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Importanza dell'allattamento al seno

Il latte materno é considerato l'elemento "ideale” contiene:
carboidrati,

lattosio (7 %)

grassi (3,5%)

proteine (1%)

caseina

lattalbumina e lattoglobulina

vitamina D

sali minerali e quantita apprezzabili di calcio e fosforo
facilmente digeribile ed assorbibile.



Nel latte materno sono inoltre presenti fattori di
crescita ed ormoni di vario tipo che producono
effetti endocrini e metabolici utili per un normale
sviluppo dei diversi organi ed apparati del
heonato.

il latte materno trasferisce al neonato anticorpi, globuli
bianchi, regola il pH del lume intestinale in modo da
proteggere il neonato da scariche diarroiche di origine
batterica.



L'allattamento al seno consente di
stabilire un forte legame tra madre e
neonato e conferisce a quest'ultimo un

migliore sviluppo emotivo rispetto a quelli
alimentati artificialmente.
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PROLATTINA (PRL)

E' un ormone proteico la cui
funzione principale é la
stimolazione dello sviluppo
della mammella e la
produzione di latte



Condizioni fisiologiche che possono
stimolare la secrezione di PRL

CONDIZIONI FISIOLOGICHE

Gravidanza
Allattamento
Manipolazione del capezzolo



Farmaci utilizzati come galattogoghi

Domperidone, Metoclopramide,
Sulpiride and Chlorpromazine

o

Molecole ad azione antiemetica — Antagoniste della
Dopamina

o

Incremento della produzione di latte — presenza nel
latte — effetti collaterali degni di nota
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Safety and Efficacy of Galactogogues: Substances that Induce,
Maintain and Increase Breast Milk Production

Antonio  Alberto  Zuppa. Pacla Sindico, Claudia Orchi. Chiara  Carduccr Valentina Cardiello,
Costantino Romagnoli, Piero Catenazzi.
Department of Pediatrics, Division of Neonatology, Catholic University of the Sacred Heart, Rome, Italy
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Dosage & Side effects in mother ) Recommended
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Oral mucosal dryness, skin
10 eruption, itch, headache, and
Domperidone* Mg po 1-2 weeks gastrointestinal disorders, | Not reported e+
3 times/die . . .
dystonia, cardiac arrhythmia,
sudden death
Headache, anxiety intestinal
Metoclopramide 10715 mg po 1-4 weeks d|sor|?iers, neryousnegs, _M|Id . and_ transient -
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extrapyramidal manifestation
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day : .
endocrine dysfunction

* not available in the United States



ESEMPI DI SOSTANZE NATURALI CHE MODULANO LA
PRODUZIONE DI PROLATTINA

STIMOLANTI INIBENTI
Cardo mariano (Silybum marianum fructus) b Ginkgo c
Fieno greco (Trigonella, foenum graecum semen) a Ginseng ¢

Anice stellato (Illicium verum fructus) a
Ortica (Urtica dioica herb) a
Trifoglio (Menyanthes trifoliata folium) a

Galega (Galega officinalis herb) a

considerate galattogene dalla medicina tradizionale

a Benigni, Capra, Cattorini (1962). Piante medicinali. Chimica, Farmacologia e Terapia

b Barnes, Anderson, Phillipson (2004). Herbal Medices. A guide for healthcare
professionals

¢ Mazzanti e coll (1996). Phyt. Res.



BREASTFEEDING MEDICINE

Volume 6, Number 1, 2011 ABM Protoco’
@ Mary Ann Liebert, Inc.

DOI: 10.1089/bfm.2011.9998

ABM Clinical Protocol #9: Use of Galactogogues in Initiating
or Augmenting the Rate of Maternal Milk Secretion
(First Revision January 2011)

The Academy of Breastfeeding Medicine Protocol Committee

Herbals, Foods, and Beverages as Galactogogues

It is important to note that caution is required for the use of
her]:ral preparations because of the lack of standardized dos-

ing preparations (other than research settings), possible con-

taminants, allergic potential, and drug interactions. Several
herbs, taken orally, will increase patient blood levels of war-

farin, heparin, and other anticoagulants. There are several
reports of severe maternal allergic reactions to fenugreek.™




The standardization of a vegetable drug is
not just an analytical operation: it does not
end with the identification and assay of an
active principle or of a worker

|

Analytical control of a vegetable drug must take
account of the fact that the material to be
esamined has a complet and incostant
composition.

