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Rappresentazione concettuale dei tre approcci principali utilizzati per analizzare la relazione tra invecchiamento e
insorgenza delle piu diffuse malattie cronico-degenarative eta-correlate (malattie metaboliche, cardiovascolari,
neurodegenerative, osteoarticolari, reumatiche, respiratorie, tumori...).
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Principali meccanismi molecolari che alimentano
I'inflammaging

IMMUNOSENESCENZA
(INVECCHIAMENTO DELLE CELLULE
DELLIMMUNITA’ INNATA)

FRANCESCHI et al.: INFLAMM-AGING 249

High

proinflammatory status

Low

proinflammatory status

120
AGE (years)

FIGURE 4. Inflamm-aging as a consequence of macroph-aging. The increase in proin-
flammatory status at an organismal level, caused by chronic age-related stimulation of the
macrophage, called “macroph-aging,” is referred to as “inflamm-aging.”
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Differenze fra i uomini e donne riguardo alle principali funzioni del Sistema immunitario
durante I'invecchiamento

B) Evolution with age

IN eta adulta le donne presentano
generalmente un sistema

Puberty

A) Differences in adulthood
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Luz M. Suarez et al., 2023, Mechanisms of Ageing and Development

immunitario piu efficiente rispetto
agli uomini, ma questo grande
vantaggio si perde con I’avanzare
dell’eta

B

Qlo

» Le donne presentano un numero piu elevato di linfociti T, in
particolare cellule T helper, linfociti B e macrofagi.

» Le cellule immunitarie femminili mostrano un’attivita superiore
rispetto a quelle maschili.

> Nelle donne, le cellule immunitarie inducono risposte piu potenti
contro i vaccini e le infezioni, con titoli anticorpali e risposte
inflammatorie piu elevati.

» Le cellule Natural Killer (NK) femminili possiedono una maggiore
attivita antitumorale;

» ileucociti mostrano una capacita superiore di mobilizzazione
verso i siti di infezione (chemiotassi).

» Le cellule fagocitiche delle donne hanno una migliore capacita di
ingestione di particelle dannose e patogeni.

» Infine, i leucociti femminili evidenziano una risposta proliferativa
piu marcata agli agenti mitogeni. 6



Biomarcatori per misurare il livello di inflammaging
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Numerosi pathways cellular e molecolari contribuiscono
ad incrementare i livelli di inflammaging

Stem cell .
. Altered intercellular
exhaustion communication
Cellular ®
senescence O C _ imlfarl‘:nce
: . ) %
/1 ")J‘
Nhitofchondrial y % g -
ysfunction _ M / / ompromise
T Autophagy
o Wy,

Genomic
Instability

Lost of

proteostasis

Epigenetic
alterations

%
%A\

/ 1
v Lagmalll

&P

Telomere
attrition

Microbiome

-~ Disturbance

’%ﬁ% Altered Mechanical
Properties
/1
‘ Splicing
9 Dysregulation
Deregulated

nutrient-sensing



nature agin . .
Se Numerosi pathways che alimentano

Review article https://doi.org/10:1038/543587-025-00938-7 I’infla mmaging sSONo attivati ad nChe da
Toward precisioninterventions and metrics inquinanti ambientali, comprese le

ofinflammaging microplastiche

Received: 20 January 2025 Claudio Franceschi®'?, Fabiola Olivieri®** ", Alexey Moskalev®,
Mikhail Ivanchenko ®'? & Aurelia Santoro®®

Accepted: 3 July 2025

Published online: 14 August 2025

Mechanisms

Altered intercellular communication

Stem cell exhaustion ANS imbalance

External sources of Internal sources of
inflammaging Cellular Inflammasome inflammaging
iatandlifestyle el ! activation Impaired detoxification and
Environmental toxins and Mitochondrial Compromised ex;reze‘:z&?ct Ienr::; ;:::;g

pollutants (including dysfunction autophagy
microplastics) Increased barrier
yoiiat and Transposome Microbiome permeability
psychological stress mobility dysbiosis Accumulation of
SES senescent cells
Low SE Genomic m::;’:f’cal Immunosenescence
Ultrav,olet and ionizing instability properties Proinflammatory
radiation exposure o~ & genetic variants
Sleep deprivation and : Splicing Garbage accumulation

: . proteostasis re] u
FONDAZIONE circadian rhythm disruption dysregulation and its DAMPs
OI lDa Chronic infections (bacterial, Epigenetic A Hypoxia and
ETS viral, fungal) and their PAMPs alterations ECM crosslinking ischemia-reperfusion injury
Deregulated
Telomere attrition nutrient-sensing

9° CONGRESSO NAZIONALE Altered DNA repair system

Inquinamento e cambiamenti climatici:
I'impatto sulla salute in ottica di genere




La relazione tra inquinamento e inflammazione é diventata anche un tema di dibattito pubblico e mediatico
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Can air pollution cause inflammation?
Scientists are starting to unravel the
connection.

