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Evidenze scientifiche
Acido folico e malformazioni congenite

Lumely J,Watson L, Watson M, Bower C. Cochrane: Periconcetional
supplementation whith folate and/or Multavitamins for preventing
neural tube defects. 2001.

DIFETTI DEL TUBO NEURALE 0,28 (0,13-0,58)
DIFETTI IN RIDUZIONE DEGLI ARTI 0,59 (0,04-8,34)
DIFETTI CONOTRONCALI DEL CUORE 0,74 (0,16-3,32)
SCHISI OROFACCIALI 0,76 (0,38-1,51)
ALTRI DIFETTI CONGENITI 0,76 (0,38-1,51)

LA PREVENZIONE PRIMARIA

VS
DIAGNOSI PRENATALE
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DIFETTI DEL TUBO NEURALE
Spina Bifida Anencefalia
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NTD and MV/FA supplementation
OCCURRENCE

Czeizel 1998 (RCT)]._I_
Mulinare 1988 (CC - — 40-50%

Mills 1989 (CC) I risk reduction

Bower 1989 (CC) — —

Werler 1993 (CC) J_._
Shaw 1995 (CC) ——
Thompson 2002

(CC)
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NTD and MV/FA supplementation

RECURRENCE
Laurence 1981

(RCT) )

MRC 1991 I
_.._ 75'800/0

(RCT) : risk reduction
CMR 2000

(RCT) :

Smithells 1983 .
(cohort) 1

Vergel 1990
(cohort)

Kirke 1992 [
(cohort)
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Network 12/ 0 Acido polleo
Jor{a Prevenzione - riadl Diiet congent

Nel 2004 : attivato il Network Nazionale
all’lstituto Superiore di Sanita

promosso da P. Mastroiacovo, L. Botto, D. Taruscio

|

RACCOMANDAZIONE PER LA RIDUZIONE

DEL RISCHIO DI DIFETTI CONGENITI
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Regional Policy for Prevention of
Congenital Disorders

WHO/EURO Meeting
Istituto Superiore di Sanita

11-12 November, 2002

Folic acid: from research to public health practice
Rapporto ISTISAN 04/26

Edited by Domenica Taruscio

www.iss.it/cnmr




Raccomandazione per la riduzione del
rischio di difetti congeniti

Si raccomanda che le donne

— che programmano una
gravidanza o che non ne
escludono “attivamente” la
possibilita

assumano almeno 0.4 mg al
giorno di acido folico

— almeno un mese prima del
concepimento e per tutto il
primo trimestre di gravidanza

Centro Nazionale Malattie Rare




Acido folico

0,4 mg

- 4-5 mg: ricorrenza
e donne a rischio
(malassorbimento,
diabete, uso di
farmaci antiepil,,
ecc.)

www.iss.it/cnmr




Alimentazione equilibrata, ricca di
frutta e verdura, ecc.

Supplementazione giornaliera

Disponibilita di alimenti fortificati
(Fortificazione facoltativa)

Centro Nazionale Malattie Rare www.iss.it/cnmr.



FO' ATI

Dove si trovano?

- nella frutta (agrumi,
Kiwi, fragole, ecc.)

- nella verdura
(asparagi, broccoli,
ecc.) e legumi

- hel fegato, ecc.




ISTITUZIONI PARTECIPANTI AL NETWORK

Aziende Ospedaliere
Universita

IRCCS

Istituti di Ricerca (nazionali, internazionali)
Societa Scientifiche

NETWOR  ITALIANO
)} ) RO OZIONE
I } ACID! FOLICO

Associazioni Fam./ Pazienti

Aziende Sanitarie Locali
Istituzioni Regionali
Aziende

Industrie

Gruppi Editoriali

Ministero della Salute, AIFA
Registri Regionali Malformazioni Congenite
Istituto Superiore di Sanita

Ecc., ecc.
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DISTRIBUZIONE REGIONALE DELLE ADESIONI

8 Febbraio 2005
N. 125 Adesioni

www.iss.it/cnmr



Distribuzione al Dicembre 2006

Dicembre 2006
N. 162 Adesioni




ADESIONI AL NETWORK: 162
(DICEMBRE 2006)