TODAY IT IS NOT ENOUGH

*0%6 of hyoscyamine
0% of total alkaloids calculated as hyoscyamine



STANDARDIZATION

Is the body of information and controls that
guarantees the constancy of composition, and
therefore the constancy of activity of natural

product



Prodotto fitoterapico
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HERBS AND NATURAL SUBSTANCES

The uvse of natural products believed to be able of
mcreasing milk production has a long history. The
most frequently used products mnclude fenugreek, Galega (Goat's rue, Galega officinalis)
galega, and Mary's thistle. Amse, basil, fennel
mauve, verbena, cumun, grape, and coffee have
also been traditionally used.

Fenugreek (Trigonalla foenum graecum)

Silymarin (Milk thistle, Silvbum marianum)



FastTrack: Review
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ILCA

A Worldwide Network of Lactation Professionals

Systematic Review of the Efficacy

of Herbal Galactogogues

Mylove Mortel' and Supriya D. Mehta,

Journal of Human Lactation

29(2) 154-162

©The Author(s) 2013
Reprints and permission:
sagepub.com/journalsPermissions.nav
DOI: 10.1177/08903344 13477243
jhl.sagepub.com

Common Herbal Galactogogues and
Proposed Mechanism of Action

Herb Common Proposed Total Search Type of Study
Name (Latin Name) Mechanism Results (Specific to Topic)*
Shatavari (Asparagus Estrogenic effect on 2 I RCT

racemaosus) mammary glands; | review
steroidal action of
saponins in plant
Torbangun (Cofeus Proliferation 3 | review
amboinicus Lour) of secretory I RCT
mammary cells | focus group
discussion
Fenugreek (7rigonella  Possibly estrogenic; 24 2RCTs
foenumgraecum) stimulate sweat 7 reviews
production | case study
| phytochemical
assay
| commentary
Fennel (Foeniculum Possibly estrogenic 12 | case report
vulgare) 2 reviews
Milk thistle (Silybum Unknown, possibly 255 4 reviews
marfanum) estrogenic | RCT
Chasteberry ( Vitex Estrogenic 6 3 reviews
agnus castus) (harmaone 2 phytochemical
modulator) assay
I monograph
Goat's rue (Galega Unknown 3 | review

officinalis)



CARDO MARIANO

Frutti di Silybum marianum
§ (Fam Asteraceae




Silimarina: 7 Flavanolignani (50-70% Silibina)

SILYCRISTIN

HO

SILYBIN




Costituenti chimici del S. marianum

Tiamina

Istamina

Olio essenziale

Lipidi (20-30%)

Saponine

Mucillagini

Vitamine (C, K ed E)

Flavonoidi

Proteine (20-30%)

Steroli (p-sitosterolo, stigmasterolo, colesterolo, ecc.)



Le proprieta della Silimarina

v Antiossidante
v' Modulatrice dell’infiammazione

v' Modulatrice di alcuni processi
metabolici intraepatici

v' Azione galattogena



J. Dairy Sci. 87:2239-2247
© American Dairy Science Association, 2004.

Effects of Silymarin, a Natural Hepatoprotector,
in Periparturient Dairy Cows

D. Tedesco.! A. Tava? S. Galletti.! M. Tameni.! G. Varisco.® A. Costa,! and S. Steidler!

Acta Neonantologica & Pediatrica, 4, 2005, 393-400
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Studio sulla tollerabilita ed efficacia della silimarina
BIO-C® (Piulatte®) micronizzata come galattogogo

D. Carotenuto’, F. Di Pierro?

A Bromen 2008 79 205-210 i Mactioli 1EAS
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Clinical efficacy, safety and tolerability of BIO-C®

(micronized Sllvm.u‘ln) as a g.ll.n,t.lgﬂgue

Francesco Di Prerve’, Alberte Callegars, Domenico Carotenute®, Marco Molle Tapia’®
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Peri: *General Medicine Dtpr., San Mlarcos Hu:apir:LJ, Lima, Pem



