	
  nega:vely	
  
related	
  with	
  caro:d	
  in:mal	
  
media	
  thickness	
  value	
  in	
  the	
  
progeny”.	
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In	
  animal,	
  	
  maternal	
  protein	
  
restric:on	
  may	
  result	
  in:	
  	
  
-­‐decreased	
  pancrea:c	
  β-­‐cell	
  
-­‐altered	
  metabolic	
  ac:vity	
  of	
  the	
  
fetal	
  liver,	
  which	
  may	
  contribute	
  to	
  
type	
  2	
  diabetes	
  development	
  
-­‐influence	
  adipose	
  :ssue	
  
metabolism.	
  	
  
-­‐a	
  permanent	
  increase	
  in	
  the	
  
ac:vity	
  of	
  hypothalamic–pituitary–
adrenal	
  axis	
  
-­‐altered	
  kidney	
  development	
  which	
  
may	
  contribute	
  to	
  arterial	
  
hypertension.	
  



Aumento del fabbisogno calorico giornaliero: 300-400Kcal/die 







India, Africa sub 
Sahariana, America Latina 

150% 

USA e UE 

> 50% Nei prossimi 20 anni 

Negli USA l’ 8.8% delle donne in età 
riproduttiva ha un diabete manifesto 
Wild S et al Global prevalence of diabetes. Estimates for the year 2000 and projections for 2030. 

Diabetes care 27: 1047-1053, 2004 



Complicanze materno-fetali del GDM 

•  Aumento di rischio di ipertensione gestazionale e preeclampsia  
•  Aumento di rischio di taglio cesareo e di distocia di spalla 
•  Aumento di mortalità perinatale e di malformazioni  
•  Macrosomia fetale  o di 
•  Basso peso alla nascita  
•  Prematurità e RDS 
•  Ipoglicemia neonatale  
•  Aumento di Diabete mellito, obesità e patologie croniche nell’età 

adulta 

Ovesen et al,2014 



Obesità e gravidanza  



Complicanze materne e fetali dell’obesità  

• Sovrappeso e obesità sono fattori predittivi indipendenti di outcomes 
sfavorevoli della gravidanza 

• Complicanze materne: diabete gestazionale, ipertensione gestazionale, 
pre-eclampsia, aborto spontaneo, aumento di rischio di taglio cesareo, 
complicanze peripartum (tromboembolia, infezioni, aumento della 
perdita ematica, insufficienza respiratoria) 
• Complicanze fetali: aumento di rischio di parto pretemine, 
malformazioni, macrosomia fetale, mortalità perinatale 
• Basso peso alla nascita 
• Basso peso alla nascita 
• Esiti sul neonato a lungo termine: obesità infantile e nell’adolescenza, 
aumento del rischio cardiocircolatorio nell’adulto  





Gli stili di vita (dieta, attività fisica, 
fumo alcol) possono influire sugli esiti 

perinatali, sulla salute del futuro 
bambino e dell’adulto 



Tipo di dieta in  gravidanza  





Effetti della dieta mediterranea 
•  La dieta mediterranea sembra correlarsi con una 

diminuzione del rischio di parto pre-termine in 
Danimarca  

•  In uno studio condotto in Guadalupe, con un pattern 
dietetico simile a quello mediterraneo, la riduzione del 
rischio di parto pretermine risulta statisticamente 
significativo nel gruppo di pazienti obese o in 
sovrappeso (OR 0.7; p<0.001)  

Mikkelsen, 2008 

Saunders, 2014 



Effetti della dieta mediterranea 

•  Una alta adesione alla dieta mediterranea (alto 
consumo di frutta, verdura, legumi, cereali, medio 
consumo di pesce, basso consumo di carne) sembra 
correlarsi con un minor rischio di basso peso alla 
nascita, in particolar modo compensando l’effetto 
negativo del fumo 

•     



Dieta vegetariana in gravidanza  
•  La dieta vegetariana con adeguata 

supplementazione permette un regime 
nutrizionale corretto in gravidanza 

•  La dieta vegana è sconsigliata 

•  In ogni caso per le vegetariane si consiglia un 
adeguato counselling nutrizionale. 

