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Immunità e sport 

Moderate levels of regular exercise seem to reduce our 
susceptibility to illness compared with an inactive lifestyle 
but long hard bouts of exercise and periods of intensified 
training put athletes at increased risk of colds and flu. 



Nutraceutica e 
immunomodulazione nello 
sportivo: quali evidenze ? 



EMEA Definition  
(Doc. Ref. EMEA/HMPC/102655/2007) 

• Gli adattogeni costituiscono una classe di “regolatori metabolici” in grado di migliorare 
la capacità dell’organismo all’adattamento, in seguito a stimoli provenienti 
dall’ambiente circostante 

• Gli adattogeni presentano una tossicità minima per l’organismo 
• Gli adattogeni hanno un effetto ‘‘normalizzante’’ che previene o antagonizza i disturbi 

causati dagli agenti responsabili dello stress 
• Gli adattogeni tendono ad essere non specifici nelle loro proprietà farmacologiche e 

agiscono aumentando la resistenza dell'organismo ad un ampio spettro di fattori 
avversi biologici, chimici e fisici; 

• L'effetto di un adattogeno è tanto pronunciato quanto più profondi sono i 
cambiamenti patologici nell'organismo  

Adattogeni 



Per evitare confusione… 

...è necessario differenziare il termine "adattogeno" dalle erbe medicinali con azione…: 
- TONICA: sono sostanze che attenuano le condizioni di debolezza o la mancanza di tono 
all'interno dell'intero organismo o in particolari organi. Il termine è tipico per la medicina 
tradizionale, dove i tonici sono usati in condizioni di "astenia". L'effetto tonico può essere 
caratterizzato da dosi multiple che aumentano il benessere generale e la capacità lavorativa. 
- STIMOLANTE: sostanze che causano un aumento temporaneo della capacità di lavoro, che è 
seguito da un periodo di riduzione della capacità lavorativa. L'effetto stimolante può essere 
caratterizzato da una singola dose che aumenta la capacità lavorativa. Il termine è usato nella 
medicina moderna e nella medicina tradizionale. 

 
In contrasto con gli stimolanti, gli ADATTOGENI sono noti per causare un aumento della 
capacità di lavoro che non è seguita da una diminuzione 



Rev. bras. farmacogn. vol.21 no.4 Curitiba July/Aug. 2011   

Come lavora un adattogeno… Forse… 



Echinacea: un adattogeno complesso… 

Polisaccaridi (echinacina) 
Glicoproteine 
Acido caffeico e derivati (cinarina) 
Acido cicorico 
Echinacoside 
Lattoni sesquiterpenici 
Alcaloidi pirrolizidinici (tussilagine e 
isotussilagine) 
Chetoni 
Alcammidi (echinaceina) 
Olii volatili (polieni) 
Ecc. ecc. ecc. 

Numerosissimi attivi con attività immunostimolante documentata prevalentemente da studi 
pre-clinici ed in vitro. 

Grandissima variabilità di risultati in relazione ai dosaggi somministrati, la durata dei 
trattamenti, le tipologie di estratti utilizzati, i soggetti trattati, le tipologie di infezioni trattate, 

la tipologia di sport, ecc. ecc. 

Possibili meccanismi d’azione immunomodulanti: 
 
- Attivazione della fagocitosi 
- Stimolazione dei fibroblasti 
- Valorizzazione dell’attività respiratoria 
- Riduzione dei fenomeni infiammatori 



Conclusion: Echinacea presents an effective option for the longer term management of recurrent RTIs and related 
complications. Differences in efficacy may exist, possibly explained by differences in preparation methods. People with 
presumed lower immune function and a consequently high susceptibility might benefit most. In parallel with the reduced risk for 
infections, complications like pneumonia, otitis, or tonsillitis are prevented, as well as the associated need for antibiotic therapy. 
Finally, the good safety profile allows for long-term prevention with echinacea. 

