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RIASSUNTO

OBIETTIVO: La sindrome dell’intestino irritabile (irritable bowel syndrome, IBS) ¢ uno dei disordini funzionali ga-
strointestinali pit comuni. La IBS ¢ caratterizzata da dolori addominali cronici ricorrenti e da alterazioni dell’alvo, in
assenza di un danno organico. Sebbene esistano revisioni sistematiche della letteratura e linee guida per il trattamento
della IBS, la complessita e la varieta dei sintomi e delle modalita attraverso le quali questa patologia si manifesta ne
complicano 1’approccio terapeutico. Il trattamento della IBS si concentra sulla riduzione ed il controllo dei sintomi, in
quanto i segni e sintomi di entita piu lieve possono sovente essere controllati per mezzo di una corretta gestione dello
stress e apportando opportune modifiche alla dieta e allo stile di vita. L’impiego di composti nutraceutici ¢ stato proposto
come possibile trattamento nei pazienti affetti da IBS. Nella fattispecie, COLONIR® (Omega Pharma Srl, Milano, Italia)
potrebbe rappresentare un trattamento alternativo o adiuvante nei pazienti che presentano sintomi di natura gastrointesti-
nale. Questo studio intende valutare I’efficacia di questa nuova formulazione nutraceutica nell’indurre la remissione dei
sintomi e nel migliorare le alterazioni della frequenza dell’alvo.

METODI: Mille e quattro pazienti arruolati in maniera consecutiva, sono stati indirizzati verso 25 reparti di Medicina
Interna e/o Gastroenterologia italiani per eseguire una colonscopia sulla base dei sintomi intestinali riportati. |
sopraccitati pazienti sono stati successivamente trattati con due dosi di nutraceutico (COLONIR®) al giorno, assunte
ai pasti, per un periodo di due mesi. I pazienti sono stati valutati in due tempi, alla baseline e dopo due mesi di trattamento,
allo scopo di valutare la frequenza e ’entita dei sintomi gastrointestinali negli ultimi sette giorni, con 1’ausilio di un
questionario basato sui criteri di ROMA IV.

RISULTATTI: Al termine dei due mesi di trattamento, 899 pazienti avevano completato il processo di follow-up.

L’utilizzo di COLONIR® ha dimostrato una riduzione statisticamente significativa della severita dei sintomi nella popolazione
in studio, in assenza di effetti indesiderati documentati.

CONCLUSIONI: I promettenti risultati evidenziati nel corso di questo lavoro di ricerca andranno ulteriormente confer-
mati e riteniamo che futuri studi sull’argomento dovranno porre 1’enfasi sulla valutazione dell’efficacia di COLONIR®
nella mitigazione dei sintomi gastrointestinali in pazienti affetti da IBS.

(Per citare questo articolo: Fiorini G, Saracino IM, Pavoni M, Nipote B, Colucci R, Capone P, et al. Efficacy of a new nu-
traceutical formulation: L-tryptophan, probiotics, charcoal, chamomile, mint, and licorice (COLONIR®) in the improvement
of gastrointestinal symptoms in subjects with irritable bowel syndrome. Minerva Gastroenterol 2023;69. DOI: 10.23736/
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PAROLE CHIAVE: Sindrome dell’intestino irritabile; Gastroenterologia; Integratori alimentari.

