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Codex Alimentarius
• Commissione creata nel 1963 dalla FAO e 

dal WHO per sviluppare standard di 
composizione degli alimenti e linee guida 
rifacendosi ai programmi unificati 
FAO/WHO

• Finalità: proteggere la salute del 
consumatore, promuovere il coordinamento 
degli standard alimentari a livello 
internazionale (governi, istituzioni, n.g.o.)



Codex Alimentarius 
e formule per l’infanzia

• Precedente risoluzione adottata nel 1981 
sulla base delle conoscenze degli anni ‘70

• Iniziativa a distanza di vent’anni per 
aggiornare le indicazioni alle nuove 
conoscenze scientifiche

• Coinvolgimento del Comitato di Nutrizione 
dell’ESPGHAN alla fine del 2004



Oltre  25 anni dopo la risoluzione del 

Codex Alimentarius 

sulle formule per l’infanzia……



Le formule non possono ricopiare la 
composizione biochimica del latte materno



Quale “riferimento” usare?

Riferimento: non la composizione biochimica 
del latte materno ma la crescita ed i marker biochimici 

e funzionali dell’allattato al seno





Energia

• Desità energetica del latte materno: circa 65 
kcal/dL 5-10% meno di quanto indicato 
in precedenza

• Anche la spesa energetica del lattante 
inferiore ai valori indicati in precedenza



Proteine
• Valutare e documentare adeguatamente ogni fonte proteica 

(animale e/o vegetale)
• Fattore di conversione: proteine (g)=azoto (g) x 6.25
• Utilizzo di uno score basato sulla media di contenuto di un 

aminoacido per g di azoto nel latte materno
• Non necessario indicare un valore massimo di azoto non 

proteico (NPN)
• Se idrolisati di proteine: valutare clinicamente ogni prodotto 

con proteine del latte idrolisate < 2.25 g/100 kcal , e 
considerare valori minimi più elevati se la fonte proteica è
diversa

in ogni caso: trial clinici adeguati!



utilizzo  di specifiche sieroproteine (alfa-lattoalbumina, 
lattoferrina, ricche di cys e trp) e nuove tecniche di 
frazionamento con riduzione quota di glicomacropeptide
(GMP, ad elevato contenuto di thr)

migliorare la qualità proteica delle formule e ridurre 
l’apporto proteico, garantendo adeguato tasso di crescita, 
minor stress metabolico e profilo aminoacidico più
fisiologico



Dati consistenti con l’unico disegno di studio “randomizzato”
Kramer et al, Pediatrics 2002;110:343

Growth patterns of breastfed and formula-fed Italian infants: 
an Italian Study

Agostoni C et al, Arch Dis Child 1999; 81: 395

FF: accelerazione BF: decelerazione



quali spiegazioni?

• Quantità e qualità proteica
• Composizione aminoacidica
• Leptina e molecole ormono-simili
• Tutte insieme, in associazione ad altri 

composti bio-attivi
• Capacità di autoregolarsi dell’allattato al 

seno



Grassi

• Acido linoleico: non > 1200 mg/100 kcal (circa 
11% apporto energetico totale)

• Acido alfa-linolenico: non < 50 mg/100 kcal 
(circa 0.45% apporto energetico totale), non > 
comunque a 240 mg/100 kcal.

• Perché alfa-linolenico? precursore di DHA
• Rapporto  linoleico/alfa-linolenico: tra 5 e 15 a 1



BF and IQ – Meta-analysis

Anderson JW et al. AJCN 1999; 70:525



JAMA 2002;287:2365-71
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quali spiegazioni?

