R. Miniero et al. Large Animal Review 2014; 20: 125-132 125

Composizione e potenzialita terapeutiche

del latte di cammella

R. MINIERO', G.A. MAZZA', A. PASQUA?, T.R. DOLCEAMORE', F. ZURLO',
A.M. MAHDI?, D. BRITTI®

" Cattedra di Pediatra. Dipartimento Scienze Mediche e Chirurgiche, Universita Magna Graecia di Catanzaro
2 Dipartimento di Pediatria. Universita di Hargeisa-Somaliland
3 Centro Interdipartimentale Servizi Veterinari per la Salute Umana e Animale, Universita Magna Graecia di Catanzaro

RIASSUNTO

E noto che il latte vaccino (LV) ¢ una alternativa del latte materno (LM) quando I’allattamento al seno non & possibile o in-
sufficiente. Purtroppo le proteine del LV, in particolare le caseine e la -lattoglobulina, possono risultare allergizzanti nei lat-
tanti dando luogo ad una patologia nota come I’allergia alle proteine del latte vaccino (APLV). Questo ha reso necessario in-
dividuare delle valide alternative alimentari o con latti di altri mammiferi o con latti “artificiali”. Il latte di cammella (LC) per
la sua composizione unica, essendo ad esempio privo di B-lattoglobulina, attira oggi un interesse via via crescente anche al fi-
ne di possibili utilizzi in medicina umana. Gli studi sulla composizione e sulle potenzialita terapeutiche del LC sono stati con-
dotti principalmente dai ricercatori, soprattutto Arabi, Israeliani e Pakistani, di quelle aree dove la popolazione di cammelli &
maggiormente presente. Gli studi, seppure su casistiche limitate, suggeriscono sia la differenza immunologica tra il LV e il LC
sia come il LC potrebbe essere utilizzato con successo in patologie come la APLY, il diabete mellito (DM) tipo 1 e 2, autismo,
la steatosi epatica, il morbo di Crohn e la diarrea.

Dai primi mesi del 2013, sia la Food and Drug Administration (FDA) che il Dipartimento per la Salute e la Politica dei Con-
sumatori della Commissione Europea hanno concluso le procedure di autorizzazione per il commercio e 'uso di LC nei ri-
spettivi territori, rendendo piu facile il reperimento del prodotto in Europa.

Pertanto abbiamo ritenuto utile partendo dalla bibliografia, descrivere le caratteristiche principali del LC e quanto ¢ stato stu-
diato in campo medico relativamente all’utilizzo di questo latte.

PAROLE CHIAVE

Latte di cammella, composizione chimica, patologie infantili, APLV, diabete.

INTRODUZIONE

Il Latte materno (LM), nella specie umana, contiene tutti i
principi nutritivi essenziali per la crescita e lo sviluppo psi-
cofisico del nascituro e, pertanto, costituisce I’alimento idea-
le. Il LM & quindi consigliato come alimento esclusivo per i
primi 5-6 mesi di vita e dopo lo svezzamento, in aggiunta,
per tutto il primo anno ed oltre. Nei casi in cui lallattamen-
to materno non sia possibile o sia insufficiente ¢ necessario
ricorrere all’allattamento artificiale con “latti formulati” de-
rivati dal latte vaccino (LV) nei primi 12-24 mesi e solo suc-
cessivamente introdurre il LV intero. Purtroppo il 2-6% dei
bambini sviluppa un’allergia alle proteine del latte vaccino
(APLV)!, presenti inalterate anche nei latti artificiali. In que-
sti casi si deve ricorrere a “latti speciali” composti da idroliz-
zati proteici o soluzioni aminoacidiche? che tuttavia, oltre ad
essere costosi, hanno scarsa palatabilita. In passato e stato in-
dicato come possibile sostituto del LV il latte di soia', ma ¢&
stato dimostrato come il 10-20% dei bambini con APLV non
tolleri i derivati della soia**. In alternativa al LV sono stati
proposti, a seconda della disponibilita sul territorio, il latte di
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bufala, di pecora, di cavalla e soprattutto di capra e di asina’.
Tuttavia, diversi Autori® hanno dimostrato come bambini
con APLV rimangono intolleranti anche alle proteine del lat-
te di altra specie per linstaurarsi di una cross-reazione im-
munologica. Tra i mammiferi il cui latte potrebbe rappre-
sentare una utile risorsa nei soggetti allergici, vi ¢ quello di
cammella (LC). Questa specie ¢ ben rappresentata a livello
mondiale con una popolazione che, secondo i dati della Food
and Agriculture Organization (FAO), si aggira attorno a cir-
ca 20 milioni di esemplari’. Al genere Camelus appartengono
due specie differenti presenti in due grandi aree pastorali
dell’Africa e dell’Asia. Il Cammello Dromedario (Camelus
dromedarius), ad una gobba e che vive prevalentemente in
aree desertiche del Medio Oriente, Africa del Nord e Orien-
tale, Asia del Sud e Orientale e Australia dove i Cammelli
dromedari della penisola arabica sono stati importati nel-
I’800 dagli inglesi. Laltra specie & costituita dal Cammello
Bactriano (Camelus bactrianus), a due gobbe, presente in cli-
mi piu temperati come Cina del Nord e Orientale, Sud della
Russia e Asia Minore, Mongolia e Kazakhstan®.