Distribuzione per tipologia di struttura degli aderenti al network acido folico

m Aziende ospedaliere/IRCCS/policlinici

o M T 1% lUnfversﬂa N |
b, 249, 0 Aziende Sanitarie Locall
0 Societa scientifiche

79 m Associazione di pazienti
@ Istituzioni centrall

m Istituti di ricerca

0 Registri epidemiologici

9% m Miste (es. Ospedali/associazioni)

10% 129 m Istituzioni regionali
0 0 Case farmaceutiche

o Case editrici




Distribuzione per aree regionali / nazionale ed internazionale degli
aderenti al network acido folico

3%

@ nord
A% m sud/isole
0 centro

17% O Nazionale

B Internazionale

20%
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Obiettivi del Network

Obiettivo primario promuovere I'uso dell’acido
folico nel periodo peri-concezionale

Obiettivi specifici:

* Informazione alla popolazione
 Formazione del personale socio-sanitario
 Disponibilita di prodotti farmaceutici
 Disponibilita di alimenti fortificati

« Sorveglianza e valutazione dell'impatto

Centro Nazionale Malattie Rare WWW.iss.it/cnmr. 5'



Gruppi di Lavoro

o Promozi_one ed informazione alla
popolazione

 Formazione del personale socio-sanitario

« Advocacy

« Sorveglianza e valutazione dell'impatto

« Disponibilita di prodotti farmaceutici

« Alimentazione appropriata e fortificazione
degli alimenti

* Ricerca
Diffusione e implemm

della raccomandazione

www.iss.it/cnmr




IMPORTANTE RUOLO DEI REGISTRI
MALFORMAZIONI CONGENITE E
COLLABORAZIONE CON REGISTRO
NAZIONALE MALATTIE RARE

Registro Campano Difetti Congeniti

Indagine Malformazioni in Emilia Romagna - IMER

Registro Regionale Malformazioni regione Piemonte

Registro Siciliano Malformazioni Congenite — Catania

Registro Toscano Difetti Congeniti

European Registration of Congenital Anomalies and Twins (EUROCAT)
International Centre on Birth Defects (ICBD)

Centro Nazionale Malattie Rare NWw.iss.it/cnm




Registri Regionali Malformazioni Congenite

Registri Malformazioni
Congenite:

Registro Toscana (RTDC)
- Registro Emilia Romagna
(IMER)

Registro Nord-Est Italia (NEI):
Veneto, Friuli-Venezia-Giulia,
Trentino Alto Adige

. Registro Sicilia (ISMAC)

Registro Lombardia
w Registro Campania (RCDC)

Centro Nazionale Malattie Rare www.iss.it/cnmr.




DTN: misure ebidemioloaiche in ltalia (1)

Italy (Campania, Emilia Romagna, North East Italy, South East Sicily and Tuscany): Total
Prevalence Rates for Meural Tube Defects
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Misure epidemiologiche in ltalia (ll)

Italy (Campania, Emilia Romagna, North Easy ltaly, South East Sicily and Tuscany): Livebirth
Prevalence Rates for Neural Tube Defects
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Rete Mazionale Malattie Rare

Le rmalattie rare sono
: definite tali quando
1 calpiscona 5 su 10,000

) cittadini nella

. popolazione cormunitaria,
[br] &l fine di assicurare zpecifiche forme
di tutela ai soggetti affetti da rmalattie
rare & istituita, mediante il 0.M.
27372001, la Rete nazionale per la
prevenzione, la sarveglianza, la diagnosi
e |a terapia delle malattia rare

Le Associazioni svolgono
un ruolo attive nel
sostegno dei pazienti
affetti da malattie rare &
dei lara familiari,

Ricerca informazio

Il Reqgistro Mazionale
Malattie R are & istituito
dal zool all'ISs in
attuazione dell'articala 3
del DM, 27972001,

Guida all'esenzione delle Malattie Rare ; Hetuorl It5liang

Promozione Acida Folica
per la prevenzions
primaria di difetti
congeniti

Presidi Accreditati dalle Regioni

Mazlattie Rare esenti tick et

Vengono riportati articoli sulle malattie
rare pubblicati dall' Istituto Superiore di
Sanitd e, pit in generale, dalla camunita
scientifica.

