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adults: a systematic review and meta-analysis of randomized controlled trials
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Effect of mulberry on plasma lipid pattern: a meta-analysis of RCTs
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Effect of mulberry on fasting plasma glucose: a meta-analysis of RCTs
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Effect of mulberry on glucose metabolism: a meta-analysis of RCTs
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Effect of mulberry inflammatory biomarkers: a meta-analysis of RCTs
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“Studio clinico 
randomizzato in doppio 
cieco contro placebo 
per valutare l’effetto di 
un Integratore 
Alimentare in 
associazione alla dieta 
Mediterranea sui livelli 
di Apolipoproteina B in 
individui con Sindrome 
Metabolica”

META TREAT TRIAL



Disegno dello studio META-TREAT
RCT monocentrico, randomizzato, doppio cieco, placebo-controllato, gruppi paralleli.
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Primary readout: variazione ApoB a 12 settimane vs basale e vs placebo
Secondari: circonferenza vita, composizione corporea, lipidi, 
glucosio/insulina

Fonte protocollo: sinossi META-TREAT v1 25/08/2024 allegata.
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ClinicalTrial.gov code: NCT06647108



Composizione e razionale meccanicistico
Dose giornaliera: 2 bustine/die, 10–15 minuti prima del pasto principale.

Viscosità / sazietà
Glucomannano · Nopal

assunzione energetica · assorbimento lipidico

Assorbimento glucidico
Gelso bianco DNJ · Gimnema · Cromo

glicemia · insulina · HOMA-IR

Lipoproteine aterogene
Olivo · Policosanoli · Cassia nomame

ApoB · LDL-C · non-HDL-C
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• Modello concepito come una simulazione Monte Carlo “ApoB-weighted”, nella quale ogni 
soggetto virtuale evolve lungo una traiettoria cardiometabolica individuale.

• La risposta al placebo definisce il rumore biologico atteso e la risposta comportamentale 
allo studio; la risposta all’attivo viene generata applicando un coefficiente di amplificazione 
nutraceutica dominio-specifico.

• In pratica il modello simula due traiettorie parallele:
- una traiettoria placebo, guidata da dieta, contesto sperimentale e variabilità biologica;
- una traiettoria attiva, nella quale la matrice nutraceutica agisce come amplificatore selettivo 
della risposta cardiometabolica.
• L’ipotesi centrale è che il prodotto testato non produca un effetto uniforme, ma una 

modulazione multi-dominio: più intensa sull’asse ApoB–lipoproteine aterogene, intermedia 
sui parametri glicometabolici, più graduale sui marker antropometrici.

In attesa dei risultati finali …



Scenario simulato: risposta lipidica a 12 settimane
L’attivo conserva un effetto medio circa doppio del placebo; il vantaggio netto più ampio è su ApoB.
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ApoB: endpoint primario

−14,5% attivo vs −6,0% placebo
Differenza netta: −8,5 punti %

Interpretazione attesa

Profilo “ApoB-first”: riduzione del burden di 
lipoproteine aterogene più robusta rispetto agli 
altri lipidi.

META-TREAT · simulazione ipotetica per discussione scientifica, non dati osservati
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Scenario simulato: domini glucidico e antropometrico
Effetti secondari coerenti con il razionale, ma con maggiore variabilità e minore potenza.
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META-TREAT · simulazione ipotetica per discussione scientifica, non dati osservati
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Probabilità simulata di intercettare il segnale
Con N=30 per braccio, il primario è il dominio più promettente; i secondari sono gerarchicamente esploratori.
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Take home message

• Un passaggio culturale: da singolo fattore di rischio, a mini-
cluster a continuum di rischio cardionefroepatometabolico

• Un cambiamento di approccio: da single-pill a multi-dose

• Da marcatori monolitici a marcatori di rischio globali

• Passando per RCTs strutturati: aspettando i risultati finali 
dello studio META-TREAT!





Fallisci solo quando 
smetti di provarci !