I1 LC ha impiego alimentare per I'uomo, sia come prodotto
pastorizzato che in forma di latticini. La disponibilita del
prodotto, nelle aree dove questo ¢ presente, ha determinato
Pavvio di trial per il suo impiego in varie patologie dell’uo-
mo. Diversi ricercatori, soprattutto Arabi, Israeliani e Paki-
stani, hanno presentato, seppure su casistiche limitate, inte-
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ressanti studi che dimostrano sia la differenza immunologi-
catrail LV e il LC’ sia come il LC potrebbe essere impiegato
con successo in patologie come la APLV'®!, il diabete melli-
to (DM) tipo 1 e 2'*16 Pautismo', la steatosi epatica'®, il
morbo di Crohn e la diarrea®.

Dai Paesi dove le due specie di cammello sono presenti, I'in-
teresse si & trasferito anche nei Paesi occidentali. Dai primi
mesi del 2013, sia la Food and Drug Administration (FDA)
che la Commissione Europea (Dipartimento per la Salute e
la Politica dei Consumatori) hanno concluso le procedure di
autorizzazione per il commercio e I'uso di LC nei rispettivi
territori. In Europa, le colonie di cammelli che possono so-
stenere la richiesta del prodotto fresco sul territorio comuni-
tario sono in numero molto limitato e prevalentemente co-
stituite dalla specie Cammello Dromedario. Per questo mo-
tivo ci ¢ sembrato interessante, a partire dalla bibliografia, il-
lustrare le principali caratteristiche del latte di cammello
dromedario (LCD) prima di tutto ai tecnici (Medici veteri-
nari, Tecnici di laboratorio, ecc.), che si troveranno ad effet-
tuare le verifiche per I'immissione al consumo, e ai profes-
sionisti della sanita, pediatri, dietisti e nutrizionisti, che de-
vono familiarizzare con le potenzialita alimentari e terapeu-
tiche del prodotto.

CARATTERISTICHE
ORGANOLETTICHE, COMPOSIZIONE
E VALORE NUTRIZIONALE

Il LCD si presenta generalmente opaco, di colore bianco e
aspetto schiumoso quando viene agitato leggermente®*>*. 11
LCD normalmente ha un sapore dolce e deciso ma, a volte,
puo risultare anche salato e questi cambiamenti del gusto so-
no probabilmente dovuti al tipo di foraggio presente nelle
aree desertiche® e alla disponibilita di acqua potabile®. La
composizione del LCD e del latte di Cammello Bactriano
(LCB) ¢ stata oggetto di numerosi studi e, nel 2009, ben 82 di
questi sono stati utilizzati per una meta-analisi che ha con-
fermato l'esistenza di differenze tra specie ovvero tra le aree
di allevamento®.

Nel 2010, AL-Haj e Kanhal a partire da questa meta-analisi,
hanno estratto i dati per il LCD dal 1980 al 2009 ottenendo i
valori medi di proteine (3,1% + 0,5), grasso (3,5 £ 1), latto-
sio (4,4% + 0,7), ceneri (0,79% =+ 0,07) e solidi totali (11,9%
+ 1,5). Questi valori sono comunque differenti da quelli ot-
tenuti da altri Autori per LCD in Arabia Saudita e riportati
nello stesso lavoro®.

Le oscillazioni dei valori medi delle principali componenti
del LCD vengono giustificate con diversi fattori come il pe-
riodo dell’anno, le procedure analitiche utilizzate, 'area geo-
grafica di allevamento/pascolo, lo stadio di lattazione, I'eta e
il numero di parti®.

Ad esempio, il contenuto in grasso del LCD & maggiore per i
cammelli che vivono nell’Africa orientale rispetto quelli che vi-
vono nel resto dell’Africa e in Asia occidentale”. Anche 'as-
sunzione di acqua influenza la composizione del LCD, uno
studio ha provato come tutti i suoi componenti, eccetto il lat-
tosio, hanno massima concentrazione a meta inverno e mini-
ma in estate?’, mentre un altro studio ha riportato come il con-
tenuto in grasso in cammelli assetati si abbassa dal 4,3 al 1,1%
per 'aumento del contenuto in acqua®. Il cammello assetato,
pertanto, diminuisce la produzione di solidi totali nel latte.

Proteine

Il contenuto totale di proteine del LCD ha una ampia variabi-
lita di range (dal 2,15 al 4,9%) che puo essere giustificata dalla
razza studiata (la razza Majaheim ha un tenore proteico mag-
giore delle razze Wadah e Hamra) e dalla stagionalita con valo-
ri pitr elevati in dicembre (2,9%) rispetto ad agosto (2,48%)*"2.

Caseine

I1 52-87% delle proteine totali nel LCD & rappresentato dalle
caseine (CN)*. Di queste la principale & la B-CN seguita dal-
la as;-CN, rispettivamente il 65 e il 21%, mentre nel LV so-
no il 36 e il 38%*°.

Lelevata percentuale di B-CN rende il LCD simile a quello
umano ed ¢ responsabile dell’alta digeribilita e minore inci-
denza di allergie nel neonato essendo pit sensibile all’idroli-
si peptica rispetto all’ois-CN*".

La x-CN nel LCD rappresenta il 3,47% delle CN totali rispet-
to al 13% nel LV***. La k-CN vaccina coagula il LCD meno
prontamente rispetto alla rennina di cammello®® e questo po-
trebbe dipendere da differenze nei siti di idrolisi tra le due
CN*. Infine, le proteine del LCD hanno maggiori dimensioni
e minore mobilita elettroforetica rispetto alle proteine del LV®.

Proteine sieriche

Le proteine sieriche sono il secondo maggiore componente
del LCD raggiungendo il 20-25% delle proteine totali. Men-
tre nel LV le principali proteine sieriche sono la B-lattoglo-
bulina (50%) e 'a-lattoalbumina (25%), nel LCD ¢ rilevan-
te solo la seconda in quanto questo latte, come avviene per il
LM, manca di B-lattoglobulina’.

