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Riassunto

Il deficit vestibolare acuto (DVA), indicato
nella letteratura scientifica anche come neu-
rite o neuronite vestibolare, é definito come
la perdita improvvisa della funzione di uno o,
pit raramente, di entrambi gli apparati vesti-
bolari periferici.

La riabilitazione vestibolare € il trattamento

preferibile per la maggior parte dei pazienti
con DVA. Il miglioramento che si ottiene gra-
Zie alla riabilitazione vestibolare é considerato
una conseguenza dei cambiamenti che av-
vengono nel sistema nervoso centrale e dello
sviluppo di nuove Strategie sensoriali e com-
portamentali, definiti complessivamente com-
penso vestibolare.

Lo scopo del presente studio pilota e investigare
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sulle possibilita offerte dalla somministrazione orale di una com-
binazione di L-acetilcarnitina, estratto di Ginkgo biloba, vitamina
B12 in associazione alla riabilitazione vestibolare, nel trattamento
del DVA. In particolare, si intende verificare se I'associazione della
somministrazione orale di Brainil, nutraceutico contenente tale com-
binazione di ingredienti, possa determinare un risultato terapeutico
superiore a quello determinato dalla sola riabilitazione vestibolare.
Lo studio pilota prospettico comparativo é stato condotto su 40 pa-
Zienti (12 maschi, 28 femmine, eta media 57,5 anni, eta minima 27,
massima 79) affetti da DVA.

| pazienti sono stati suddivisi in due gruppi @i 20 pazienti ciascuno:
gruppo Brainil (7 maschi, 13 femmine; eta media 56 anni, eta minima
27, massima 79) e gruppo Controllo (5 maschi, 15 femmine; eta me-
dia 59, eta minima 47, eta massima 71).

| pazienti del gruppo Brainil, contemporaneamente alla riabilita-
zione vestibolare hanno assunto per 90 giorni consecutivi una
compressa di Brainil per 0s al giorno, mentre i pazienti del gruppo
Controllo sono stati sottoposti alla sola riabilitazione vestibolare.

| risultati mostrano un effetto significativamente Superiore grazie
all’utilizzo di Brainil, in associazione alla terapia fisica riabilitativa ve-
stibolare, nel recupero quantitativo del guadagno del riflesso vestibo-
lo-oculomotore e nella normalizzazione dei parametri stabilometrici
(indice di interferenza cervicale) e una tendenza a determinare effetti
superiori nella valutazione degli altri parametri, rispetto alla sola te-
rapia fisica riabilitativa.

Il trattamento con Brainil non ha indotto alcun effetto avverso nei pa-
Zienti e nessun paziente ha interrotto I'assunzione del prodotto, con-
fermando la sua elevata tollerabilita.

Il deficit vestibolare acuto (DVA), indicato nella letteratura
scientifica anche come neurite o neuronite vestibolare, &
definito come la perdita improvvisa della funzione di uno o,
pit raramente, di entrambi gli apparati vestibolari periferici.
Il paziente che presenta questo quadro clinico necessita di
una corretta diagnosi differenziale poiché quadri clinici si-
mili possono avere eziologie differenti, talora molto gravi.

[ DVA puo avere eziologia virale o ischemica, come eviden-
ziato da studi anatomo-patologici effettuati sull’'osso tem-
porale di pazienti affetti da tale malattia. La piu importante
caratteristica ¢ costituita dal rilievo costante di lesioni de-
generative di porzioni del nervo vestibolare, con variabile
coinvolgimento del neuroepitelio recettoriale. Peculiare del
DVA ¢ la selettiva lesione della porzione superiore del la-
birinto vestibolare (utricolo e canali semicircolari laterale
ed anteriore) che & innervata dalla divisione superiore del
nervo vestibolare, mentre la porzione inferiore del labirinto
(sacculo e canale semicircolare posteriore) viene general-
mente risparmiata.

Leziologia virale, con conseguente lesione infiammatoria, €
supportata dal frequente riscontro di un episodio influenza-
le o erpetico precedente alla manifestazione del DVA (1-5).
La predilezione per il nervo vestibolare superiore & attribuita

alla maggiore lunghezza delle sue fibre rispetto al nervo ve-
stibolare inferiore.