• Acidi grassi polinsaturi a catena molto 
lunga (acido arachidonico, ma soprattutto 
acido docosaesaenoico)

• Composizione aminoacidica
• “Ambiente familiare” dell’allattato al seno



Carboidrati  

• Lattosio: importante ruolo funzionale per la fisiologia 
intestinale effetto prebiotico, feci più morbide, facilita 
assorbimento di acqua, sodio e calcio

• Glucosio: non più raccomandato per aumento 
dell’osmolalità (1 g/100ml: 58 mOsm/kg)

• Fruttosio e saccarosio: non più raccomandati per i 
possibili effetti nel caso di lattanti affetti da intolleranza 
ereditaria al fruttosio (1:20000)

• Amidi: precotti o gelatinizzati, fino al 30% CHO totali (2 
g / 100 ml)



Vitamine liposolubili/micronutrienti

Di base:



Ferro: 0.3 – 1.3 mg/100 kcal

Livelli di assunzione più bassi (rispetto a precedenti 
indicazioni) sufficienti per i fabbisogni del lattante

• Tassi di assorbimento del ferro più elevati dalle moderne 
formule, e comparabili a quelli del ferro dal latte materno 
(15-20%)

• Col livello minimo proposto si calcola un assorbimento 4-
10 volte superiore comunque rispetto all’allattato al seno

• Rischi potenziali associati ad assunzioni di ferro elevate: 
minore tasso di crescita in lunghezza, incidenza più elevata 
di diarrea e (marginalmente) di infezioni respiratorie alte

• Incremento di ferro nei depositi rischio ossidativo?





Effetti funzionali 
dell’apporto di LCPUFA nell’uomo

• Contributo globale allo sviluppo e alla 
maturazione della retina (e di altre aree
cerebrali?)

• Ridotti processi infiammatori e aggregazione 
piastrinica

• influenza sull’elasticità delle pareti arteriose e 
sulla pressione ematica



0.72% ARA, 0.36% DHA
100 mg DHA/day with 500 ml



LCP : Conclusioni
• Formule supplementate con LCP nei primi 12 mesi 

portano a differenze visive
• Il periodo critico durante il quale la 

supplementazione con LCPUFA garantisce 
differenze funzionali (visive) in lattanti 
precedentemente allattati al seno si estende oltre il 
4°- 6° mese cioè nel periodo del divezzamento

• Effetti visivi strettamente correlati ai livelli ematici 
di DHA

OSSERVAZIONI: solo a breve termine
Non differenze nella visione sterica a 12 mesi



“optional addition”



“optional addition”



Fattori di difesa del latte materno: 
una classificazione

1. Agenti ad azione antiinfettiva diretta
Molecole Glucidiche, Azotate (Lattoferrina, Lisozima, Immunoglobuline, Glutamina) e
Lipidiche utilizzate a scopo FUNZIONALE

2. Promotori della crescita di microrganismi protettivi
Fattore bifidogeno identificato da Gyorgy nel 1974 (glicoproteine, glicopeptidi e 
oligosaccaridi) 

3. Cellule
Neutrofili e macrofagi (in fase di attivazione), Linfociti (80% T linfociti)

4. Molecole ad azione antiinfiammatoria
EGF, Antiossidanti, Prostaglandine, Poliamine, Cortisolo, Attivatori dell’attività
piastrinica, AA liberi

5. Immunomodulatori 
Interferone alfa, Interleuchine, TNF, GSF, Nucleotidi



I LATTI FORMULATI
i nucleotidi

LV e latti formulati praticamente privi di nucleotidi

Direttive CEE: valori max nucleotidi monomerici (5’P cit.,urid.,aden., 
guan.,inos.) nei latti formulati: 5 mg/100Kcal

EFFETTI BIOLOGICI:

* sviluppo e maturazione funzionale del sistema immunitario nella 
prima infanzia (attività NK, IL-2, cellulo-mediata e difese 
antibatteriche)
* trofismo e riparazione epitelio intestinale con migliore 
assorbimento nutrienti (post-enterite e pre-diarrea)
* migliore recupero ponderale negli SGA
* protezione contro dislipidemie (stimolo sulle desaturasi con 
incremento dei LC-PUFA e di apolipoproteine A-IV) 







Non menzione a chiare lettere dei “nutrienti funzionali”
(in particolare: prebiotici, probiotici)

ma apertura sulla inclusione in documenti futuri





….altri?