Clinical efficacy, safety and tolerability of BIO-C®

(micronized Silymarin) as a galactagogue

Francesco Di Pierro', Alberto Callegari’, Domenico Carotenuto’, Marco Mollo Tapia’
'Velleja Research, Pontenure (PC), Italy; ‘Biological Sciences Faculty, UN.M.S.M - Universitad Mayor San Marcos, Lima,

Peri; * General Medicine Dept., San Marcos Hospital, Lima, Pera

ACTa BroMmeD 2008; 79 205-210

© Matticli 1885

Table 1. Qualitative and quantitative milk profile on day 0"

Table 3. Qualitative and quantitative milk profile on day 63"

BIO-C® Group Placebo Group
Mean+5D Mean+SD
Milk {g] 601.92+65.12 530.36+69.37
Water (%) 86.8408+0.20 86.7816=035
Fats (%) 3.6632+0.3222 3.3540+0.2985

Carbohydrates (%)  7.0816+0.0911
Proteins (%) 1.1884+0.0217

7.1536x0.1095
1.1652+0.01899

@ The difterence is not significant

Table 2. Qualitative and quantitative milk profile on day 30"

BIO-C® Group Placebo Group
Mean+SD Mean+5D
Milk (g) 1119.24+115.89 700.56+95.66
Water (%) B7.4888+0.572 86.9156+0.498
Fats (%) 2.9192+0.1342 3.0648+0.1981
Carbohydrates (%) | 7.8128+0.3241 7.5648+0.3562
Proteins (%) 1.1260+0.0983 1.2268+0.0923

" The difference between values is significant for milk (g)

(p<0.01)

BIO-C® Group Placebo Group
Mean+SD Mean=SD
Millk {gj 989.76+102.33 649 7627835
Water (%) 87.8784+0.6345 87.1820+0.7562
Fats (%) 2.5620+0.1453 2.660420,1759
Ca.rhoh}-'d.r:ates (%) 7.3920+0.0041 7.3960<0.037

Proteins (%) 1.1328+0.0923

1.2040:0.0976

@ The difference between values is significant for milk (g)

(p< 0.01)

In conclusion, further investigation on larger pa-
tient groups have also to be planned to confirm the ef-
ficacy of the product in increasing milk production
and to confirm the galactagogue properties of the
product in women with both mild/partial hypogalac-
tia, like the ones tested in the study, and in women
with the most severe form, like those which deliver
preterm newborns.



Available online at www.sciencedirect.com
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"=, ScienceDirect Phytomedicine

Phytomedicine 16 (2009) 839844

www.elsevier.de/phymed

Silymarin BIO-C™, an extract from Silybum marianum fruits, induces
hyperprolactinemia in intact female rats

Raffacle Capasso®, Gabriella Aviello®, Francesco Capasso®, Francesco Savino®, Angelo
A. 1zzo", Francesca Lembo®, Francesca Borrelli*™

“Department of Experimental Pharmacology, University of Naples Federico II, Via D. Montesano 49, 80131 Naples, Italy
®Department of Pediatrics, Ospedale Infantile Regina Margherita, Piazza Polonia, 94 10126 Torino, Italy



Livelli sierici di prolattina
dopo 14 giorni di trattamento con Silimarina BIO-
C e metoclopramide
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.4 Cos’e il SILITIDIL?

Complesso Fitosomico brevettato ottenuto attraverso uno specifico processo
produttivo che rende la Silimarina piu biodisponibile rispetto all’introduzione dei
singoli due componenti (Silimarina e Fosfatidilserina)

% FOSFOLIPIDI A PRINCIPIO ATTIVO (es. silimarina) % COMPLESSO SILIMARINA-FOSFOLIPIDI




Maggiore
Biodisponibilita
rispetto alla
Micronizzazione ed
alla Silimarina
tradizionale

SILYMARIN :

DIFFERENTABILITY TO CONCENTRATE IN PLASMA

500

@ Siymarin 338 mg of silybin

& BIO-LE
(equivalant to 338 mi of silybin)

@ SILYMARIN PHYTOSOME
(equivalert to 336 mg of silybi)
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Silitidil = 20 Volte superiore alla Silimarina
Tradizionale

X5

BIO-C = 5 Volte superiore alla Silimarina Tradizionale

X1

Silimarina Tradizionale




Natural Product Communications | ",
No. 7
Effect of Silitidil, a Standardized Extract of Milk Thistle, on the 943 - 944

Serum Prolactin Levels in Female Rats

Raffaele Capasso

Department of Pharmacy, University of Naples Federico II, via D. Montesano 49, 80131 Naples, Italy



MATERIALI E METODI

Ratte 220-230 g sessualmente mature




SINCRONIZZAZIONE CICLO ESTRALE

porre nelle vicinanze delle ratte femmine
(precedentemente tenute per 72 ore lontano
dai maschi) un ratto maschio (gli animali
erano comunque tenuti separati per evitare
I'accoppiamento).