Altre proteine sieriche presenti nel LCD sono: lisozima, siero
albumina, lattoferrina, immunoglobuline e peptidoglicano®
(Tab. 1). La lattoferrina nel siero di LCD, a differenza che in
altre specie, rilascia il ferro dal suo lobo C a pH 6-7 e dal suo
lobo N a pH 3-4%.

Il siero di LCD, a differenza del siero di LV, dopo coagulazio-
ne mantiene un colore bianco e questo ¢ stato giustificato per
l’aumentata concentrazione di piccole particelle e globuli di
grasso®® ovvero per la bassa concentrazione in riboflavina®.
Se paragonato al LV il LCD mostra scarsa stabilita ad elevate
temperature, fino a 140°C, per I'assenza della B-lattoglobuli-
na e la scarsita di k-CN?%. Tuttavia il siero di LCD ¢ piu sta-
bile che quello vaccino o bufalino™*.

Infine la denaturazione delle proteine di siero nel LCD a
80°C per 30 minuti ¢ inferiore (32-35%) rispetto a quanto
avviene per le proteine del siero di LV (70-75%).

Grassi

Una forte correlazione positiva ¢ stata riscontrata nel LCD
tra grasso e contenuto proteico”. Il tenore di grassi del LCD
¢ compreso tra 1,2 e 6,4%* con una media di 3,5 = 1,0%%.
Nel latte prodotto da cammelli assetati il tenore di materia
grassa diminuisce dal 4,3 all’1,1%%.

Il grasso del LCD, rispetto al LV, presenta: un minore conte-
nuto di carotene, che potrebbe giustificare il suo colore piu
bianco, piccole quantita di acidi grassi a catena corta*? e un
maggiore contenuto di acidi grassi a lunga catena®’. Nel LCD,
allo stesso modo, risultano pit alti i valori medi di acidi gras-
si insaturi (43%) specialmente acidi grassi essenziali®’. Il va-
lore medio del contenuto di colesterolo del grasso del LCD
(34,5 mg 100 g*') & superiore a quello del grasso del LV
(25,63 mg 100 g1)*.
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Tabella 1 - Valori dei principali fattori antimicrobici nel LCD e nel
latte umano.
Latte umano

Fattori antimicrobici Latte di cammella

Valori + SD
Immunglobuline (mg/ml) 1,54+0,032 1,14+0,055
Lattoferrina (mg/ml) 0,24+0,035 1,95+0,050
Lisozima (mg/ml) 0,06+0,02 0,65+0,045

Tabella 2 - Contenuto di proteine, grasso e lattosio nel latte di di-
verse specie.

Latte 100 gr Proteine gr Lattosio gr Grasso gr
Umano 1,94 6,45 2,1
Vaccino 3.3 4,9 3,6
Asina 1,5 6,2 1,5
Cammella 3,46 4,86 4
Capra 4 45 4,3

Il punto di fusione e la temperatura di solidificazione del LCD
sono risultati pitt elevati nel LCD (rispettivamente 41,9 £ 0,9
°Ce 30,5+ 2,2°C) rispetto al LV (rispettivamente 32,6 + 1,5
°C e 22,8 + 1,6 °C, rispettivamente)** (Tab. 2). Questo puo
dipendere dal fatto che, come riportato precedentemente, il
grasso del LCD contiene una quantita inferiore di acidi grassi
a catena corta (C4-Cl12) e una maggiore quantita di acidi gras-
si a catena lunga (C14-C22) rispetto al grasso di LV*’.

Lattosio

I contenuto di lattosio del LCD rientra in un range molto
ampio, variando dal 2,40 al 5,80% con una media di
4,440,7%%. Questa variabilita ¢ attribuibile, probabilmente,
al tipo di foraggio presente nelle aree desertiche® e, comun-
que, resta invariato nell’arco di una stagione?” essendo legato
alla razza” e alle condizioni di idratazione o disidratazione®.

Contenuto di minerali

Il contenuto totale di minerali, espresso come ceneri totali,
nel LCD varia da 0,60 a 0,90% con un valore medio di 0,79
+ 0,07%%. Le variazioni nel contenuto totale di minerali, co-
me riportato precedentemente, sono attribuibili a differenze
nell’alimentazione, procedure analitiche®, assunzione di ac-
qua?, e variano anche tra le razze, come Majaheim, Najdi,
Wadah e Hamra?+¢,

I1 LCD e ricco di cloruro® che proviene dal foraggio dispo-
nibile che, come avviene per le piante del genere Atriplex e
Acacia, puo contenere un alto contenuto di sale*’. Nei cam-
melli disidratati la riduzione dei principali componenti del
latte e Paumento del contenuto di cloruro potrebbe essere un
altro fattore responsabile del sapore salato?. Nel LCD il con-
tenuto in minerali quali sodio, ferro, potassio, rame, manga-
nese ¢ sostanzialmente superiore a quello riportato per il
LV mentre, i valori di calcio, fosforo e magnesio del LCD
sono sostanzialmente identici tra i due latti*®.