Nutrition in pregnancy-Practice reccomendations of the 
Network “Healthy Start – Young Family Network”2012 



Dieta in gravidanza e 
allergie nel bambino 



Maslova et al, 2014 



Su 5 trials considerati di buona qualità (952 partecipanti), non ci sono 
evidenze sull’effetto protettivo di una dieta materna povera di antigeni 
(riduzione dei latticini, delle uova , e di altri alimenti ricchi di antigeni), 
sia durante la gravidanza che durante l’allattamento, sullo sviluppo di 

allergie nel bambino 

La review conclude che alcuni dati sembrano dimostrare una riduzione 
della gravità dell’eczema con una dieta povera di antigeni durante 

l’allattamento  

2012 



• Review su 7 studi della letteratura 

• 5 studi riportano una correlazione tra alta adesione nell’infanzia alla 
dieta mediterranea e diminuzione dei sintomi di asma e rinite allergica  

• Al contrario nei due studi che valutavano l’effetto della dieta 
mediterranea in gravidanza, solo in uno si dimostrava una correlazione 
positiva tra alta adesione alla dieta mediterranea della madre e 
ridotta allergia respiratoria nel bambino  



La composizione del microbiota differisce nel 

bambino nato da da parto cesareo rispetto al parto 

vaginale: si verifica un ritardo di colonizzazione da 

parte dei Bacteroides e la composizione del 

microbiota risulta minore per i primi due anni di vita. I 

neonati da parto vaginale hanno valori di linfociti Th1 

e di interleuchine maggiori. Pertanto hanno un 

corretto sviluppo del sistema immunitario mentre i 

bambini nati da taglio cesareo sono più a rischio di 

malattie allergiche 





Supplementazione in 
gravidanza 



E’ utile una supplementazione in 
gravidanza? 

• Ferro: necessaria una supplementazione non essendo la dieta sufficiente al 
compenso dell’aumentato fabbisogno 
• Acido Folico: 400mcg/die, almeno nel I trimestre  

• Vitamina D: la supplementazione è controversa. Può essere raccomandata a 600 
UI/die 

• Colina: raccomandata dalla Academy of Nutrition and Dietetics per gli effetti 
antiossidanti. Assente negli integratori di più largo consumo in Italia  

• Calcio: aumenta la richiesta, ma il fabbisogno non cambia significativamente 
grazie a una migliorata efficienza dell’assorbimento intestinale. Può essere utile 
un supplemento<500mg/die 
• Iodio: aumenta il fabbisogno. Si sviluppa più facilmente ipotiroidismo in 
gravidanza. Consigliata una supplementazione con 220mcg/die  

Position of the Academy of Nutrition and Dietetics: Nutrition and Lifestyle for a Healthy Pregnancy Outcome,2014 

Linee guida sulla gravidanza fisiologica,2011 



Supplementazione con Acido Folico 

La carenza di acido folico può favorire: 
• Basso peso alla nascita 

• Difetti del tubo neurale 

• Steatosi epatica e cardiaca 

• Modificazioni plastiche del SNC 

La supplementazione con Acido Folico potrebbe: 
• Aumentare la tumorogenesi nella vita futura del neonato 

• Aumentare le malattie respiratorie su base allergica  

Gueant JL et al, Trends Endocrinol Metab 2013  



• 13 trials (15.703 donne) hanno dimostrato una diminuzione del rischio di 
ipertensione (RR 0.65) e pre-eclampsia (RR 0.45) in donne trattate con Ca ad alte 
dosi (almeno 1gr/die), effetto superiore nelle donne con una dieta povera di Calcio o 
ad alto rischio di pre-eclampsia. Nessuna differenza nella mortalità materna, 
anomalo aumento di HELLP syndrome nelle donne trattate con Calcio (2 trials, 
12.900 donne, RR 2.67 ma numero di casi basso:16 verso 6). Diminuito anche il 
rischio di parto pretermine (RR 0.76), soprattutto nelle donne ad alto rischio di pre-
eclampsia 

• 10 trials (2234 donne) hanno valutato la supplementazione con basse dosi di Ca da 
solo o in associazione con VitD o acido linoleico o antiossidanti. Molti studi hanno 
valutato donne ad alto rischio di pre-eclampsia (alto rischio di bias). La 
supplementazione con basse dosi di Ca riduce il rischio di pre-eclampsia (RR 0.38) 

• L’OMS raccomanda la supplementazione con 1.5-2gr di Ca/die nelle donne 
gravide con una dieta povera di Calcio  

2014 



• Tra gli acidi grassi Omega-3, l’acido Docosaesanoico (DHA) è 
particolarmente importante per lo sviluppo del cervello e della 
retina fetale durante il terzo trimestre  

• Per avere un’adeguata assunzione di acidi grassi Omega 3, le 
donne gravide dovrebbero consumare cibi come oli vegetali e 
pesce, ma anche integratori alimentari (olio di pesce o estratti 
vegetali)  