Probiotici – nuova definizione

Preparazioni di cellule microbiche o 
componenti di cellule microbiche che hanno 
effetto benefico sulla salute ed il benessere 
dell’ospite (e.g. lattobacilli, bifidobatteri)

Salminen 1999









Prebiotici

Ingredienti alimentari non digeribili che 
influenzano positivamente l’ospite stimolando 

selettivamente la crescita o l’attivita’ di un 
numero limitato di batteri nel colon 

(es, oligosaccaridi non digeribili: lattulosio, 
inulina, frutto-oligosaccaridi FOS, galatto-

oligosaccaridi GOS)  

Gibson & Roberfroid J Nutr 1995; 125: 1401-12



MOLECOLE GLUCIDICHE
OLIGOSACCARIDI

- sono note più di 100 molecole
- costituiscono il terzo componente del latte umano 

dal punto di vista quantitativo
- hanno struttura lineare o ramificata
- contengono glucosio, galattosio, N-acetil-

glucosammina, mannosio, fucosio, acido sialico



OLIGOSACCARIDI
caratteristiche

- inibiscono l’adesione dei batteri patogeni e delle 
tossine all’epitelio. Tale azione sembra essere 
associata in particolare ai gangliosidi che 
includono acido sialico

- la maggior parte degli oligosaccaridi contenuta nel 
latte materno non è idrolizzata dagli enzimi del 
tratto intestinale superiore e raggiunge intatta il 
grosso intestino

- favoriscono lo sviluppo della flora bifidogena a 
livello dell’apparato digerente creando un 
ambiente sfavorevole alla proliferazione di ceppi 
patogeni



I LATTI FORMULATI
LV e formule pressocchè prive di oligosaccaridi!!

i prebiotici

• galatto-oligosaccaridi (GOS) a corta catena derivati da 
prodotti caseari fermentati e frutto-oligosaccaridi (FOS) a 
catena lunga derivati da piante.

• fermentazione batterica colonica con produzione di 
SCFA ed idrogeno

• basso contenuto energetico con utilizzo locale

• FOS: in vitro ed in vivo stimolazione crescita di 
bifidobatteri a spese di batterioidi, clostridi e coliformi, 
nonché listeria, shigella, salmonella e v.cholerae

• GOS: stimolazione crescita di bifidobatteri e lattobacilli
nel colon prossimale









Nei trigliceridi del latte materno…
Acido grasso           posizione (% sul totale dei trigliceridi)

1               2 (beta)          3
Miristico                           3                  7        7
Palmitico                         16                 58                6
Palmitoleico                      3                  4                 7
Stearico                            15                 3        2
Oleico                               46               12        49
Linoleico                          11                 7                14
Alfa-linolenico                0.4               0.6               1.5
Arachidonico                  tracce           0.9              0.3

adattato da Breckenridge, J Lipid Res 1967;8:473



BETA-PALMITATO: FISIOLOGIA
• La lipasi pancreatica rilascia gli acidi grassi in posizione 1 e

3 nell’intestino. I due acidi grassi ed il risultante 
monogliceride sono così resi assorbibili. 

• La lipasi stimolata dai sali biliari (BSSL) è in grado di 
idrolizzare il monogliceride ad acido grasso più glicerolo, ma 
questo processo è ancora dubbio nell’allattato al seno. 

• Gli acidi grassi a lunga catena non esterificati (per es., 
l’acido palmitico) hanno un punto di fusione superiore alla 
temperatura corporea e, se vi è calcio sufficiente nel lume 
intestinale, formano saponi di calcio insolubili. 