Echinacea ed infezioni ricorrenti del tratto respiratorio 
superiore 

Adv Ther. 2015 Mar;32(3):187-200.  

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25784510


Echinacea e raffreddore comune 

N.B. 
 
- Estratti etanolici >> efficacia rispetto agli altri 
- Dosaggi >0.5 g (fino a 3 g/die): l’aumento dei dosaggi durante gli episodi acuti migliora ulteriormente la potenza degli effetti 

terapeutici 
- Durata degli studi >4 settimane (<3 mesi): compliance fondamentale 
- Efficacia superiore negli individui con maggiore sensibilità, stress, o uno stato di debolezza immunitaria 
- Buona efficacia nelle infezioni virologiche ricorrenti 

Riduzione 
dell’incidenza 
e della durata 
del raffreddore 
comune 



Premessa: danneggiamenti temporanei delle mucose orali sono comuni nelle 24 ore dopo un'intensa sessione di allenamento 
(maratona), con conseguente aumento del rischio di sviluppare un'infezione del tratto respiratorio superiore (URTI). Diversi 
RCTs hanno dimostrato che le IgA salivari si riducono dopo un'intensa sessione di esercizio e che la riduzione delle IgA salivari 
è associata ad un aumento del numero di giorni sintomatici di URTI post-esercizio. 

Conclusioni: la supplementazione con B-glucano post-maratona, riduce significativamente (-50%) il rischio di URTI oltre a 
migliorare le concentrazioni di IgA salivari. 

Beta-glucani 



It appears that 10 d of supplementation with BG increased the potential of blood leucocytes for the production of IL-2, IL-4, IL-5 
and IFN-γ. The key findings of the present study demonstrate that BG may have potential to alter immunity following a 
strenuous exercise session. 

These results indicate that insoluble β-glucan supplementation from P. ostreatus may play a role in modulating exercise-
induced changes in NKCA in intensively training athletes. 

BETA-GLUCAN may prevent URTI symptoms, and improve overall health and mood following a competitive marathon. Key 
points: Beta-Glucan supplementation maintains immune function in endurance athletes. Beta-Glucan supplementation reduces 
post-exercise URTIs in marathon runners. Maintenance of post-exercise immune function is associated with improved mood 
state, including reduced fatigue and increased vigor in athletes. 



Reishi  (Ganoderma lucidum) 

Br J Sports Med. 2008;42(10):819-22.  

• Study design: RCT 
• Subjects: 40 football players on "living high-

training low» 
• Treatment: Ganoderma lucidum for 6 weeks days 
• Result: Significant improvement in CD4+/CD8 

ratio 



Omega-3 

Derosa et al. Exp Opin Pharmacother 
2009;10(8):1239-47 

- Poche evidenze e dati 
contrastanti su effetti 
degli omega 3  sul 
sistema immunitario 
nello sportivo 

- Buone evidenze sulla 
riduzione dei processi 
di ‘’inflammaging’’ ed 
in prevenzione 
cardiovascolare 
(primaria e secondaria) 

Cicero et al. Curr Vasc Pharmacol 2009; 7(3): 330-37  



Yuji Nagatomo et al. Journal of Cardiac Failure Vol. 21 No. 12 2015  

Disbiosi intestinale, infiammazione e… disfunzioni 
immunitarie 



1) Miglioramento della funzionalità della barriera intestinale 
2) Aumentata adesione degli eubiotici alla mucosa intestinale 
3) Riduzione pH intestinale 
4) Inibizione dell’adesione e traslocazione batterica (antagonismo diretto) 
5) Esclusione: i probiotici possono alterare il microambiente per impedire agli agenti patogeni di accedere ai recettori 

appropriati, per limitare l'attaccamento, l'ingresso o la traslocazione del patogeno o per migliorare la funzione di barriera. 
6) Produzione di metaboliti anti-microbici 
7) Modulazione diretta ed indiretta dell’immunità innata (70% delle cellule immunitarie sono localizzate a livello intestinale 

(GALT)) 
 

Disbiosi 
intestinale, 

infiammazione e… 
disfunzioni 
immunitarie 

Front Immunol. 2017; 8: 942.  

