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04 febbraio 2021 - ore 20,30 ONLINE Zoom per il ciclo "Conoscersi ripartendo dai valori" relatore Dott. Antonio
Fusco. Titolo: "Inflammazione Cellulare silente, stress ossidativo e insulino-resistenza" fenomeni fortemente
interconnessi tra loro e killer silenziosi alla base di cardiopatie, malattie oncologiche, diabete, obesita e decessi
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Inflammazione cronica

| edizione straordinaria, per dare la notizia
| della scoperta dell’infiammazione

N

IGrande la reazione nel mondo quando nel
febbraio 2004 il Time Magazine usci in

segreta, col titolo “The Secret Killer Is
Inflammation- Inflammation is a Secret or

Silent Killer”.
>
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Fig. 2| Pathogenesis and outcomes of COVID-19.a | Foll tion
of the lungs, (severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2)
induces the death of epithelial cells, in particular, type Il ppeumocytes, as
part of the viral replication cycle. Macrophages and neutrophils elicita
specific innate immune response to eradicate the pathogen and kill
virus-infected cells. The increase in pro-inflammatory cytokines within the
lung leads to the recruitment of leukocytes, further propagating the local
inflammatory response. Among these cytokines, interleukin-2 (IL-2), IL-6,
granulocyte-colony-stimulating factor (GCSF), interferon-y (IFNy), IFNy
inducible protein 10 (IP-10), monocyte chemoattractant protein 1 and 3
(MCP1 and 3), macrophage inflammatory protein 1a (MIP-1a) and tumour
necrosis factor (TNF) stimulate the adaptive immune response. At this stage,
infiltration of lymphocytes (CD4 and CD8* T cellz) and natural killer (NK)
cell ired to ensure an optimal def sponse against SARS-CoV-2.
CD4"* T cells mediate antibody production by B cells and also enhance
effector CD8" T cell and NK responses during viral infections. This
orchestrated immune response leads to viral eradication and resolution of
the disease. In these patients, coronavirus disease 2019 (COVID-19) seems
to manifest asa mild disease with symptoms similar to the common flu that
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resolve sp ly. b | For unknown reasons, but possibly individual
predisposition or differences in viral loads during primary SARS-CoV-2
infection, some patients experience more severe disease. A maladaptive
immune response, characteriz L P d supp of CD4*
Tcells. is likely accountable for the poor prognosis of these patients. In the
absence of robust CD4" T cell activation, B cells generate a polyclonal
antibody response that may be ineffective in neutralizing SARS-CoV-2.
Increased numbers of exhausted T cells that express high levels of

programmed cell death protein 1 (PD1), suggest decreased proliferation
and activity of CD8" T cells. Similarly. NK cells exhibit increased levels of the
inhibitory CD94-NK group 2 member A (NKG2A). Impaired cytotoxic
activity results in persistent viral shedding that amplifies macrophage and
neutrophil activation, leading to the massive production of cytokines
(aprocess referred to ashypercytokinaemia). In these patients, COVID-19
manifests as asevere disease, consisting of advanced pneumoniaand acute
respiratory distress syndrome. The generation of excess cytokines and
persistent viral infection leads to systemic vascular damage, disseminated
intravascular coagulation (DIC) and the failure of vital organs, including the
kidneyand the heart.

IL COLESTEROLO? NON E’ PIU' UN KILLER

........ il professor Attilio Maseri. Per circa un decennio & stato a Londra per insegnare all' universita e svolgere la
sua professione clinica (€ stato il cardiologo della regina). Vi era stato chiamato dopo aver fatto all' universita di

Pisa una scoperta che lo ha portato, unico tra i cardiologi italiani, sulle pagine dei libri di testo di tutto il mondo.

..... allora, il colesterolo non & piu il nemico del cuore? "Le rispondo con un paragone poliziesco. Una volta stabilito chi &
I' assassino pud capitare di crederci talmente da rallentare le indagini. Poi i delitti continuano e si scopre che il

colpevole non €& in galera. Lo stesso accade, piu spesso di quanto si creda, nella ricerca. Si individuano dei
responsabili, si rimane affascinati da certi problemi, ci si ' innamora' di alcuni strumenti scientifici. Sono dogmi che
impediscono di imparare di piu, da porsi nuovi problemi" Cioé? "La meta degli infarti & ' a ciel sereno', senza i sintomi
dovuti all' arteriosclerosi. Il 30 per cento di tutti i colpiti ha un colesterolo a 190, il 10 per cento sotto i 170. | casi di

infarto sotto i 40 anni, rari, avvengono una volta su
arteriosclerosi =OuL
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quattro in individui con le coronarie ' pulite' , senza una lesione da
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Figure 1 Schematic representation of the role of hyperinsulinaemia in endothelial/vascular inflammation, red blood cell (RBC)
and platelet coagulation, sequestration and/or inhibition of vitamin D activation and its downstream consequences, such

as decreased cholesterol sulfate (Ch-S), heparan sulfate proteoglycans (HSPG) and cathelicidin synthesis. Carbon dioxide
(CO,), carbon monoxide (CO), deep vein thrombosis (DVT), endothelial nitric oxide synthase (eNOS), reduced glutathione
(GSH), oxidised glutathione (GSSG), haemoglobin A1c (HbA1c), haem-oxygenase (HO), manganese superoxide dismutase 2
(MnSOD2), nicotinamide adenine dinucleotide (NAD+), plasma membrane (PM), plasminogen activator inhibitor type 1 (PAI-

1), pulmonary embolism (PE), reactive oxygen species (ROS), oxygen saturation (Sp02), sirtuin 3 (SIRT3) and type 2 diabetes
mellitus (T2DM).

CONCLUSIONI

Corretto stile di vita antiinfiammatorio e antiossidativo
per una longevita in salute

- Evitare cibi industriali (sempre pro-infiammatori)

- Evitare cibi ad alto carico ed indice glicemico (meccanismo
pro-infiammatorio dell'insulina)

- Attivita fisica quotidiana (45/60 minuti) alternando attivita
prettamente metabolica (camminata sostenuta, corsa, nuoto,
bicicletta, ecc...) a quella di forza muscolare (corpo libero, con
elastici, con pesi, con macchine, ecc....)

- Meditazione (prendersi qualche minuto al giorno per staccare
la spina e concentrarsi sul respiro)

- Integrazione mirata (vitamina D e vitamina K2, vitamina C
naturale, Omega3, antiossidanti)
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