L'eziologia ischemica & stata presa in considerazione in pa-
zienti con evidenti fattori di rischio cardiovascolare (iper-
tensione, obesita, ipercolesterolemia, diabete, fumo di si-
garetta, precedenti episodi ischemici cerebrovascolari), in
relazione al fatto che lirrorazione dell’orecchio interno av-
viene per mezzo di un’arteria terminale (6). Particolarmen-
te vulnerabile ad ischemia sarebbe il territorio dipendente
dall’arteria vestibolare superiore, che € lo stesso innervato
dal nervo vestibolare superiore, ovvero utricolo e canali se-
micircolari laterale e anteriore.

Lincidenza epidemiologica del DVA non & certa poiché esi-
stono pochi studi adeguatamente condotti. In uno studio
condotto in Giappone I'incidenza di tale patologia risulta di
circa 3,5 nuovi casi ogni 100.000 abitanti (7), ma & possibile
che il dato sia sottostimato. Infatti, in uno studio condotto
in Europa I'incidenza annua é risultata compresa tra 11,7 e
15,5 casi ogni 100.000 (8). Il paziente tipico e trai 30 e i 60
anni di eta e uomini e donne ne sono ugualmente colpiti.

[l quadro clinico ¢ caratterizzato dall'insorgenza di una vertigi-
ne rotatoria associata ad instabilita posturale statica o dinami-
ca talvolta accompagnata da sintomatologia neurovegetativa
come nausea, vomito e sudorazione profusa fredda, per la
durata di 1-3 giorni. Lesame clinico rivela nistagmo sponta-
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neo, test impulsivo cefalico (manovra di Halmagyi e Curthoys
ovvero Head Impulse Test) patologico e una tendenza a ca-
dere verso il lato dell'orecchio interessato. La stimolazione
bitermica mostra ipofunzione vestibolare unilaterale o perdita
completa unilaterale della funzione vestibolare. Le prime 2 set-
timane sono considerate la fase acuta (9), seguite dalla fase
subacuta, che pud durare fino a 3 mesi. Successivamente, se
permangono i segni e i sintomi caratteristici, la condizione €
considerata cronica. Sintomi persistenti, che durano per mesi
0 anni, sono stati segnalati nel 30-50% dei pazienti (10-12).
La riabilitazione vestibolare mira a ridurre le vertigini e miglio-
rare I'equilibrio e la funzione fisica generale (9,13). Il rapporto
che si instaura con il paziente € un elemento fondamentale
nella riabilitazione vestibolare e mira a ridurre I'ansia e a pro-
muovere una migliore comprensione della malattia di base.
La riabilitazione vestibolare comprende misure atte a ridur-
re la suscettibilita al movimento (esercizi di adattamento), a
migliorare la stabilita dello sguardo (esercizi di movimento
testa-occhio), a migliorare I'equilibrio e ad aumentare la re-
sistenza (9). La riabilitazione vestibolare ¢ il trattamento pre-
feribile per la maggior parte dei pazienti con DVA. Il miglio-
ramento che si ottiene grazie alla riabilitazione vestibolare
considerato una conseguenza dei cambiamenti che avven-
gono nel sistema nervoso centrale e dello sviluppo di nuove
strategie sensoriali e comportamentali (14,15), definiti com-
plessivamente compenso vestibolare (16). Evidenze, raccolte
in studi clinici randomizzati controllati che hanno coinvolto
pazienti affetti da DVA, sottolineano I'importanza dell'impie-
go della riabilitazione vestibolare nella fase precoce (17-20).
Un recente studio clinico randomizzato e controllato confer-
ma l'importanza dell’applicazione del programma di riabili-
tazione vestibolare subito dopo la conferma della diagnosi
(21). In tale studio & emerso che se il programma viene ap-
plicato in associazione alla terapia farmacologica standard,
si ottiene una riduzione della percezione delle vertigini e un
miglioramento delle funzioni nella vita quotidiana che sono
significativamente superiori a quelli che si otterrebbero gra-
zie all'applicazione della sola terapia standard (21).

Lo scopo del presente studio pilota € investigare sulle pos-
sibilita offerte dalla somministrazione orale di una combina-
zione di L-acetilcarnitina, estratto di Ginkgo biloba e vitamina

B12 in associazione alla riabilitazione vestibolare nel tratta-
mento del DVA. In particolare, si intende verificare se I'asso-
ciazione della somministrazione orale del nutraceutico con-
tenente tale combinazione di ingredienti possa determinare
un risultato terapeutico superiore a quello determinato dalla
sola riabilitazione vestibolare.