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5558048/




A. A. Muciniphila: 0,4-1% del totale del microbiota fecale a partire 
dall'inizio della vita  

B. Abbondantemente presente nello strato della mucosa del colon  
C. Livelli bassi  di A. muciniphila nell'intestino sono correlati a 

numerose patologie, tra cui le malattie infiammatorie intestinali 
(IBD), obesità e diabete.  

D. Ulteriori studi meccanicistici hanno evidenziato il ruolo chiave 
antinfiammatorio di A. muciniphila nell'intestino 

E. Meccanismi chiave: 
- Colonizzazione muco intestinale e produzione di SCFAs 
- Produzione di una singola proteina, chiamata Amuc_1100 con un 

potenziale ruolo migliorativo di alcune componenti della sindrome 
metabolica 

- Degradazione di parte delle proteine della mucina (N-
acetilglucosamina) e liberazione di substrati zuccherini fonte 
metabolica per altri commensali (Faecalibacterium prausnitzii, 
Eubacterium rectale, Roseburia intestinalis), soprattutto produttori 
di butirrato 

- Azione immunomodulatoria 



In breve… Probiotici sì o no? 
• Alcuni ceppi probiotici (Lattobacilli, Bifidi e Saccaromiceti) posso avere un ruolo importante nell’attività di 

immunomodulazione sia nel sedentario che nello sportivo. 
• Nello sportivo la supplementazione con probiotici può avere un razionale nel ripristino dell’eubiosi intestinale, 

nella riduzione dello stato infiammatorio, e potenzialmente nella prevenzione e/o trattamento di alcune 
tipologie di infezioni (soprattutto batteriche) soprattutto quelle relative al tratto respiratorio superiore. 

• Alcune evidenze preliminari (Curr Sports Med Rep. 2007 Jul;6(4):269-73.) ed altri RCTs in corso, hanno evidenziato 
possibili correlazioni fra disbiosi intestinale e fatica/recupero post-attività fisica.  

• Alcuni ceppi probiotici sono dotati di attività pleiotropiche in prevenzione cardiovascolare (miglioramento della 
colesterolemia, pressione, BMI, acido urico, hsCRP) ed in particolare nei soggetti che praticano sport, hanno 
mostrato di migliorare la forza muscolare e la risposta agli stimoli infiammatori indotti dall’esercizio fisico (Appl 
Physiol Nutr Metab. 2017) 

• Non tutti i probiotici sono uguali: attenzione alle forme di dosaggio (latte e yogurt vs capsule e compresse), 
ceppi di probiotici (Lattobacilli, Bifidi e Saccaromiceti vs altri), dosaggi (>3.5 UFC/die di vitali), associazioni, 
durata del trattamento (>30 giorni). 

• Probiotic strains as the element of nutritional profile in physical activity – new trend or better sports results? 
(Smarkusz J et al, 2017): Probiotic strains properly applied may have a positive influence on the athletes’ 
bodies, but still randomized controlled trials are required to prove this thesis. 
 

 



Somministrazione di probiotici: in fase Fed o Fasted? 
Stomach Duodenum 

S.Boulardii S.Boulardii 

Bifidobacterium Bifidobacterium 

Lactobacillus Lactobacillus 

IViDiS 
model 
desig
n 

Considerations: 
- Lactobacillus and Bifidobacterium: > 

survival if administrated before (30 min.) 
or during meals. 60 min. after meals 
there’s a significant drop of [L. and B.] 