Vitamine

Diversi studi riportano che il LCD contiene varie vitamine
come la vitamina C, A, E, D e quelle del gruppo B*#44 In
particolare il LCD ¢ una ricca fonte di vitamina C il cui con-

tenuto ¢ da tre* a cinque volte*' superiore a quello del LV. Ri-
guardo ad altre vitamine, il LCD ha un contenuto maggiore
di niacina (B3)** rispetto al LV, mentre il contenuto di vita-
mina A e di riboflavina ¢ inferiore*"***°, Per quanto riguarda
le concentrazioni medie di acido pantotenico, acido folico e
vitamina B12, queste variano a seconda della razza con con-
centrazioni maggiori del LV? nella razza Jordan ed inferiori
nella razza Najdi*®. Infine, le concentrazioni di tiamina (B1)
e piridossina (B6) nel LCD sono paragonabili a quelle pre-
senti nel LV?”*, cosi come la concentrazione di vitamina E*.
Secondo la United States Department of Agriculture
(USDA) (2009)%, il LCD (250 ml) fornisce ad un adulto cir-
ca il 15,5% di cobalamina (B12), 8,25% di riboflavina (B2),
5,25% di vitamina A e 10,5% di acido ascorbico (vitamina
C), tiamina (B1) e piridossina (B6) della Dose Giornaliera
Raccomandata. In confronto, il LV (250 mL) fornisce ad un
adulto circa il 43,5% di cobalamina (B12), 36% di riboflavi-
na (B2), 11,5% di piridossina (B6), 3,5% di acido ascorbico
(vitamina C) e il 9% di vitamina A e tiamina (B1) della Do-
se Giornaliera Raccomandata.

NUTRACEUTICA

In Europa e America non esistono trials clinici controllati
sull’effettiva potenzialita del LC perché, come accennato in
precedenza, solo da pochi mesi la Comunita Europea e la
FDA ne hanno autorizzato la commercializzazione. I dati di-
sponibili sono quindi limitati a studi effettuati in laboratorio
su animali e su un numero esiguo di pazienti in Paesi extra-
europei.

Studi su animali

Soboui et al. (2010) hanno studiato gli effetti di varie dosi di
LC in cani resi diabetici con l'uso di alloxano. Sono stati ar-
ruolati all'inizio tre gruppi di cani: due composti da quattro
cani diabetici ciascuno ai quali & stato somministrato LC o di
mucca, e uno composto da quattro cani sani trattati con LC
e usato come controllo. Ciascun animale ¢ stato trattato con
500 ml di latte al giorno. In una seconda fase altri due grup-
pi di quattro cani diabetici ciascuno, sono stati arruolati per
comparare gli effetti di tre diverse dosi di LC: 100 ml, 250 ml
e 500 ml. Dopo la terza settimana, i cani trattati con LC han-
no mostrato una riduzione statisticamente significativa della
glicemia e della concentrazione totale delle proteine. Per i li-
velli di colesterolo, ¢ stata evidenziata una riduzione dei li-
velli ematici a partire dalla seconda settimana. Non vi ¢ stata
una differenza significativa nella glicemia, colesterolemia, e
concentrazione totale delle proteine in cani che bevevano
250 e 500 ml di LC. I cani trattati con 100 ml non hanno mo-
strato nessun miglioramento ematochimico. Tali effetti posi-
tivi si sono inoltre mantenuti stabili anche dopo la fine del
trattamento, con variazioni in accordo alla quantita di latte
somministrata’'.

Korish e Arafah (2013) hanno valutato, invece, gli effetti del
latte di cammella sulle alterazioni biochimiche e cellulari
epatiche indotte da una dieta ricca di grassi e colesterolo, in
particolare nella steatosi epatica non alcolica (NAFLD). Set-
tanta topi maschi sono stati divisi in quattro gruppi: quello
di controllo (C) assumeva una dieta standard, un secondo
gruppo assumeva una dieta standard pitt LC (CLC), un ter-
zo gruppo assumeva una dieta ricca di grassi e colesterolo
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(COL), e infine un quarto gruppo veniva alimentato come il
precedente con 'aggiunta del LC (COLLC). Il gruppo COL
ha sviluppato caratteristiche simili a quelle della steatoepati-
te non alcoolica (NASH), caratterizzata da steatosi epatica,
infiltrazione cellulare inflammatoria nel tessuto epatico, alte-
razione funzionale epatica e aumento del colesterolo totale,
trigliceridi, LDL, VLDL, indice aterogenico (AI), glicemia,
resistenza all’insulina (IR), e livelli di melondialdeide
(MDA). Inoltre, nel gruppo COL sono diminuiti attivita
antiossidante della catalasi (CAT) e del glutatione (GSH) e i
livelli di HDL-colesterolo. I’assunzione di LC per 8 settima-
ne ha ridotto 'accumulo epatico di grassi e l'infiltrazione di
cellule inflammatorie, ha preservato la funzione epatica, au-
mentato 1 livelli di GSH e lattivita della CAT, ridotto i livelli
di MDA, e migliorato il profilo lipidico, ’AI I'IR in animali
del gruppo COLLC. Percio, il consumo regolare di LC po-
trebbe rappresentare una soluzione naturale contro la NA-
FLD indotta da una dieta ricca di grassi. Nessuna differenza
significativa fra il gruppo C ed il gruppo CLC™.

Studi clinici

A) TRATTAMENTO DELLAPLV

11 latte vaccino contiene diverse proteine classificate in casei-
ne (80%) e sieroproteine (20%) che possono scatenare rea-
zioni allergiche, IgE mediate e pitt raramente non-IgE me-
diate. Alcune di queste proteine sono considerate, infatti, al-
lergeni primari o maggiori, altre allergeni minori, altre anco-
ra non hanno alcun potere allergenico. Nella maggior parte
dei casi PAPLV é sostenuta dalla B-lattoglobulina e, in misu-
ra minore, dalla caseina. Lallergia alle proteine del latte vac-
cino (APLV) interessa circa il 3% dei bambini di eta inferio-
re ai tre anni e rappresenta la piu frequente allergia alimen-
tare del lattante. Benché nella maggior parte dei bambini
(85%) PAPLV regredisca entro il 5° anno di vita, circa il 15%
dei pazienti con una forma IgE-mediata mantiene I’allergia
anche nella seconda decade™.