A growing body of research is showing how breathing polluted air impairs the immune
system's ability to regulate inflammation—and leads to other serious health conditions.
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Summary of the available knowledge relative to the possible role of micro- and nanoplastics (MNPs) in cardiovascular disease. Environmental and
modelling studies suggest that air (both indoor and outdoor), water (both bottled and tap water), food, and cosmetic products are possible

Evidence of MNPs accumulation in the

cardiovascular system, as demonstrated =
in ex-vivo samples from humans

. Carotid plaques
Air pollution 3
Association with the composite
of myocardial infarction, stroke,
and all-cause mortality

T Y I .

N = Development of cardiovascular diseases in animal models
Food and water pollution bile

BRESC iwuiipivinnicn STATE OF THE ART REVIEW
' E"mw https/idoiorg/10.1093/curhearty/chac$52 Epidemiology, prevention, and health care policies
() Micro-nanoplastics and cardiovascular
Micro and nanoplastic . . . .
(MNPS) in make-up diseases: evidence and perspectives

Francesco Prattichizzo © '*, Antonio Ceriello'#, Valeria Pellegrini’,

Rosalba La Grotta', Laura Graciotti?, Fabiola Olivieri**, Pasquale Paolisso @ °,
Bruno D’Agostino®, Pasquale lovino®, Maria Luisa Balestrieri’, Sanjay Rajagopalan®,
Philip ). Landrigan®'?, Raffaele Marfella''!, and Giuseppe Paolisso'''*!
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ORIGINAL ARTICLE

Microplastics and Nanoplastics
in Atheromas and Cardiovascular Events

R. Marfella, F. Prattichizzo, C. Sardu, G. Fulgenzi, L. Graciotti, T. Spadoni,

N. D’'Onofrio, L. Scisciola, R. La Grotta, C. Frigé, V. Pellegrini, M. Municind,
M. Siniscalchi, F. Spinetti, G. Vigliotti, C. Vecchione, A. Carrizzo, G. Accarino,
A. Squillante, G. Spaziano, D. Mirra, R. Esposito, S. Altieri, G. Falco, A. Fenti,
S. Galoppo, S. Canzano, F.C. Sasso, G. Matacchione, F. Olivieri, F. Ferraraccio,

I. Panarese, P. Paolisso, E. Barbato, C. Lubritto, M.L. Balestrieri, C. Mauro,

A.E. Caballero, S. Rajagopalan, A. Ceriello, B. D'Agostino, P. lovino,
and G. Paolisso

Table 1. Characteristics of the Patients at Baseline.*

MNPs Present MNPs Not Present
Variable (N=150) (N=107)
Age (IQR) —yr 71 (65-75) 73 (67-77)
Male sex— no. (%) 116 (77.3) 79 (73.8)
Body-mass index (IQR)} 28 (27-29) 28 (26-29)
Hypertension — no. (%) 78 (52.0) 69 (64.5)

ug/mg of Plaque

Polyvinyl Chloride Polyethylene




La presenza di microplastiche nelle placche ateromasiche carotidee € associata ad aumento di
infiammazione sistemica, inflammaging, dimostrata dall’aumento delle citochine
proinfiammatorie che rappresentano i principali biomarkers di inflammaging
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Original Investigation | Environmental Health

In una coorte di 3,7 milioni di
Association of Long-term Exposure to Particulate Air Pollution dulki id iin Calif .
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Figure 2. Relative Risk of Incident Acute Myocardial Infarction (AMI), Ischemic Heart Disease (IHD) Mortality, and Cardiovascular Disease (CVD) Mortality Associated I e S p OS IZ IO n e a I u n go te rm I n e a I

With 1-Year Mean Particulate Air Pollution Exposure, Overall And by Neighborhood Education Level, Among 3.7 Million Participants in the Particulate Air Pollution,
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Science of the Total Environment 912 (2024) 169416
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Inquinanti ambientali, infiammazione sistemica
(inflammaging) e differenze sesso-specifiche

Evidenze:

*Numerosi studi epidemiologici e sperimentali confermano
come 'inflammazione sistemica (inflammaging) possa
essere alimentata anche inquinanti

*Sono attese variazioni sesso-specifiche, sulla base della
specificita di genere dell’inflammaging

Sfide:

v Riconoscere il sesso come variabile biologica critica nella
ricerca sulla salute ambientale

v/ Necessita di strategie di prevenzione, monitoraggio e
interventi terapeutici mirati in base al sesso

<

personalizzare la valutazione dei rischi per la salute e gli
approcci mirati a ridurli
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Inquinamento e inflammaging
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