- S.Boulardii: no great differences 

Tompkins et al. Beneficial Microbes. 2011 





Quercetina 

Nutrients 2016, 8(3), 167; doi:10.3390/nu8030167  

The first investigation on the 
pharmacokinetics of quercetin in 
humans suggested very poor oral 
bioavailability after a single oral dose 
(~2%). The estimated absorption of 
quercetin glucoside, the naturally 
occurring form of quercetin, ranges 
from 3% to 17% in healthy individuals 
receiving 100 mg. The relatively low 
bioavailability of quercetin may be 
attributed to its low absorption, 
extensive metabolism and/or rapid 
elimination. 

http://dx.doi.org/10.3390/nu8030167


Quercetina: la bionutraceutica  

Nutrients 2016, 8(3), 167; 
doi:10.3390/nu8030167  

http://dx.doi.org/10.3390/nu8030167


Non tutti i polifenoli sono uguali 



Colostro bovino 





Evidenze: 
 
- Trilioni di recettori della vitamina D nel nostro 

organismo (molti di essi localizzati nelle cellule 
immunitarie)  

- Bassi livelli plasmatici di vitamina D negli atleti 
sono associati a bassi livelli di IgA salivari che a 
loro volta sono associati ad una maggiore 
incidenza di RTIs 

- Ruolo chiave nella produzione di citochine 
antinfiammatorie (IL-10) e nell’inibizione di 
citochine infiammatorie (IL-17, -21) 

- Riduzione del rilascio dalle cellule dendritiche e 
dai monociti di IL-1, -6, -8, -12, TNF-alfa. 

- Aumento del rilascio di defensine, catelicidine, 
della chemotassi e della risposta antimicrobica di 
natura innata 

- Modulazione dell’attività delle cellule NK 
- Aumento produzione di specie ROS all’interno 

delle cellule fagocitarie 
 http://ortho.ucla.edu/images/Research/Vitamin_D_Fig4lg.jpg 



Vitamina D e sistema immunitario: grandi possibilità per la 
ricerca…   





Vitamina C e sport… 

- Miglioramento dell’immunodepressione linfocitaria indotta dall’overtraining 
- Riduzione dell’incidenza, della durata e della severità di URTI 
- Attenuazione dell’aumento dei livelli plasmatici di citochine proinfiammatorie (dosaggi >1 g/die) 



• Ingest adequate amounts of micronutrients (Zn, Vit A, Fe, Vit B6, Vit B12, Vit E) 
• Take a daily oral vitamin D3 supplement of 1000 IU 
• Take a daily probiotic supplement containing at least 3 billion of live bacteria  
• Include a variety of fruit and vegetables as part of the normal diet (at least on 5 days per 

week); this can be supplemented with plant polyphenol supplements or beverages (for 
example, green tea and non-alcoholic beer) or concentrated fruit/vegetable extracts  

• Consider taking a daily 10–20 g bovine colostrum powder supplement  
• Consider taking zinc supplement in the days leading up to an important competition in 

case cold symptoms should begin at that important time 

Current recommendations for immuno-nutrition support in athletes 
include:  

Gleeson M. Immunology (2016) 



To minimise the chances of developing immunodepression:  
 
• Avoid very prolonged training sessions, overtraining and chronic 

fatigue  
• Keep other life stresses to a minimum  
• Get adequate sleep quantity (at least 7 h) and quality  
• Avoid rapid weight loss  
• Avoid consumption of large quantities of alcohol 

In addition… 

Gleeson M. Immunology (2016) 



Riassumendo 
• Esiste un potenziale razionale per l’immunomodulazione 

‘‘nutraceutica’’ sia nello sportivo agonista sia nello sportivo amatoriale 
• Principi attivi potenzialmente efficaci sono i beta-glucani, le vitamine 

D e C, alcune piante adattogene, alcuni ceppi probiotici ed i polifenoli 
anche se… 

• Pochi RCTs a disposizione, piccole popolazioni campionarie, grande 
eterogeneità di risultati (tipologia di sport, età, sesso, livello di 
agonismo, tipologia di nutraceutico… ecc.) 

ATTENZIONE AI DOSAGGI, TITOLAZIONI, STANDARDIZZAZIONI E FORME 
FARMACEUTICHE ! 

• Grande necessità di nuovi RCTs su popolazioni selettive di sportivi 
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