Integratore alimentare testato

Brainil® (Pharma Line S.r.I. Milano, in commercio da ottobre
del 2004) € un integratore alimentare in compresse conte-
nenti I'associazione L-acetilcarnitina, Ginkgoselect® Plus Fi-
tosoma® (estratto di Ginkgo biloba standardizzato e titolato
al 7% in ginkgoflavonglicosidi e allo 0,8 % in bilobalide) e vita-
mina B12. La composizione ¢ illustrata nella tabella I.

Tabella . Composizione quali-quantitativa di Brainil®.

L-acetilcarnitina (LAC) HCI 590 mg
di cui L-acetilcarnitina 500 mg
pari a L-carnitina 396,5 mg
Ginkgo biloba, estratto 80 mg
Vitamina B12 16,5 ug

Popolazione sottoposta a valutazione

Sono stati arruolati 40 pazienti (12 maschi, 28 femmine; eta
media 57,5 anni, eta minima 27, massima 79) affetti da DVA. |
pazienti sono stati suddivisi in modo casuale in due gruppi di
20 pazienti ciascuno: gruppo Brainil (7 maschi, 13 femmine; eta
media 56 anni, eta minima 27, massima 79) e gruppo Controllo
(5 maschi, 15 femmine; eta media 59, eta minima 47, eta mas-
sima 71). Le caratteristiche demografiche e il rischio cardiova-
scolare dei pazienti arruolati vengono descritti nella tabella Il.
Sono stati applicati i seguenti criteri di esclusione: storia di
disfunzione vestibolare cronica; perdita acuta dell’'udito; sin-
tomi di una lesione del sistema nervoso centrale; ipertensione
severa (pressione sistolica >180 mm Hg o pressione diastoli-
ca >110 mm Hg); diabete mellito severo (glicemia >180mg/dL
nonostante I'appropriato trattamento farmacologico); distur-
bi psichiatrici; donne in gravidanza e allattamento. Inoltre,
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Tabella Il. Al momento dell'avvio della terapia i due gruppi di tratta-
mento risultano omogenei per caratteristiche demografiche e profilo
clinico. | fattori di rischio cardiovascolare (CV) comprendono: sovrap-
peso (n=5), ipertensione (n=15), diabete (n=4), ipercolesterolemia
(n=2). In 6 soggetti sono compresenti piu fattori di rischio (2 nel grup-
po Brainil, 4 nel gruppo Controllo).

Eta in anni, media+DS 56+13,4 59+8,5 0,440
Genere, % F (n) 65 (13) 75 (15) 0,730
Stile di vita, % (n)
Sedentario 60 (12) 75 (15)

0,500
Sportivo 40 (8) 25 (5)
Fumo, % Si (n) 25 (5) 25 (5) 1,000
Rischio CV, % Si (n) 35(7) 50 (10) 0,522

sono stati esclusi i pazienti con ipersensibilita a uno o piu
ingredienti di Brainil, mentre & stata riservata particolare at-
tenzione ai pazienti che assumevano farmaci anticoagulanti
o farmaci antiaggreganti piastrinici e ai pazienti sottoposti
a polifarmacoterapia. Nella tabella Il sono indicati i farmaci
assunti dai soggetti al momento dell’arruolamento.

Al momento dell’arruolamento tutti i pazienti sono stati debita-
mente informati sui trattamenti ai quali sarebbero stati sottopo-
sti e hanno sottoscritto il relativo consenso informato.

Tabella lll. Farmaci assunti dai pazienti al momento dell’arruolamento.
Alcuni soggetti assumono piu di un farmaco contemporaneamente.