Ricerca Associazioni dei pazient

Pone attenzione alle
storie di malattia corme
modao per ri-collacare =
comprendere le persone
— = nel proprio contesta,.,

15 dicembre 2006: Workzhop "Metwork
Italiano Promozione Acida Falico -
Risultati & prospettive"

In questa zezione potete trovare
informmazioni, normmative ed altri
docurmenti di interesse sulle malattie

MEWS S = SOCTAZTONT
MALATTIE RARE - PROCEDURE E
SCADEMZE

Fare,

Test genetici: le nostre

Modulistica - '% 2 attivitad dalla ricerca
Riunione zulle attivita' del Registro l‘._j ! raolecalare nelle malattis
GQuesta sezione contiene rmodulistica Ngzic\nale Farrnaci Orfani del 07 AR S rare al controllo esterno
inerente I'attivita' del Centro Hazionals dicernbre 2006 J di qualitd coordinate dal

Malattie Rare. Centro Nazionale Malattie Rare [ISS)

15 Dicembre - Workzhop "Metwork

In questa area sono disponibili Italiano Promozione Acido Folico - Linee Guida e malattie
collegamenti a siti di importanti Rizultati e prospettive" rare: fornizcona
istituzioni nazionali [Ministero della indicazioni per

Salute, Regioni, AIFA] e internazionali 16 Dicembre - Le Giornate toscane sulle un'aszsistenza appropriata
[Cornmissione Europea, Office for Rare Meoplazie Endocrine Multiple ra attraverso un processa
Direases-MIH EMEA, FDA] Dalla sezione rultizpecialistico & multidizciplinare,
potete accedere inoltre a siti nazionali @ 13 Gennaio - Le Giornate toscane sulle

esteri che affrontanc specifici aspetti Meoplazie Endocrine Multiple

inerenti le malattie rare e i farmaci

orfani, 15 Gennaio - L'autizrno nella quotidianits Metwark, finanziato dalla

Commissione Europea, di
Istituzioni internazionali
impeanate nelle malattie
rare

[Carzo di II livello)

www_ iss_ it/cn m r 17 Gennaio - L'autismo nella quotidianita

[Carzo di II livello) - Udine




Malformazioni Congenite

In quests zezione vengono riporkati i
limk ai registri italiani ed internazionali
che zi accupano di malformaziani
congenite,

" Megli ultirmi decanni, zi &
_;_1' evidenziata |'efficacia
 dell'acido folice nella

| prevenzione di alcune
rmalformazioni congenite,
in particalare di quelle a carico del tubo ' Associazioni pazienti =:
neurale, che originano nelle prime faszi

dello sviluppo ermbrionale.

Le Aszzaciazioni svolgono sul territorio
mazionale un ruolo attive nel sostegro

dei pazienti affetti da malattie rare & dei
lora farmigliar,

Il Metwor

Il Metwark
Pubblicazioni ===
Chiettivi

In questa zezione troverste docurmenti

Adezioni al Metwaork della lettaratura zcientifica attinenti
|'acido falica,

Waorkshap Annuale Metwork Italianao
Prornozione Acido Folico - Risultati e

Mewsletters :
prozpettive

Riuniani La Raccormandazione del Netwark In quests ares sono disponibili

Ttaliane Promozione Adido Folico collegarenti a ziti nazionali ed
internazianali.

Aderisc anche tu...

Fapporto ISTISAM 06734 - 200G -
Registro Mazionale Malattie Rare:
ralforrmazioni congenite & acido foljg

I progett

In questa zezione sono riportate le
attivitd di ricerca finalizzate alla

prevenzione prirmaria di difetti congeniti. Documentt =~

In questa zezione troverete docurmenti
che vi permetteranno di approfondire
termi inerenti 'acido folico, analizzati da
istituzioni nazionali ed internazionali.