11 principio fondamentale del trattamento del’APLV é rap-
presentato dall’eliminazione delle proteine del latte vaccino
dalla dieta, garantendo al contempo un adeguato apporto
nutrizionale. Formule di soia e di riso, idrolizzati di soia e di
riso, non sono piut considerate valide opzioni nel trattamen-
to della APLV>*-, Gli idrolizzati estensivi di latte vaccino, che
peraltro mostrano una variabile attivita allergenica resi-
dua®®, garantiscono una buona crescita staturo-ponderale
ma, l'elevato costo e la scarsa palatabilita ne minano la com-
pliance®. Secondo le linee guida del’European Society for
Paediatric Gastroenterology, Hepatology and Nutrition,
(ESPGHAN) e dell’European Society for Pediatric Allergo-
logy and Clinical Immunology (ESPACI) e dell’American
Academy of Pediatrics (AAP), recentemente riprese dalle li-
nee guida DRACMA dell’Organizzazione Mondiale contro le
allergie (WAO), soltanto le formule a base di amminoacidi li-
beri (AAF) possono essere considerate non allergeniche® .
I1 LC presenta innumerevoli similitudini con il LM e, consi-
derato il particolare contenuto di proteine, esso potrebbe
rappresentare un ottimo sostituto del LV e dei latti ipoaller-
genici nel trattamento del’APLV.

Nel 2005 Shabo et al. (Israele) hanno testato il LC su 8 bam-
bini con APLYV, e sintomi che variavano dall’alvo diarroico al
vomito, dall’eruzione cutanea all’asma. Gia dopo 24 ore dal-
I’assunzione del LC molti dei sintomi erano diminuiti e, do-
po 4 giorni, i sintomi erano completamente scomparsi e a 30

giorni dall’avvio del trattamento non venivano segnalate rea-
zioni allergiche. Gli autori concludevano pertanto che il LC
ha un effetto terapeutico sui soggetti con APLV e che ulte-
riori studi comunque dovevano essere condotti per confer-
mare tale teoria®. In un altro studio Ehlayel et al. 2011 (Qa-
tar), hanno seguito, dall’Aprile 2007 al Febbraio 2010, 35
bambini (23 maschi e 12 femmine), di eta compresa tra 4 e
126 mesi, con APLV, diagnosticati tramite prick-test positivo,
(incremento degli eosinofili e delle IgE totali e specifiche) e,
che presentavano sintomi quali orticaria (65,7%), dermatite
atopica (48,6%), shock anafilattico (27,7%), scarsa crescita
per ridotto introito nutritivo (22,9%) e vomito cronico
(14,3%). I bambini erano sottoposti percio a prick-test con
LC e, se negativo, veniva somministrato loro questo stesso
latte come alternativa. Anche in questo caso gli autori con-
cludevano affermando che il LC puo rappresentare un’otti-
ma alternativa al LV per il trattamento dell’APLV vista la ra-
pida regressione della sintomatologia clinica''. In conclusio-
ne la composizione proteica del LC, soprattutto 'assenza di
-lattoglobulina, ne fa un candidato molto interessante nel
trattamento del’APLV e, gli studi clinici, quantunque limita-
ti, sembrano convalidare i presupposti teorici.

B) DM

Il DM ¢ una patologia in aumento nei soggetti di eta pedia-
trica (incidenza tra I8 ed il 13/100000 abitanti per anno, con
un incremento di circa il 3% all’anno). Nella maggioranza
dei casi si tratta della forma insulino-dipendente (tipo 1) im-
munomediata; dati recenti evidenziano anche un incremen-
to delle forme di DM tipo 2 (non insulino-dipendente) ca-
ratterizzate soprattutto da resistenza all’insulina e legate, il
pit delle volte, ad un eccesso ponderale.

Nel 2007 Agrawal et al. (Pakistan) hanno riportato una bas-
sa prevalenza di diabete nelle comunita Raica del nord-ovest
del Rajasthan attribuendone il merito al consumo del LC. In
particolare, in questo studio, sono stati arruolati 2099 parte-
cipanti provenienti da differenti villaggi del nord-ovest del
Rajasthan, delle comunita Raica e non-Raica, che consuma-
vano o meno LC. Sono stati registrati i parametri demogra-
fici, clinici, antropometrici ed e stato effettuato TOGTT in
tutti gli individui per diagnosticare eventuali alterata glice-
mia a digiuno (IFG), alterata tolleranza al glucosio (IGT), e
diabete mellito (DM). La prevalenza di diabete nella comu-
nita Raika che consumava LC (n=501) era 0%; in quella che
non consumava tale latte (n=554) era 0,7%; nella comunita
non Raika che consumava LC (n=515) era 0,4% mentre in
quella non Raika che non ne faceva uso (n=529) era 5,5%.
Lanalisi statistica mostrava come il consumo di LC fosse as-
sociato ad una importante riduzione della prevalenza del
diabete in quell’area'?.