Composizione “tipo” di integratore per la gravidanza  

OMEGA 3 200mg 
DHA 150mg 
EPA 30mg 
VITAMINE 
Ac pantenoico  6 mg 
Biotina 60mcg 
Folato 400mcg 
Niacina 16mg 
Vit B1 1.1mg 
VitB2 1.6mg 
Vit B6 1.4mg 
Vit B12 2.5mcg 
Vit D 10mcg 

MINERALI 
Calcio 120mg 
Ferro 30mg 
Magnesio 200mg 
Zinco 10mg 
Manganese 10mg 
Fluoro 0.7mg 
Iodio 200mcg 
Selenio 55mcg 



Attività fisica in gravidanza    



•  L’attività fisica nella prima metà della gravidanza riduce il rischio 
di macrosomia 

•  Un’attività fisica moderata in gravidanza non ha nessun effetto 
su parto pretermine o basso peso neonatale 

•  L’attività fisica prima della gravidanza è associata a un maggiore 
aumento di peso materno  

•  Una attività fisica strutturata in gravidanza riduce 
significativamente il rischio di taglio cesareo  

Attività fisica in gravidanza    

Currie et al, Maternal Child Health 2014  

Domenjoz et al, Am J Obstet Gynecol 2014  



Alcol in gravidanza  



Effetto teratogeno dell’alcol  
L’ effetto teratogenico dell’ etanolo è stato descritto per la 
prima volta da Lemoine nel 1968 quando descrisse un 
pattern comune di difetti alla nascita in 127 neonati da 
madri alcoliste in Francia (deficit di crescita, ritardo 
psicomotorio, anomalie craniofaciali, basso QI, anomalie 
EEG) 

I problemi presentati da questi bambini sono stati 
formalmente riconosciuti solo con la pubblicazione delle 
linee guida per la diagnosi di FAS (sindrome feto-alcolica)  



Alcol in gravidanza  
• Il consumo di alcol in gravidanza è correlato a outcomes sfavorevoli a 
diversi livelli: aborto spontaneo, malformazioni fetali, basso peso alla 
nascita, alterazione del SNC e periferico etc 

• Gli effetti tossici dell’alcol sono dose-dipendente (basso-moderato 
consumo, “binge drinking”, assunzione cronica) 

• Gli studi disponibili non consentono di definire un valore soglia entro il 
quale il consumo di alcol in gravidanza possa essere considerato non 
dannoso per la salute della madre e del bambino   

2014 



Fumo in gravidanza  



Fumo in gravidanza  

Linee Guida 2011-2014 

In letteratura il fumo in gravidanza è associato con aumentato rischio di: 

• Mortalità perinatale 

• Basso peso alla nascita 

• Morte improvvisa del lattante 

• Distacco di placenta 

• RPM 

• Gravidanza ectopica 

• Placenta previa 

• Parto pretermine 

• Aborto spontaneo 

• Labiopalatoschisi 



Nel bambino aumentato rischio di: 
• Asma 
• Infezioni basse vie aeree 
• Otiti 
• SIDS 

Fumo in gravidanza  

(Committee on Environmental Health, Pediatrics 1997) 

In età adulta aumentato rischio di: 
• Tumori (linfomi, leucemie e tumori 
cerebrali) 
• Diabete 
• Obesità,  
• Patologia cardiovascolare e polmonare 

(BritishMedicalAssociation, 2004) 



Ma	
  il	
  bambino	
  in	
  utero	
  percepisce	
  
sapori	
  ed	
  odori?	
  



Garlic	
  Inges-on	
  by	
  Pregnant	
  Women	
  Alters	
  the	
  Odor	
  of	
  Amnio-c	
  Fluid	
  
Julie	
  A.	
  Mennella1,	
  Anthony	
  Johnson2	
  and	
  Gary	
  K.	
  Beauchamp	
  

1995	
  



Entro	
  13/15	
  seUmane	
  le	
  papille	
  gusta:ve	
  di	
  un	
  feto	
  appaiono	
  già	
  come	
  

quelle	
  di	
  un	
  adulto	
  maturo.	
  

Il	
  liquido	
  amnio:co	
  che	
  circonda	
  il	
  feto	
  può	
  emanare	
  l'odore	
  intenso	
  di	
  

curry,	
  cumino,	
  aglio,	
  cipolla,	
  o	
  altri	
  sapori	
  for:	
  dalla	
  dieta	
  di	
  una	
  madre.	
  