Alfa-litico 2 1
Beta-bloccante 6 7
Nicardipina 1 2
Esomeprazolo/omeprazolo 5 4
Ipoglicemizzante 0 2

Disegno dello studio
E stato condotto uno studio pilota prospettico, comparativo.
Sono stati confrontati due gruppi di pazienti, della medesima
consistenza numerica, affetti da DVA.
Il periodo di arruolamento e trattamento dei pazienti € relativo
all’anno solare 2019, dal 7 gennaio 2019 al 20 dicembre 2019.
Il paziente affetto da DVA, oggetto dello studio, & stato
sottoposto in prima istanza ad anamnesi accurata sul-
la sintomatologia presentata, su fattori predisponenti ed
elementi scatenanti, su eventuale assunzione di terapie
farmacologiche, patologie pregresse, fattori di rischio car-
dio-vascolare e stile di vita. anamnesi & stata seguita da
un’obiettivita clinica otorinolaringoiatrica e da un esame
clinico vestibolare (bed side examination), condotto con
l'ausilio della video-nistagmoscopia a raggi infrarossi e
completato da una valutazione strumentale audiologica
(esame audiometrico tonale ed esame impedenziometri-
co con studio dei riflessi stapediali). La diagnosi di DVA,
nell’ipotesi eziologica virale o embolico-vascolare, € la
conseguenza di tale schema di valutazione.
| pazienti sono stati immediatamente sottoposti a terapia
farmacologica per mezzo di corticosteroidei, nootropici,
antitrombotici eparinici, calcio-antagonisti e antistaminici
da soli o in combinazione. | pazienti sono stati rivalutati dal
punto di vista clinico dopo 48 ore dalla prima valutazione
e dall’inizio della terapia. | pazienti sono stati nuovamente
rivalutati dopo una settimana e tale rivalutazione clinica
stata completata con I’esame stabilometrico, I'esame Cer-
vical Vestibular Evoked Myogenic Potential (CVEMP), I'esa-
me Video Head Impulse Test (vHIT) e con la compilazione
del Questionario Dizziness Handicap Inventory - ltalian
adaptation (DHI-I).
Questa prima raccolta di dati ha rappresentato il tempo 0 (TO)
(Fig. 1) ed i pazienti hanno intrapreso dal giorno successivo lo
schema riabilitativo vestibolare, suddivisi in due gruppi:
gruppo Brainil, costituito da 20 pazienti che contempora-
neamente alla riabilitazione vestibolare hanno assunto per
90 giorni consecutivi una compressa di Brainil per os al
giorno, lontano dai pasti;
gruppo Controllo, costituito da 20 pazienti che sono stati
sottoposti alla sola riabilitazione vestibolare.

Statina 1 1 Tutti i pazienti sono stati convocati per la valutazione di

Fluoxetina 1 1 controllo dopo 90 giorni di trattamento e sono stati sotto-

Pillola estroprogestinica 5 1 posti nuovamente a tutti gli esami. Questa seconda fase di
raccolta dei dati ha rappresentato il tempo 1 (T1) (Fig. 1).
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Figura 1. Disegno dello studio e suddivisione temporale delle attivita.

Rivalutazione
Diagnosi e dopo 1 settimana
inclusione TO

Rivalutazione
dopo 90 giorni

T

Trattamento Rivalutazione
in acuto clinica a 48 ore

« Rivalutazione clinica
« DHI-I

- Esame stabilometrico
- Esame cVEMP

« Esame VHIT

Esame stabilometrico

Consente una valutazione strumentale del controllo po-
sturale di un soggetto immobile in stazione eretta trami-
te un’analisi multiparametrica delle oscillazioni posturali,
analizza la strategia utilizzata dal paziente per mantene-
re la posizione ed evidenzia il contributo delle varie com-
ponenti del sistema posturale tramite modificazioni della
condizione basale, mediante stimolazioni visive e proprio-
cettive. La piattaforma per forze verticali (delle dimensioni
di 50x50x7 cm), dotata di 3 trasduttori posti ai vertici di un
triangolo equilatero di 400 mm di lato, € quella presente
nel sistema base della pedana stabilometrica SVEP e forni-
sce la registrazione dei movimenti del centro di pressione
(cdp) del paziente. | parametri utilizzati sono: le coordinate
del cdp sull’asse X e sull’asse Y; la lunghezza delle oscilla-
zioni; la velocita media e relativa deviazione standard degli
spostamenti.

| parametri vengono registrati dapprima con il paziente che
tiene gli occhi aperti, successivamente con il paziente che
tiene gli occhi chiusi. Il rapporto percentuale tra i valori ad
occhi chiusi e ad occhi aperti di ciascun parametro si de-
finisce Indice di Romberg (IR). Laumento delle oscillazioni
ad occhi chiusi definisce questo indice nella norma con un
valore superiore a 100. Questi parametri vengono inoltre re-
gistrati con il paziente che retroflette il capo, sia ad occhi
aperti sia ad occhi chiusi; la retroflessione del capo consente
di calcolare I'Indice di Interferenza Cervicale (IC) che si defi-
nisce nella norma con un valore inferiore a 120.