Sempre Agrawal et al. partendo da tali presupposti hanno
investigato gli effetti del LC sul controllo glicemico e la ri-
chiesta di insulina in pazienti con DM 1. In questi pazienti,
infatti, il trattamento principale ¢ I'insulino terapia e, seb-
bene quella iniettabile assolva al suo scopo, essa & associata
a molteplici svantaggi terapeutici come l'iperinsulinemia, il
dolore e il disagio. Svariati tentativi sono stati compiuti per
trovare metodi alternativi di somministrazione di insulina
attraverso vie non invasive. Fra queste, la somministrazione
orale sarebbe quella preferibile, poiché offre vantaggi signi-
ficativi in termini di efficacia terapeutica e compliance dei
pazienti. Inoltre, poiché I'insulina cosi somministrata passa
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attraverso il fegato prima di entrare nella circolazione siste-
mica, potrebbe avere la capacita di mimare I’effetto dell’in-
sulina secreta dal pancreas inibendo la gluconeogenesi. Il
LC potrebbe rappresentare una di queste alternative. Una
delle sue proteine ha infatti molte caratteristiche che la ren-
dono simile all’insulina umana e, poiché il LC non forma
coaguli nel’ambiente acido, esso ne faciliterebbe il passag-
gio rapido nell’intestino e quindi 'assorbimento. Il saggio
Radioimmunologico (RIA) del LC ha evidenziato un’alta
concentrazione di insulina che & 52,03 U/l, molto di piu ri-
spetto al latte di mucca che ne contiene solamente 16,32
U/l. Anche nel LM la concentrazione ¢ significativa (60,23
U/1) ma non ¢ disponibile, probabilmente a causa della coa-
gulazione nello stomaco. I pazienti con DM 1 arruolati so-
no stati ventiquattro, suddivisi in due gruppi: uno, utilizza-
to come campione, in cui i partecipanti sono stati trattati
con la terapia consueta ovvero dieta, esercizio e insulina; il
secondo in cui, in aggiunta, hanno ricevuto anche 500 ml di
LC al giorno per 24 mesi. Dopo due anni di studio, un au-
mento di BMI ¢ stato osservato in entrambi i gruppi, attri-
buibile alla crescita adolescenziale sostenuta da un buon
controllo glicemico. La riduzione nei livelli medi di glice-
mia a digiuno ¢ stata osservata nel Gruppo II, con un signi-
ficativo decremento delle dosi d’insulina richieste, mentre
nel Gruppo I c’¢ stato un aumento significativo della ri-
chiesta insulinica. In tre pazienti diabetici del Gruppo I, il
fabbisogno insulinico si ¢ ridotto addirittura a zero nella
parte finale dello studio. Miglioramenti nei livelli di HbAlc
sono stati pitt pronunciati nel Gruppo II rispetto al gruppo
controllo (Fig. 1). La ragione esatta che sottende a tale ri-
duzione (46,15%) rimane sconosciuta. Secondo gli autori
potrebbe essere dovuta agli effetti insulino-simili, regolato-
ri e immunomodulatori del LC sulle beta cellule'. Beg et al.
(1986) hanno evidenziato inoltre come le sequenze ammi-
noacidiche di molte proteine contenute nel LC siano ricche
di emicistina che conferirebbe somiglianza di superficie
con i peptidi della famiglia dell’insulina®. Nessun impor-
tante evento ipoglicemico né effetti indesiderati sono stati
osservati nel gruppo trattato con LC, dimostrandone percio
una buona accettabilita e sicurezza®. Solo un caso di anafi-
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Figura 1 - Dose media di insulina nel gruppo controllo ed in quel-
lo trattato con LC™.

lassi selettiva alle proteine del LC ¢ stato finora riportato in
letteratura®. I1 LC contiene dunque livelli di insulina piu al-
ti rispetto al latte di altri animali ma, per essere biologica-
mente attiva, questa dovrebbe essere assorbita completa-
mente nella cavita orale o protetta dagli enzimi proteolitici
nello stomaco e assorbita successivamente nell’intestino. La
letteratura suggerisce le seguenti possibilita: 1. 'insulina nel
LC possiede particolari proprieta che la rendono piu facil-
mente assorbibile nella circolazione o resistente alla pro-
teolisi; 2. Pinsulina & incapsulata in particolari nano parti-
celle (vescicole lipidiche) che rendono possibile il suo pas-
saggio attraverso lo stomaco nella circolazione sanguigna;
3. Pesistenza di qualche altro elemento che rende il LC an-
ti-diabetico.

Ajamaluddin et al. 2012 (Arabia Saudita) si sono avvalsi di
tecniche di bioinformatica per studiare il ruolo e le caratteri-
stiche dell'insulina presente nel LC. I modelli 3D dell’insuli-
na umana e di cammella sono essenzialmente gli stessi, come
predetto dal server I-TASSER. U'insulina di cammella differi-
sce da quella umana per quattro mutazioni e da quella di bu-
falo e bovino solo per una. Nessuna di queste altera la speci-
ficita nei confronti degli enzimi digestivi e percio I'insulina
di cammella come quella umana, bovina, di capra, bufalo,
pecora e maiale, quando a contatto con le proteasi del tratto
digerente, viene completamente degradata. Per raggiungere
integra l'intestino dovrebbe essere preservata intatta nello
stomaco. Una spiegazione possibile puo essere ritrovata nel-
le caratteristiche uniche del LC. Esso, infatti, non coagula fa-
cilmente a pH basso, ha una buona capacita tampone, ha
proporzioni differenti di caseine e acidi grassi e produce mi-
celle lipidiche piti larghe rispetto a quanto osservato nei lat-
ti degli altri mammiferi. Si puo ipotizzare che 'insulina ven-
ga incapsulata in tali micelle e passi attraverso lo stomaco di-
rettamente nell’intestino. Ci sono inoltre evidenze per cui le
micelle lipidiche diventino pit larghe nel latte di mucche
esposte ad elevate temperature e deprivazione di acqua. Nel
clima del deserto i cammelli sono sottoposti ad entrambe le
condizioni e cio spiegherebbe I'unicita del loro latte. Non si
ha comunque certezza della presenza d’insulina in tali micel-
le sebbene, altre nanoparticelle, siano gia state usate dall’'uo-
mo per la somministrazione di proteine per via orale. In sin-
tesi la sequenza, la somiglianza di struttura con insuline di
altre specie animali e la revisione della letteratura, suggeri-
scono che l'insulina del LC non sembra possedere alcuna
proprieta tale da renderla resistente alla proteolisi o facilitar-
ne 'assorbimento. Non si puo comunque escludere che I'in-
sulina, se incapsulata in nanoparticelle, possa superare la
barriera intestinale ed essere assorbita intatta nella circola-
zione sanguigna. Infine ¢ anche possibile che il LC contenga
piccole molecole di carattere regolatorio “insulino-simili” o
con proprieta anti proteolitiche'.