a sindrome dell’intestino irritabile (irritable

bowel syndrome, IBS) ¢ uno dei disordini
funzionali gastrointestinali pit comuni e colpi-
sce il 10-25% della popolazione generale adul-
ta.! La sindrome dell’intestino irritabile ¢ carat-
terizzata da dolori addominali cronici ricorrenti
e da alterazioni dell’alvo, in assenza di un danno
organico.? La fisiopatologia dell’IBS non ¢ del
tutto chiara e a tal proposito sono state avanza-
te numerose teorie. Secondo i criteri di ROMA
IV, ’IBS ¢ una diagnosi clinica e puo presentarsi
sotto forma di uno dei tre sottotipi predominanti:
1) IBS con stipsi (IBS with constipation, IBS-C);
2) IBS caratterizzata da alvo diarroico (/BS with
diarrhea, 1BS-D); e 3) IBS mista (mixed IBS,
IBS-M). Inoltre, le precedenti definizioni dei cri-
tert di ROMA definiscono la IBS-M come IBS
con alvo alternante (alternating IBS, IBS-A).3
All’interno delle varie sottocategorie di IBS,
la sintomatologia puo variare da paziente a pa-
ziente. Tra 1 sintomi piu comunemente riportati
annoveriamo: dolore addominale, alvo alterno
mialgie, urgenza defecatoria, gonfiore addomi-
nale e affaticamento.* Sebbene esistano review e
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linee guida per il trattamento della IBS, la com-
plessita e la varieta dei sintomi e delle modalita
attraverso le quali questa patologia si manifesta
ne complicano 1’approccio terapeutico. Secondo
la task force per 1 disordini funzionali gastroin-
testinali dell’American College of Gastroente-
rology, 1 dati attualmente presenti in letteratura
suggeriscono che, nel caso di pazienti affetti da
IBS, non ¢ necessario ricorre ad analisi ed esami
piu approfonditi a meno che non venga riscontra-
ta la presenza di sintomi allarmanti quali il calo
ponderale, 1’ematochezia o la carenza di ferro
nell’organismo.5 Per contro, se i sintomi non
sono tipici o sono presenti caratteristiche allar-
manti, ¢ necessario eseguire una serie di accerta-
menti tra i quali un esame ematochimico comple-
to e dei test specifici per 1 sintomi predominanti
(ad esempio, diarrea o stipsi). Un esame invasivo
come la colonscopia ¢ consigliabile nei pazienti
che presentano sintomi di allarme e/o anamnesi
familiare di malattie infiammatorie croniche in-
testinali, neoplasie maligne del colon, ematoche-
zia, dolore addominale notturno o progressivo,
calo ponderale, anemia, valori elevati dei marca-
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tori dell’infiammazione o squilibri elettrolitici, o
nei pazienti di eta superiore ai 50 anni.¢ Il tratta-
mento della sindrome dell’intestino irritabile si
concentra sull’alleviamento dei sintomi, in quan-
to 1 segni e 1 sintomi di minore entita possono so-
vente essere controllati per mezzo della gestione
dello stress e apportando modifiche alla dieta e
allo stile di vita. Inoltre, in base all’insorgenza
di eventuali sintomi e al loro impatto sulla vita
quotidiana del paziente, ¢ possibile suggerire
I’assunzione di farmaci quali integratori di fibre,
lassativi, farmaci antidiarroici, anticolinergici,
antidepressivi, antibiotici (ad esempio, rifaximi-
na) o farmaci in grado di aumentare la secrezione
di liquidi a livello dell’intestino tenue (ad esem-
pio, linaclotide, lubiprostone).

Inoltre, negli ultimi anni, i ricercatori hanno
studiato il ruolo del trapianto di microbiota feca-
le nel trattamento dell’IBS.7 L’impiego di com-
posti nutraceutici ¢ stato proposto come possibi-
le trattamento alternativo nei pazienti affetti da
IBS.8 COLONIR® (Omega Pharma Srl, Milano,
Italia), un’associazione di principi attivi naturali
(L-triptofano, pro-biotici, carbone vegetale, ca-
momilla, menta e liquirizia) pud rappresentare
un trattamento alternativo o adiuvante nei pa-
zienti che presentano sintomi gastrointestinali.
Questo studio vuole valutare 1’efficacia di questa
inedita formulazione nutraceutica nell’indurre la
remissione dei sintomi e nel migliorare la rego-
larita dell’alvo.

Materiali e metodi

Nel periodo compreso tra marzo 2021 e marzo
2022, 1004 pazienti arruolati in maniera conse-
cutiva, che erano stati precedentemente indiriz-
zati verso 25 diversi reparti italiani di Gastroen-
terologia per eseguire una colonscopia sulla base
dei sintomi intestinali evidenziati (dolore addo-
minale, alterazione dell’alvo, ecc., i quali perdu-
ravano da almeno 8 settimane con gastroscopia
ed ecografia dell’addome negative), hanno ade-
rito allo studio.

La flowchart dello studio ¢ riportata nella Fi-
gura 1. I criteri di esclusione sono stati: presenza
di reperti patologici alla colonscopia (ad esem-
pio, malattia diverticolare, polipi, neoplasie);
presenza di infezione da Helicobacter pylori;
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Negativo | Test per la diagnosi
della presenza di

Helicobacter pylori

Endoscopia e/o
ecografia dell’addome

Y

Ingresso nello studio + questionario TO
N.=1004

COLONIR®, un’associazio-
ne di principi attivi naturali
(L-triptofano, probiotici,
carbone vegetale, camomil-
la, menta e liquirizia)

Y

Y

Follow-up T1
N.=899

Figura 1.—Diagramma di flusso dello studio.