Materiale divul

In questa sezione sono riporkati
docurnenti, depliant, ecc, relativi alle
iniziative intraprese a livello nazionale
per la Prevenzione Primaria di Difett
Cangeniti,

www.iss.it/cnmr/acid
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Domenica Taruscio

Istituto Superiore di Sanita
Yia Giano della Bella, 34
00161 - Fama (I
Telefono: 06 4990 4018
Fax: 06 4990 4270
taruscio@iss.it
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Rapporto ISTISAN 06/34 - 2006: Registro Nazionale Malattie Rare: malformazioni
congenite e acido folico

Torna ad inizio pagina [0]

Documenti relativi
Rapporto ISTISAN ﬁ
[PDF - 16258.70 kbytes]
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ATTIVITA’ REALIZZATE

ELABORAZIONE, APPROVAZIONE E
DIFFUSIONE DELLA RACCOMANDAZIONE

3 MEETINGS NAZIONALI + 15/12/2005

INCONTRI E ATTIVITA’ PROMOSSI DAI SINGOLI
PERTNERS DEL NETWORK

PROGETTI FINANZIATI DA ISS

Centro Nazionale Malattie Rare www.iss.it/cnmr 3



Diffusione della Raccomandazione

« Ministero della Salute, AIFA, ISS
« Ordini dei medici

* Rete Regionale Lombarda e Piemontese
Malattie Rare (la prevenzione nella rete
territoriale)

 Iniziative svolte dai singoli elementi del
Network :

es. “Burlo Garofolo”, Gaslini,
Le Associazioni dei pazienti e familiari,

ACP, Istituto Farmacologico Mario Negri,
Federfarma Lombardia, SaPeRiDoc,

Network Piemontese Acido Folico,
Gubbio Ben...essere,
Epicentro, Conferenze Stampe, ecc. ecc.

Centr



bollettino
dinformazione

sui farmaci

BIMESTRALE DELL'AIFA

AGGIORNAMENTI

06
—

Acido folico

Prove di efficacia e considerazioni utili per la riduzione
del rischio di malformazioni congenite

www.iss.it/cnmr




ACIDC =OLICO

Comunicato n° 10 20 aprile 2005

1) In fascia A:
......_l'acido folico per la

profilassi dei difetti del e —
tubo neurale in donne che %mjj e el Fogromaace
stanno pianificando una A/A

gravidanza”

UFFICIO STAMPA

2) Integratori alimentari contenenti acido folico al
dosaggio secondo la Raccomandazione del Network
Italiano Promozione Acido Folico

www.iss.it/cnmr



Notiziario ISS
Volume 18 - Numero 5 Maggio 2005

PREVENZIONE PRIMARIA
DI DIFETTI CONGENITI MEDIANTE
UNA VITAMINA: L'ACIDO FOLICO

Domenica Taruscio, Elvira Agazio, Paolo Salerno
Centro Nazionale Malattie Rare,
Dipartimento di Biologia Cellulare e Neuroscienze, 1SS

RIASSUNTO - | difetti congeniti sono un importante problema socio-sanitario e riconoscono numerosi fattori
di rischio associati sia a predisposizioni genetiche sia all'alimentazione e all'ambiente. Un aumentato apporto
periconcezionale della vitamina B9 (acido folico, contenuta principalmente in verdura e frutta) si & dimostrato
importante per ridurre il rischio di alcune malformazioni, in primo luogo i difetti del tubo neurale; a tale scopo
occorre integrare l'educazione alimentare per una dieta corretta ed equilibrata, garantire la disponibilita di ali-
menti fortificati e provvedere ad una supplementazione periconcezionale. Il Network Italiano Promozione
Acido Folico, costituitosi nel 2004 e al cui coordinamento collabora il Centro Nazionale Malattie Rare
dell'lstituto Superiore di Sanita, ha elaborato e diffuso una raccomandazione per promuovere un aumentato
apporto di acido folico nelle donne in eta fertile.