Agrawal et al. 2011 hanno anche studiato gli effetti del LC
sulla sensibilita all’insulina e il controllo glicemico in sogget-
ti normali e pazienti con DM II appartenenti alle comunita
Raika e non Raika. In particolare ventotto maschi, Raika e
non Raika, sono stati divisi in due gruppi: non diabetici e
diabetici. I soggetti sani sono stati trattati con LV e quelli dia-
betici con LC e, dopo un mese di sospensione, i due tratta-
menti sono stati interscambiati per altri tre mesi. Il risultato
¢ stato che nei diabetici di tipo I il LC riduce la glicemia a di-
giuno, quella post-prandiale e ’'HbAlc. Le AUC-insulina e
AUC-glucosio sono anche diminuite significativamente in-
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Agrawal et al., 2009, hanno effettuato uno studio per deter-
minare 'efficacia del LC nella nefropatia diabetica. Venti-
quattro pazienti diabetici di tipo I sono stati selezionati in
maniera random escludendo i pazienti con pregresse com-
plicanze metaboliche acute. I pazienti sono quindi stati sot-
toposti ad un “periodo di preparazione” di 1 mese, durante il
quale sono stati guidati al raggiungimento del miglior con-
trollo glicemico possibile attraverso la dieta, un regime di
esercizio fisico adeguato e standardizzato, e la somministra-
zione di una quantita di insulina atta a mantenere costante-
mente normali livelli di glicemia. Alla fine di questo periodo
¢ stata effettuata una valutazione di base che includeva
HbA1c, la dose di insulina somministrata, la glicemia media,
la microalbuminuria, il profilo lipidico, C-peptide e insuli-
nemia. Tali pazienti sono stati trattati successivamente con
LC (500 ml/die) in aggiunta alle altre cure per sei mesi. Il ri-
sultato ¢ stato un significativo miglioramento della microal-
buminuria (da 119,48 + 1,68 a 22,52 + 2,68; p<0,001) dopo
aver ricevuto il LC per sei mesi (Fig. 2). E stato altresi rileva-
to un lieve aumento del BMI medio (da 18,52 + 0,73 a 19,43
+ 0,81). La dose media d’insulina per ottenere il controllo
glicemico si ¢ significativamente ridotta (da 41,61 * 3,08 a
28,32 + 2,66; p<0,01). E stato inoltre osservato un cambia-
mento importante del profilo lipidico. La dose giornaliera di
insulina prima del trattamento con il latte era 93,50 U/kg e
dopo il trattamento 60,64 U/kg. Il LC mostra quindi un rile-
vante effetto ipoglicemizzante quando aggiunto al tratta-
mento convenzionale. Tale proprieta, anche in questo caso &
attribuibile, secondo gli autori, alla presenza di insuli-
na/proteine insulino simili e allo scarso coagulo del LC nei
succhi acidi'e.

C) ALTRE MALATTIE

Il LC e risultato efficace anche nelle malattie del sistema
nervoso. Partendo dal presupposto che lo stress ossidativo
gioca un ruolo chiave nella patologia di numerose malattie
neurologiche, incluse quelle dello spettro autistico, Laila et
al., 2013, hanno valutato 'effetto del LC sui biomarkers del-
lo stress ossidativo nei bambini autistici, attraverso la mi-
surazione dei livelli plasmatici di glutatione (GSH), supe-

rossido dismutasi (SOD) e mieloperossidasi (MPO) prima
e due settimane dopo il consumo di LC, attraverso tecniche
ELISA. Lo studio era un trial clinico controllato randomiz-
zato (RCT) in doppio cieco. I partecipanti sono stati suddi-
visi casualmente in tre gruppi: uno trattato con LC fresco,
il secondo con LC bollito, il terzo con latte di mucca come
placebo. I livelli plasmatici di GSH sono risultati significa-
tivamente aumentati nel gruppo I e II ma non nel gruppo
IIT dopo le due settimane di consumo di LC. I livelli pla-
smatici di SOD, pur non mostrando differenze significative
nel gruppo I e III, hanno raggiunto un aumento statistica-
mente molto significativo (p<0,007) nel gruppo trattato
con LC bollito. Inoltre ¢’ stato un aumento importante
(p<0,02) della MPO in entrambi i gruppi I e II ma non nel
gruppo IIIL. Infine ¢ stato documentato un decremento si-
gnificativo dell’indice Childhood Autism Rating Scale
(CARS) nei gruppi I e II ma non nel III. Questi risultati
suggeriscono che il LC potrebbe giocare un ruolo impor-
tante nel diminuire lo stress ossidativo attraverso variazio-
ni degli enzimi antiossidanti e dei livelli di molecole antios-
sidanti non enzimatiche e, di conseguenza, indurre un mi-
glioramento dell’indice CARS".

COMMERCIALIZZAZIONE

A fronte di tutti questi benefici resta ancora difficile reperire
il LC negli Stati Uniti ed in Europa. Negli USA ¢ prodotto
dalla Camel Milk USA, una societa fondata dalla Dott.ssa
Millie Hinkle e dedicata alla ricerca, lo sviluppo, la promo-
zione e la vendita di latte di cammella e dei prodotti lattiero-
caseari da esso derivati. In Europa, a quanto ci risulta, & au-
torizzata 'importazione e la vendita del LC mentre € ancora
vietata 'importazione dei cammelli stessi dai Paesi produt-
tori. Al momento il LC & prodotto e commercializzato in
Olanda sia come latte fresco che congelato o liofilizzato. Sta
partendo un’analoga iniziativa anche in Sicilia grazie alla pic-
cola impresa GJMALA’ (cammello in arabo)®. Non ci risul-
tano attualmente altri produttori.