| pazienti arruolati, affetti da DVA, valutati in fase acuta, hanno
mostrato un riscontro di valori patologici dell’Indice di Romberg
(IR<100) e dell'Indice di Interferenza Cervicale (IC>120).

| | Riabilitazione vestibolare | »{

« Rivalutazione clinica
« DHI-I

- Esame stabilometrico
- Esame cVEMP

« Esame VHIT

Cervical Vestibular Evoked Myogenic Potential (C(VEMP)
Consiste nella registrazione dei potenziali elettrici muscolari
dei muscoli sternocleidomastoidei, generati in seguito ad una
stimolazione meccanico-vibratoria sul cranio o a intensa sti-
molazione acustica. Criteri di normalita del tracciato sono stati
considerati: la presenza del complesso bifasico precoce (CBP),
la morfologia della curva destra e sinistra nella norma, la latenza
della curva destra e sinistra nella norma, I'ampiezza della curva
destra e sinistra nella norma. | pazienti affetti da DVA valutati in
fase acuta mostrano nel 25% dei casi I'assenza di CBP oppure
la presenza di un'ampiezza e di una latenza del CBP patologi-
camente ridotte.

Video Head Impulse Test (vHIT)

E una valutazione clinica dell'integrita alle alte frequenze
del riflesso vestibolo-oculomotore (VOR). Lesame consiste
nell'imprimere al paziente un movimento passivo e impreve-
dibile di rotazione del capo ad alta accelerazione. In condi-
zioni di normalita, durante i movimenti impulsivi il movimento
degli occhi rimane simmetrico, le risposte sono mediate da
un solo labirinto, il guadagno del VOR (rapporto tra movimen-
to della testa e movimento degli occhi) &€ paria 1 € non sono
presenti movimenti di recupero della mira da parte dell’oc-
chio (catch-up saccade).

| parametri valutati sono stati: il guadagno del VOR (normale
se superiore a 0,75), I'assenza o la presenza di catch-up sac-
cade (normale se le saccadi sono assenti), la caratterizzazio-
ne delle eventuali catch-up saccade (overt, covert). | pazienti
affetti da DVA valutati in fase acuta mostrano valori patologici
del guadagno del VOR, la presenza di catch-up saccade di
tipo overt (evidenziate dopo la rotazione del capo, percettibi-
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li allesaminatore) oppure di tipo covert (descritte durante la
rotazione del capo, non percettibili al’esaminatore) oppure di
entrambe.

Questionario Dizziness Handicap Inventory - Italian
adaptation (DHI-I)

Il questionario € un’intervista strutturata su problematiche di
tipo fisico, emozionale e funzionale legate ai disturbi dell’equi-
librio. Consente di quantificare la percezione soggettiva di di-
sabilita di un paziente affetto da turbe dell’equilibrio, conside-
rando che spesso il paziente vertiginoso incontra difficolta nel
descrivere i sintomi e la loro intensita e che il concetto stesso di
vertigine viene variamente interpretato.

Il questionario DHI comprende 25 domande divise in 3 gruppi:
9 di tipo emozionale, 9 di tipo funzionale, 7 di tipo fisico. Ad
ogni risposta viene attribuito un punteggio: 0 se &€ NO, 2 se e
TALVOLTA, 4 se & SI.

Un punteggio totale da 0 a 30 & valutato come assenza o lieve
grado di disabilita; da 31 a 60 come grado medio di disabilita;
da 61 a 100 come elevato grado di disabilita o come inabilita
totale. Un miglioramento dello score di almeno il 10% €& consi-
derato clinicamente significativo.

| pazienti hanno ricevuto il questionario all’inizio della valutazione
otovestibolare in ambulatorio e hanno risposto alle domande au-
tonomamente senza alcun condizionamento da parte del medico.

All'avvio dei rispettivi trattamenti (TO) i due gruppi di pazienti risulta-
no omogenei per i parametri specifici indagati nello studio (Tab. IV).