Gli	
  studi	
  dimostrano	
  che	
  la	
  deglu:zione	
  di	
  un	
  feto	
  aumenta	
  quando	
  egli	
  è	
  

circondato	
  da	
  sapori	
  dolci	
  e	
  diminuisce	
  con	
  il	
  gusto	
  amaro	
  e	
  aspro.	
  

Durante	
  l'ul:mo	
  trimestre	
  di	
  gravidanza,	
  il	
  feto	
  inghioUsce	
  fino	
  ad	
  un	
  litro	
  

al	
  giorno	
  di	
  liquido	
  amnio:co,	
  che	
  può	
  servire	
  come	
  un	
  "ponte	
  di	
  sapore"	
  

verso	
  il	
  la]e	
  materno,	
  che	
  emana	
  anche	
  i	
  sapori	
  dei	
  cibi	
  contenu:	
  nella	
  

dieta	
  della	
  madre.	
  

Alla	
  nascita,	
  i	
  bambini	
  hanno	
  un	
  forte	
  senso	
  del	
  gusto.	
  Sembra	
  che	
  i	
  

neona:	
  possano	
  discriminare	
  tra	
  sapori	
  e	
  avere	
  preferenze	
  definite.	
  



ma la relazione è solo nutrimento 
biologico? 

Il feto sviluppa competenze e prova emozioni e sensazioni nella vita intrauterina. 

La sua pelle, dalle prime settimane di vita, percepisce il contatto con le pareti uterine, 
viene coccolato dalle carezze della mamma o infastidito da movimenti più ruvidi. 

Dal sesto mese è in ascolto dei suoni che vengono dalla madre e dall’esterno: dai 
borbottii intestinali al battito del cuore materno, dal suono delle voci alla musica che si 
diffonde nell’ ambiente. Suoni rassicuranti , ma non sempre.  E ne avrà ricordo, 
sviluppando le prime preferenze, facendo i primi sogni… 



E la mamma comunica parlando, raccontando storie e filastrocche, ascoltando 
insieme musica, accarezzando il suo pancione; il suono del battito cardiaco e la 
voce materna costituiscono le basi sensoriali su cui si fonda il legame madre-
bambino.  
Si presume che la voce della madre, avendo anche una risonanza interna, venga 
percepita meglio e riconosciuta tra le altre anche dopo la nascita. 
Potrebbe agire a livello della memoria del feto già durante la vita prenatale e 
favorire la successiva comprensione e il futuro apprendimento del linguaggio 
verbale.  
L'acquisizione del linguaggio comincia infatti nel grembo quando i nascituri 
ascoltano ripetutamente l'intonazione delle loro madri imparando la “lingua 
materna”. 



E dopo la nascita?  



Vantaggi biologici dell’ allattamento al 
seno per il neonato 

•  Riduce il rischio di infezioni( intestinali, 
respiratorie, urinarie, uditive etc) 

•  Riduce l’ incidenza di allergie 
•  Riduce il rischio di morte in culla 
•  Riduce l’ incidenza di obesità , di malattie 

metaboliche , cardiocircolatorie e 
oncologiche sia nell’ infanzia che in età 
adulta 

•  Migliora lo sviluppo cognitivo……..  



Epigene2c	
  mechanisms	
  media2ng	
  the	
  long-­‐term	
  effects	
  of	
  maternal	
  care	
  on	
  development	
  
Frances	
  A.	
  Champagne	
  a,*,	
  James	
  P.	
  CurleyNeuroscience	
  and	
  Biobehavioral	
  Reviews	
  33	
  (2009)	
  593–600	
  



E per la  madre? 





E’	
  noto	
  da	
  molto	
   tempo	
  che	
  
la	
  composizione	
  della	
  dieta	
  e	
  
la	
  quan:tà	
  adeguata	
  sono	
  un	
  
prerequisito	
   per	
   una	
   vita	
  
sana.	
   I	
   da:	
   degli	
   ul:mi	
   due	
  
decenni	
   dimostrano	
   che	
  
questo	
   deve	
   essere	
   esteso	
  
anche	
  al	
  periodo	
  fetale.	
  

Perciò	
   il	
   vecchio	
   assunto	
   di	
  
Feuerbach:	
   «l’uomo	
   è	
   ciò	
  
che	
  mangia»	
  è	
  semplicis:co.	
  