La Commissione Europea si & espressa attraverso le indica-
zioni contenute nel Regolamento di Esecuzione n. 300/2013,
che da fine Aprile 2013 consentono 'importazione di LC
dall’emirato di Dubai: “considerato che il rischio derivante
dalle importazioni nel’'UE di prodotti a base di latte pro-
dotti da latte crudo di cammelli della specie Camelus dro-
medarius proveniente da paesi terzi o parti dei medesimi a
rischio di afta epizootica, di cui alla colonna C dell’allegato
I del regolamento n. 605/2010, non ¢ superiore al rischio de-
rivante dalle importazioni di prodotti a base di latte crudo
di vacche, pecore, capre o bufale, a condizione che tali pro-
dotti a base di latte siano stati sottoposti ai trattamenti ter-
mici o che siano stati prodotti da latte crudo sottoposto ai
trattamenti termici di cui all’articolo 4 dello stesso regola-
mento; tenuto conto che I'Emirato di Dubai, parte degli
Emirati arabi uniti, paese terzo non incluso nell’elenco del-
I’Organizzazione mondiale per la salute animale come in-
denne da afta epizootica, ha espresso interesse ad esportare
nell’'UE prodotti a base di latte crudo di dromedario sotto-
posto a previo trattamento fisico o chimico in conformita
dell’articolo 4 del regolamento n. 605/2010; visti i risultati
soddisfacenti ottenuti dai controlli del servizio d’ispezione
della Commissione svolti in materia di salute pubblica e de-
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gli animali sulla produzione di latte ottenuto da dromedari
nell’emirato di Dubai; si puo concludere che emirato di
Dubai ¢ in grado di fornire necessarie garanzie per assicura-
re che i prodotti a base di latte crudo di dromedario pro-
dotti al suo interno siano conformi alle condizioni sanitarie
e di polizia sanitaria per le importazioni nel’'UE di prodot-
ti a base di latte provenienti dai paesi terzi, o da parti dei
medesimi, a rischio di afta epizootica”®. Un aspetto non in-
differente riguarda il prezzo di commercializzazione che al
momento supera i 25 Euro al litro.

In conclusione, se altri studi clinici confermeranno le po-
tenzialita del LC sicuramente questo potra rappresentare un
ottimo sostituto dei latti ipoallergenici e un’alternativa al
latte di altre specie animali (asina) nel trattamento dell’A-
PLV. In questo caso, il costo elevato sarebbe in linea con
quello del latte di altri mammiferi. Per quanto riguarda
I'impiego del LC nel trattamento dei pazienti diabetici, 'i-
potesi ¢ particolarmente affascinante, e, se confermata, d’in-
dubbia utilita in una patologia in costante aumento. Per
quanto riguarda le altre patologie, i dati ora disponibili so-
no ancora troppo preliminari ma meritano comunque un
maggiore approfondimento.

Nota

In commercio c’¢ gia da qualche tempo il cioccolato al latte
di dromedaria “Al Nassma”, in vendita presso la Galleria
Gourmet di Parigi cosi come la Julius Meini am Graben a
Vienna e i magazzini Harrod’s di Londra. All’origine vi ¢ un
insolito asse Austria-Emirati: la materia prima, proveniente
dall’azienda dello sceicco Camelicious, viene trasformata in
polvere per poi essere spedita a Vienna dove viene lavorata
nel noto cioccolatificio Manner.

1 Composition and therapeutic use
of camel milk

SUMMARY

Is well known that cow’s milk (LV) is an alternative to breast
milk (LM) when breastfeeding is not possible or insufficient.
Unfortunately, the proteins of the LV, in particular caseins
and B-lactoglobulin, can be allergenic in infants resulting in
a condition known as allergy to cow’s milk proteins (CMA).
This has made necessary to find valid alternatives food with
milk of other mammals or “artificial” milk. The camel milk
(LC) for its unique composition, being free of B-lactoglobu-
lin, today attracts a gradually increasing interest also for the
purpose of possible uses in human medicine. Studies on the
composition and therapeutic potential of the LC were con-
ducted primarily by researchers, especially Arabs, Israelis and
Pakistanis, in those areas where the population of camels is
more prevalent. The studies, although of restricted case stu-
dies, suggest both the immunological difference between the
LV and the LC as both the LC could be successfully used in
disorders such as CMA, diabetes mellitus (DM) type 1 and 2,
autism, fatty liver disease, Crohn’s disease and diarrhea.
From the early months of 2013, both the U.S. Food and Drug
Administration (FDA) and the Department for Health and
Consumer Policy of the European Commission concluded
the authorization procedures for the trade and the use of LC
in their respective territories (the European Union [EU] has
allowed the import from the emirate of Dubai and dates

back to 2006, in the Netherlands, the presence of the first and
only camel farm in the EU), thereby making it more easy the
retrieval of the product in Europe.

Therefore, we considered it useful starting from the biblio-
graphy, describe the main features of the LC and how much
has been studied in the medical field relating to the use of
this milk. Must be considered, in the light of the published
results, that further studies with a greater number of patients
are needed to confirm the data, very encouraging, in relation
to therapeutic potential of the LC.

KEY WORDS

Camel milk, chemical composition, children disease, CMA,
diabetes.
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