La sincronizzazione del ciclo estrale nelle ratte e
stata verificata mediante la preparazione di
strisci vaginali



PROTOCOLLO SPERIMENTALE

ratte in estro

l prelievo di sangue mediante puntura intracardica

sul siero e stato determinato il livello di prolattina

Ore 8.00 Prelievo di sangue
Ore 15.00 Somministrazione dei farmaci
I livelli di prolattina sono piu elevati durante il

sonno e si mantengono tali fino ad un ora dopo
il risveglio (ritmo circadiano)



Livelli sierici di prolattina dopo 14 giorni
in ratte trattate con Silitidil
(Silimarina e Fosfatidilserina )
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Livelli sierici di prolattina dopo 14 giorni
in ratte trattate con Silitidil e Silitidil/galega

Prolactin (mg/ml)
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Livelli sierici di prolattina dopo 14 giorni
in ratte trattate con Silitidil e Silymarin BIO-C
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Assenza di Silimarina nel latte materno

1) Absence of traces after intake of 600 mg 3
times/day

2) Biochemical parameters remain unchanged

-

Clinical Trial to Determine Traces of Silymarin or of its Derivates
in Human Milk
Study: “Effects of Silymarin on Biochemical Parameters in
Human Milk of Breastfeeding Women» Carotenuto D. (2004).




Ongoing Clinical Trials - Preterm Newborn: 27-32 weeks

CASE-CONTROL TRIAL ON PIU' LATTE PLUS EFFICACY AND SAFETY IN ENHANCING
BREAST MILK PRODUCTION IN MOTHERS OF PRE-TERM NEWBORNS
(Prof. C. Romagnoli, Prof. A. A. Zuppa, Dott. F. Cota, Dott.ssa A. D’Antuono)
Universita Cattolica del Sacro Cuore — Rome

Lo scopo di questo studio e stato quello di valutare I'efficacia, cosi come eventuali
effetti collaterali, di Piu Latte Plus (nellaumentare la produzione di latte materno) in
madri che allattavano neonati nati prematuramente (eta gestazionale 27-30
settimane) rispetto al placebo — costituito da lattosio e preparato da Milte Italia SPA -
Piu Latte Pus era fatto assumere dalle partorienti a partire dal terzo giorno dalla
nascita fino al primo mese di eta del bambino

1. Il parametro primario preso in considerazione e stato quello di valutare la
guantita di latte materno prodotto quotidianamente a partire dal settimo giorno
fino al trentesimo giorno

2. |l secondo parametro e stato quello di valutare gli eventuali effetti collaterali sia
nelle madri che assumevano il prodotto e sia nei neonati



Ongoing Clinical Trials - Newborn: >37 weeks

"RECRUITMENT OF NATURAL IN Galactogogues PUERPERIUM: RANDOMIZED STUDY
VERSUS PLACEBO AND NO TREATMENT"
(Prof. Agosti, Giaroni, Cromi)
Universita dell’Insubria — Varese

1
Percentuale di donne che hanno latte a sufficienza e che allattano al seno pieno per
6 settimane dall'inizio dell’allattamento

2

Percentuale di donne che non soddisfano il fabbisogno del bambino

1. Incremento del peso corporeo dei bambini dopo 6 settimane e 3 mesi dall'inizio
del trattamento

2. Recupero del peso corporeo del bambino dopo la nascita

3. Determinazione del livelli di prolattina basale e dopo 6 settimane dall'inizio del

trattamento

Richiesta di “aiuto” per ulteriori spiegazioni sull’allattamento

Percezione di insufficiente produzione di latte materno

Incidenza di ragadi, congestione, mastiti

o 0 bk
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