Parole chiave: Acido folico, prevenzione difetti congeniti, supplementazione acido folico

www.iss.it/cnmr




Centi

L O S_ﬁ“llr |
MAMMA Y

La Farrmacia =
= Fiarmnco delle mharm e,

Si raccomanda che le donne che programmano una gravidanza, o che non
ne escludono attivamente la possibilita, assumano regolarmente almeno
0,4 mg al giorno di acido folico per ridurre il rischio di difetti congeniti.

E’ fondamentale che DNassunzione inizi almeno un mese prima del
concepimento e continui per tutto il primo trimestre di gravidanza.

L'acido folico (o folato), € una vitamina contenuta nella frutta e nelle verdure:
asparagi, broccoli, cavolini di EBruxelles, fagioli, cereali arricchiti, succo d'arancia,
avocado, piselli, soia e ceci. VYiene utilizzato dall’organismo per la riproduzione
delle cellule; & percid importante per la crescita dei tessuti e degli organi del
feto. Purtroppo il nostro organismo non € in grado di immagazzinare grandi
riserve di acido folico, & nei momenti di intenso utilizzo, come durante la
gravidanza. la quantita assunta con la dieta pud@ non bastare ed & necessario
integrare con una dose ulteriore. o

Cgni giorno tutte le donne dovrebbero assumere almeno qﬁ
0,4 mg di acido folico. Chiedi consiglio al medico o farmacista sul prodotto da
assumere.

Se nella precedente gravidanza si &€ verificato un difetto del tubo neurale o I'ha
avuto qualcuno della tua famiglia. o se sei in terapia con antiepilettici (che
riducono l'acido folico nell'organismo) devi assumere una dose maggiore (fino a
5 mqg).

E’' necessario assumerio almeno un mese prima del concepimento (per
aumentare le riserve) e proseguire per tutto il primo trimestre di gravidanza.
Assumere acido folico prima che inizi la gravidanza riduce il rischio di grawi
malformazioni del sistema nervoso nel nascituro, con anomalie a livello del
cervello e della colonna wvertebrale (difettosa chiusura del tubo neurale), che
possono determinare aborto o handicap permanenti. La pid comune & la spina
kifida.

r

In collaborazione con:

. federfarma

£

o,
i ACTE

Estituto di Ricerche Farmacologiche “AMarie Negri™




Progetti finanziati dall'lSS

« Analisi dell’'andamento temporale e spaziale delle malformazioni
congenite sensibili ad acido folico in Italia

Responsabili: Registri dei Difetti Congeniti.
Rapporto ISTISAN (distribuito oggi)

* Proposte per una campagna di informazione e comunicazione
sull’'uso periconcezionale e in gravidanza dell’acido folico
Responsabili: R. Satolli, L. Carra, ZADIG Milano.

« Indagine conoscitiva su conoscenze, comportamenti e attitudini
delle donne nell’assunzione di acido folico

Responsabile: M. Grandolfo, ISS

www.iss.it/cnmr



Ministero della Salute — Centro Controllo delle
Malattie ha istituito un Sottocomitato
scientifico per la prevenzione delle
patologie prevenibili con acido folico
(D.M. 19 giugno 2006)

- Partecipanti al Sottocomitato: componenti e
nhon del Network

- Per “istituire un programma nazionale di
interventi per la prevenzione delle
patologie prevenibili con acido folico”

- 2 incontri (24 ottobre e 28 novembre 2006)

www.iss.it/cnmr




ATTIVITA’ AL LIVELLO EUROPEO

« EFSA (European Food Safety
Authority):

ATTIVATO un Expert Discussion Forum

“FOLATE STATUS OF THE
POPULATION IN THE EC AND
STRATEGIES FOR CHANGES™:

I" Istituto Superiore di Sanita partecipa
ufficialmente all' Expert Discussion Forum

www.iss.it/cnmr




Dal momento in o8 si decide di overe
wn figlic o comunque in tutti | cosi in
cui la donno, secoualmente aftiva, mon
focoia wmo di anficoncezionali.

Per quanto tempo?