• L’acido palmitico nella forma di 2-monogliceride non è
disponibile a formare saponi di calcio. Questo fenomeno 
puo’ in parte spiegare il maggiore assorbimento di acido 
palmitico esterificato in posizione 2 in confronto all’acido 
palmitico esterificato nelle posizioni 1 e 3.

Lopez A et al, Early Hum Dev 2001;65: S83-94



• Migliore assorbimento di acido palmitico

• Migliore assorbimento in toto dei grassi

• Migliore assorbimento di calcio



I I lattilatti formulati: oggi e domaniformulati: oggi e domani

• Latte materno: anche durante il divezzamento
• Se il latte materno viene a mancare introdurre una 

formula adeguata dal punto di vista nutrizionale e 
funzionale almeno fino al dodicesimo mese di vita
• Testare adeguatamente ogni nuovo nutriente 

• …..un solo tipo di formula senza più la “storica”
divisione tra “starting” e “follow-up”?
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Assunzione di nutrienti tra 8 e 24 mesi
in Paesi Europei

Paese     Età (mesi)   P g/kg   P %     Lip% Cho%

• Spagna         9              4.4      15.7      26.4 58
• Francia        10             4.3       15.6      27.1 57
• Italia            12             5.1       19.5      30.5 50      
• Danimarca 12-36         3.3         15         28 57

Rolland-Cachera et al. Acta Paed 1999; 88:365



LARN Italiani - Revisione del 1996

Età En kcal, range         Proteine (corrette per qualità)

ms        min F/M max F/M       g/kg/d     %* (x kg)

6-9        653/710 950/1027        2.0        8    (x 8)
9-12      739/797 1133/1056 1.8       7.6  (x 10)
12-18    854/922 1190/1277      1.4        6    (x 11)
18-24    950/1008 1306/1382    1.4        6    (x 12)

*calcolato



Assunzione di latte nei primi 12 mesi in Italia 
(Puer Project: Giovannini M et al, Acta Paediatr 2003; 92: 357)
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500 ml latte vaccino = 18 grammi proteine  
= 7.2%energia in una dieta di 1000 kcal( vs 1.4% LM e 3.6% F2)



Proteine : effetto positivo su crescita 
o aumento del rischio di obesità?
Aumento della assunzione di proteine 

aumento della secrezione di insulina e fattori di 
crescita in particolare IGF-I

Nelle fasce a più elevata assunzione proteica tra 8 e 24 
mesi ripresa dell’aumento del BMI (kg/m2) 

a 2-3 anni (precoce “adiposity rebound”, normalmente 
osservato a 5-6 anni)



Associazioni proteine/obesità
Autore                    Prot%   Età Osservazione:    P
Rolland-Cachera 1995      16.6 24 ms             EAR                <0.05
Int J Obes 19:573

Scaglioni 2000                     22 12 ms            5 anni               <0.05
Int J Obes  24:777

Dorosty 2000                      14          18 ms             EAR                 NS
Pediatrics 105: 1115

Gunnarsdottir 2003            17, M 9-12 ms           6 anni               <0.05
Int J Obes 23:1523

Hoppe 2004                 13,F, 14,M    9 ms               10anni                NS
Am J Clin Nutr 79:494

Scaglioni 2004                    14          12 mos           8anni                  NS
Acta Paediatrica 93:1596

EAR: early adiposity rebound
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r=0.24, p=0.03                        r=0.12, p=0.31
Aumento del consumo di latte da 200 a 600 ml = 30% aumento di IGF-1

Osservazione su 90 bambini danesi a due anni e mezzo
(Michaelsen et al, AJCN 2004)







….. the present standard of composition of formulae should ensure the 
best possible nutrition, leading to optimal growth, development and 
future health. 
… Paediatricians should carefully study the composition of any 
formula, since these standards, and their evolution, will produce 
formulae with very different characteristics, not just influencing 
nutrient content but, more importantly, the functional outcomes for 
infants.



The child is the father of the man.

Pediatricians should be more interested 

in adult disease.
L.T.Weaver