presenza di comorbilita concomitanti (ad esem-
pio, insufficienza renale cronica, cirrosi epatica);
neoplasia maligna attiva; gravidanza o allatta-
mento; eta <18 o >90 anni. I pazienti sono stati
trattati per due mesi con due dosi di nutraceuti-
co COLONIR® al giorno, assunto ai pasti e
sono stati valutati in due tempi, alla baseline e
dopo due mesi, allo scopo di valutare la fre-
quenza e la gravita dei sintomi gastrointestinali
riscontrati negli ultimi sette giorni, per mezzo di
un questionario basato sui criteri di ROMA V.3
Il questionario ¢ suddiviso in tre parti: la prima
parte descrive le abitudini correlate al consumo
di alcol e sigarette, le comorbilita e la conco-
mitante assunzione di farmaci; la seconda parte
mira a valutare il gonfiore e il dolore addomina-
le con un punteggio da 0 (assenza di sintomi) a
100 (grave) e la relativa durata, in un intervallo
che va da 0 (nessun sintomo) a 10 giorni (almeno
una volta al giorno); la terza parte ¢ stata proget-
tata per valutare la presenza di 10 sintomi (do-
lore addominale, nausea, borborigmo, gonfiore,
acrofagia, flatulenza, stipsi, diarrea, tenesmo e
sensazione di svuotamento intestinale incomple-
to) e il loro livello di gravita (nessun sintomo,
leggero, tollerabile, moderato, abbastanza grave,
grave, intollerabile). La remissione dei sintomi €
stata definita come una riduzione pari ad almeno
i1 50% della gravita e della durata dei sopraccitati
sintomi. Inoltre, ¢ stato anche chiesto ai pazienti
di segnalare qualsiasi evento avverso.
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Analisi statistica

L’analisi statistica ¢ stata condotta utilizzan-
do analisi di frequenza e di distribuzione e una
serie di test non parametrici (software Medcalc
v. 19.1.3; MedCalc Software, Ostend, Belgio),
come d’altronde opportuno in presenza di pa-
zienti che avevano completato due mesi di tratta-
mento. [ risultati sono stati considerati statistica-
mente significativi per valori di P<0,05.

Risultati

Mille e quattro pazienti (40,9% maschi; eta me-
dia: 56,67 anni) sono stati arruolati in maniera
consecutiva per prendere parte allo studio. Le ca-

TABELLA [.—Caratteristiche della popolazione.

Popolazione (N. totale) 1004
Genere
Maschi 411 40.9 (37.9-44.0)
Femmine 593 59.1 (55.9-62.0)
Eta media 56.67
Deviazione standard 15.4922

TABELLA Il.—Indice di massa corporea: scala di valori
e intervalli.

Intervallo

EFFICACIA DI UNA FORMULAZIONE NUTRACEUTICA IN SOGGETTI CON IBS

TABELLA IIl.—Abitudini correlate al fumo e al con-
sumo di alcool.

Abitudine Casi (N.) % (IC 95%)
Fumo Si (N.=186) 18.56 (16.2-21.0)
No (N.=683) 68.16 (65.1-70.8)
Ex (N.=133) 13.27 (11.3-15.5)
Non dichiarato (N.=2) 0.2 (0.05-0.7)
Alcool Si (N.=197) 19.74 (17.2-22.2)
No (N.=801) 80.26 (77.1-821)
Non dichiarato (N.=6) 0.6 (0.2-1.3)
TABELLA [V.—Impiego di farmaci.
Farmaci N. % (95%CI)
Nessuno 621 61.85 (58.8-64.8)
Statine 108 10.76 (8.6-12.4)
Farmaci steroidei 28 2.79 (1.9-4.0)
Antidiabetici 44 4.38 (3.2-5.8)
Farmaci immunosoppressori 3 0.30 (0.1-0.8)
Farmaci antinfiammatori non 15 1.49 (0.9-2.4)
steroidei
Inibitori della pompa protonica 107 10.66 (8.9-12.7)
Altri 196 19.52(17.1-22.1)
Due farmaci 89 8.86 (7.2-10.7)
Tre farmaci 26 2.59 (1.7-3.7)
Quattro o piu farmaci 2 0.20 (0.05-0.7)

ratteristiche dei pazienti sono riassunte nella Ta-
bella I, mentre I’Indice di Massa Corporea (IMC)
e le informazioni relative alle abitudini correlate
all’assunzione di alcol o al consumo di sigarette
sono riportate nelle Tabelle II e III. Le terapie
concomitanti sono descritte in Tabella IV. Dopo
due mesi, 899 pazienti avevano completato il
processo di follow-up, mentre 105 partecipanti
sono stati esclusi perché i loro questionari non
risultavano compilati in maniera esauriente. Sul-