&

Ifiuin
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Vicls Beging Bera, 254000 41 Eoma

Halwork Hallams Prafnasions &ckds Falcs
gl b Frevendoss Pimona & Dileil Canganill

WSS/ CHME

Caibo Hadonale Malsfe Baa
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Raccomandazione

Siraccomanda che le donne che
programmano una gravidanza,
o che non ne escludono
attivamente la possibilita,
assumano regolarmente almeno
0.4 mg al giorno di Acido
Folico per ridurre il rischio di
difetti congeniti.

E fondamentale che I'assunzione inizi almeno un mese
prima del concepimento e continui per tutto il primo

trimestre di gravidanza. a

Che cos'e |'Acido Folico? &

E una vitamina del gruppo B
essenzidle durante le prime fasi della
i per il
normale sviluppo del cervello, colonna
vertebrale, scheletro, cuore, rene

Perché?

E dimostrato che ['assunzione
regolare di Acido Folico, iniziata
prima del concepimento, riduce
il rischio di difetti del tubo
neurale del 50-70%.

Tale supplementazione

anche ridurre il rischio di altri
difetti congeniti nel loro insieme
(riduzione stimabile intorno al
10-20%) tra cui alcuni relativamente comuni come le
cardiomiopatie congenite e le labiopalatoschisi.

Che cosa sono i Difetti del Tubo
Neurale (DTN)?

b Sono  malformazioni  congenite

dovute ad una difettosa chiusura

del tubo neurale con anomalie a

livello del cervello e della colonna

vertebrale. Queste comportano patologie molto
importanti e invalidanti, fra le quali

la spina bifida.

Quanto?
Per ridurre il rlschm dell'insongenza

ricca in frutta (es.
arance,  mandarini,
clementini, succhi freschi di agrumi) e verdura (es.
spinaci, carciofi, indivia, bieta, broccoli, cavoli), &
necessaria una supplementazione giornaliera, iniziata
almeno un mese prima del concepimento (vedi Figura A),
di almenc 0,4 mg.

Nelle donne che

riconosciuti fattori di rischio
per DTN ed altre malformazioni
suscettibili di  riduzione del
rischio con Acido Folico (es. precedente figlio con
malformazioni, altri casi in famiglia, diabete o epilessia)
sono raccomandati 4-5 mg dl
giorno.

www.iss.it/cnmr




Quanda?

Dol momento in s si decde di avere
wn figlioc o comungue in Terti i cosi in
cui lo donno, seszualmente attiva, non
faccia u=o di anticoncezionali.

Per quanto tempo?

l'm.miﬂ:daninnhmhn-n

t‘?

Y

T SLpaces o SOt
Vicls mgina flena, J57 001 41 Soma
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!
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Perché?

E dimostrato che l'assunzione
regolare di Acido Folico, iniziata
prima del concepimento, riduce
il rischio di difetti del tubo
neurale del 50-70%.

Raccomandazione
Si mcmmdnehu chormcln

Quanto?

Per ridurre il rischio dell'insorgenza
di difetti congeniti, oltre
ad una dlimentazione
corretta ed equilibrata -

ricca in frutta (es. &

arance, mandarini,

o cl|¢ non ne esdudom
attivamente Ia pssil:nlrru

0,4 mg al giorno di Acido

. 4 el e Tale ione
e ecadn d | e T Tt ey Sl
. congenit, dlfe‘l‘h congeniti nel loro insieme i
E fond tale che I ione inizi al un mese stimabile i al
prima del concepimento e continui per tutto il primo l0 m)mudurundmwmmmmla Hﬂmwwmﬂmm (MFWA)
trimestre di gravidanza. cardiomiopatie congenite e le labiopal - mg
ACFOO . . .
S Che cosa sono i Difetti del Tubo

o e
Che cos'é I'Acido Folico? Neurale (DTN)?
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DISCUSSIONE

QUALI STRATEGIE ADOTTARE ?
INTEGRAZIONE DI PIU’ STRATEGIE
ANALISI DEI RISCHI — BENEFICI

NECESSITA’ DI FONDARE LE SCELTE
SU EVIDENZE SCIENTIFICHE

PROMOZIONE DELLA RICERCA PER
GENERARE NUOVE BASI CONOSCITIVE

INTEGRAZIONE CON ATTIVITA’ A
LIVELLO EUROPEO
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