Dovremmo	
   cominciare	
   a	
  
considerare	
  che	
  siamo	
  anche	
  
ciò	
   che	
   le	
   nostre	
   madri	
  
hanno	
  mangiato	
  



Alberto Giacometti Botero 

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Grazie	
  per	
  l’	
  a?enzione	
  



Migliorare lo stile 
di vita e il 

benessere delle 
madri, dei neonati 
e dei bambini è la 

chiave per la salute 
delle prossime 
generazioni… 







Incremento ponderale in gravidanza 

settimane 

grasso 

liquidi extra 

sangue 

mammelle 

utero 
placenta 

feto 



•  L’ obesità pregravidica della madre, indipendentemente 
dallo stato del metabolismo glucidico in gravidanza e 
anche del peso alla nascita , sembra essere il principale 
fattore predittivo di obesità nel bambino ( rischio 
aumentato di 3,8 volte per BMI >30 rispetto a BMI <30) 

•  Catalano PM Am.J  



La qualità dell'investimento affettivo prenatale influisce sui processi della gravidanza, ma 

anche sulla successiva relazione di attaccamento genitori-bambino e sullo sviluppo 

psichico infantile. 

Si è  constatato che le madri con l'avanzare della gravidanza percepiscono sempre più il 

feto come una persona, il proprio bambino ,intensificando con il trascorrere dei mesi il 

legame di attaccamento, che non sembra  dipendere solo dalla percezione fisica del 

feto, ma dal coinvolgimento psicologico messo in atto sin dal concepimento.  

La simbiosi profonda tra mamma e feto  fa sì che fattori psicosociali, emotivi, affettivi, 

vissuti dalla madre durante la gestazione influiscano sulla relazione e sull'attaccamento 

post natale, creando tracce che probabilmente si conserveranno intatte nella psiche del 

bambino e del futuro adulto. 

Numerosi studi sottolineano che sullo sviluppo di un adeguato attaccamento materno-

fetale influiscono  fattori psicologici e psicopatologici, non solo della madre , ma anche 

del contesto familiare. Riveste importanza perciò tutto il  clima emotivo  in cui madre e 

feto sono inseriti.  

.                                                    
Cannella, B.L.  Journal Advanced Nursing  (2005). 





L’informazione in  gravidanza  



L’informazione in  gravidanza  
• Consigli nutrizionali offerti nel periodo prenatale sono efficaci nel migliorare 
la dieta in gravidanza, senza esiti rilevanti materni o neonatali  

• Alcuni studi dimostrano un maggior controllo dell’aumento di peso in gravidanza 
in donne coinvolte in eventi formativi diretti a prevenire l’eccessivo aumento di 
peso in gravidanza  

• Gli studi eseguiti sugli interventi mirati a dissuadere dall’abitudine del fumo in 
gravidanza, hanno dimostrato che gli incentivi per smettere di fumare 
rappresentano l’intervento più efficace 

• Gli studi che hanno valutato le modalità di offrire informazioni sul consumo di 
alcol in gravidanza non hanno indicato cambiamenti nel comportamento legato al 
consumo di alcol, ma solo un miglioramento delle conoscenze sull’argomento  

Linee Guida 2011-2014 









Per il notevole cambiamento dell’assetto ormonale (aumento di estrogeni, 
progesterone, cortisolo, formazione di lattogeni placentari, ipofunzione 
della tiroide, etc), si verificano importanti modificazioni metaboliche in 

gravidanza   





Studio multicentrico randomizzato placebo-controllo 

852 donne gravide tra la 16° e la 21° settimana di gestazione, con una 
storia di almeno un parto pretermine  

Tutte le donne trattate con 17α-idrossiprogesterore caproato 250mg 
IM/settimana 

434 donne trattate con 1200mg di acido eicosapentaneico e 800 mg di 
acido docosaesanoico/die fino alla 36° settimana 

418 donne trattate con placebo 

Outcome primario dello studio: parto prima della 37° settimana 

Risultati: NESSUNA DIFFERENZA TRA I DUE GRUPPI 



• Una dieta particolarmente ricca di grassi animali nel periodo 
perinatale, così come obesità, diabete, iperlipidemia, insulino 
resistenza, sembra indurre disordini mentali e neurologici nel 
bambino, quali ansia, depressione, comportamenti iperattivi, deficit 
di attenzione, disturbi dello spettro autistico 

• Il meccanismo di azione nel corso della gravidanza sarebbe del 
tutto simile ai fatti infiammatori acuti materni, associato cioè a 
reazioni infiammatorie placentari, con aumento di citochine, 
macrofagi, etc, che tendono a sopprimere il sistema 
serotoninergico importante nella migrazione neuronale, nella 
neurogenesi, nella sinaptogenesi  