Classe Casi IMC % (IC 95%)
Grave magrezza 7 <16 0.7 (0.3-1.4)
Sottopeso 30 16-18,5 3.0 (2.1-4.2)
Normopeso 523 18,5-25  52.1 (49.0-55.1)
Sovrappeso 337 25-30 33.6 (30.7-36.5)
Obesita
Obesita diclasse 1 79 30-35 7.9 (6.3-9.7)
Obesita di classe 2 18 35-40 1.8 (1.1-2.8)
Obesita di classe 3 9 >40 0.9 (0.4-1.6)
Figura 2.—Efficacia del
COLONIR® nella riduzio-
ne dei sintomi dell’IBS. 320
TO0: momento dell’ingres- 300

so nello studio; T1: tempo
1 a due mesi dall’arruola-
mento.

*Differenza statisticamen-
te significativa.

2.50

2.00
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0.00

Dolore

* * -
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Tenesmo Sensazione di svuotamento
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la base di quanto emerso dai risultati estrapolati
dall’analisi del questionario, COLONIR® ¢ stato
in grado di produrre una riduzione statisticamen-
te significativa della gravita dei sintomi dopo due
mesi di trattamento (valori P <0,05). I dati sono
riportati nella Figura 2.

Discussione

Le patologie gastrointestinali sono prevalenti nel-
la popolazione e in generale sono caratterizzate
da una morbilita consistente e da costi significa-
tivi a carico del sistema sanitario.? Il numero di
evidenze scientifiche in grado di corroborare la
legittimita dell’approccio offerto dalla medicina
integrativa e, nella fattispecie, il suo ruolo nel
miglioramento dei sintomi e 1’influenza che puo
esercitare sulla fisiologia e sul decorso della ma-
lattia, € in continua crescita. In tempi piu recenti,
si € osservato come diversi approcci consentano
di ottenere una attenuazione dei sintomi, seppur
agendo attraverso meccanismi differenti.!0 Tutta-
via, in letteratura sono presenti pochissimi studi
destinati a valutare 1’effetto dei composti nutra-
ceutici in una popolazione molto ampia e in un
setting clinico reale. Pertanto, il presente studio
desidera valutare 1’efficacia e la sicurezza di un
trattamento della durata di due mesi a base di CO-
LONIR®, nell’ambito della gestione dei sintomi
gastrointestinali in un’ampia coorte di pazienti af-
fetti da IBS. I risultati mostrano che COLONIR®
¢ in grado di indurre una riduzione statisticamente
significativa della gravita dei sintomi nella popo-
lazione presa in esame in questo lavoro di ricerca,
in assenza di effetti indesiderati documentati. Tali
risultati potrebbero essere spiegati osservando
la combinazione dei suoi componenti: il L-trip-
tofano migliora difatti la peristalsi intestinale,!!
1 probiotici e le vitamine B3-B5-B6 aiutano ad
equilibrare il microbiota,!? il carbone vegetale
contribuisce a ridurre il gonfiore,!3 la camomilla
e la melissa sono in grado di ridurre la nausea,!#
mentre 1’azione della menta piperita e della liqui-
rizia regolarizza la motilita gastrointestinale.!s
L’efficacia di COLONIR® ¢ altresi legata alla sua
relativa rapidita nell’ottenere benefici e migliora-
menti dei sintomi; a tal proposito i pazienti hanno
riferito un sollievo dei sintomi dopo soli due mesi
di trattamento.
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Limiti dello studio

Sebbene questo studio al momento rappresenti
la pit ampia indagine sull’IBS eseguita in Italia,
la prima con oltre 1000 pazienti consecutivi, e
nonostante rifletta in maniera piuttosto accurata
le reali attivita e la pratica clinica di routine del-
la maggior parte dei reparti di gastroenterologia
italiani, non ¢ esente da limiti: 1) la durata del-
lo studio ¢ stata di soli due mesi; 2) a causa del
disegno dello studio (prospettico, interventistico
e non randomizzato), ¢ necessario prendere in
considerazione un eventuale effetto placebo; e
3) non include il confronto con un trattamento
alternativo.

Conclusioni

In conclusione, 1 promettenti risultati qui ripor-
tati dovranno essere confermati nel corso di ulte-
riori studi volti a valutare I’efficacia del COLO-
NIR® nell’alleviare i sintomi gastrointestinali nei
pazienti affetti da IBS.
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