Tabella IV. All'avvio dei rispettivi trattamenti (T0) i due gruppi
di pazienti risultano omogenei per i parametri specifici indagati
nello studio.

DHI-1, mediaxDS 48,5+17,2 51,5+19,3 0,388
Stabilometria, mediana (min-max)

IR 83,5(74-133) | 85(69-174) | 0,892
IC 99 (77-185) | 105,5 (77-188) | 0,685
cVEMP, % patologici (n) 50 (10) 50 (10) 1,000
VHIT

Guadagno VOR, media#DS | 61,7+6,1 61,8+6,6 0,625
Saccadi, % presenti (n) 90 (18) 90 (18) 1,000

Riabilitazione vestibolare

Le tecniche riabilitative sono finalizzate alla rieducazione dell’'ocu-
lo-motricita, al controllo posturale e della marcia. Gli esercizi sono
stati eseguiti in ambulatorio con 'ausilio di un professionista dedi-
cato (tecnico audiometrista, fisioterapista) a cadenza settimanale
per il primo mese, a cadenza bisettimanale per il secondo mese.
Dopo un ulteriore mese ¢ stata effettuata I'ultima seduta. Gli eser-
cizi effettuati sono di tipo passivo; tali esercizi, della durata com-
plessiva di circa 20 minuti, sono stati ripetuti dal paziente presso il
proprio domicilio, in autonomia, aimeno una volta al giorno.

Analisi statistica

La statistica descrittiva & stata utilizzata per la presentazione in
sintesi delle caratteristiche delle coorti di pazienti in termini di
media e deviazione standard, di mediana (min; max) oppure di
frequenze, quando é stato ritenuto appropriato.

Le differenze delle condizioni basali tra i due gruppi di tratta-
mento sono state valutate mediante il t-test o il corrispettivo
non parametrico nel caso di variabili continue e mediante il test
esatto di Fisher nel caso delle frequenze.

Leffetto del trattamento & stato stimato in termini di variazione
del risultato tra la visita al T1 e la visita al TO e la significativita
delle differenze € stata determinata applicando il test non para-
metrico di Mann-Whitney per dati appaiati nel caso del confron-
totraT1 e TO e per dati non appaiati nel caso del confronto delle
variazioni tra i due gruppi di trattamento.

In tutte le analisi condotte i risultati vengono ritenuti statistica-
mente significativi per p<0,05.

Per I'elaborazione statistica & stato impiegato il software R ver-
sion 3.6.1 per Windows (R Core Team; 2013. A language and
environment for statistical computing. R Foundation for Statisti-
cal Computing, Vienna, Austria).

Esame stabilometrico

| trattamenti ai quali sono stati sottoposti sia il gruppo Brainil, sia
il gruppo Controllo si sono dimostrati efficaci nell'incrementare
il valore misurato dell’'IR. Al termine dei 90 giorni di trattamento
(T1), 'incremento del valore dell'lR & risultato statisticamente si-
gnificativo sia nel gruppo Brainil (mediana dell'incremento: +24;
p<0,001; Fig. 2A) sia nel gruppo Controllo (mediana dell’incre-
mento: +10; p=0,003; Fig. 2B). Confrontando gli incrementi del
valore dell’IR che si sono verificati nel gruppo Brainil e nel gruppo
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Figura 2. Lincremento del valore dell'R é risultato statisticamente significativo sia nel gruppo Brainil (A) sia nel gruppo Controllo (B). Si osserva
un miglioramento pit accentuato nel gruppo Brainil rispetto al gruppo Controllo (C). Nei grafici ogni pallino rappresenta il dato riferito a un singolo

paziente, la linea arancio indica la mediana.
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Tabella V. Mediane delle misure del valore dell'lR raccolte nel gruppo Brainil e nel gruppo Controllo al TO e al T1. Confrontando gli incrementi del valore
dell'lR ottenuti nel gruppo Brainil e nel gruppo Controllo si osserva un miglioramento pit accentuato nel gruppo Brainil rispetto al gruppo Controllo.

Brainil 83,5 (74,0-133,0)

111,0 (101,0-135,0) 24,0 (0,0-48,0)

Controllo 85,0 (69,0-174,0)

115,5 (78,0-170,0) 10,0 (-9,0-73,0)

Controllo si osserva un miglioramento piu accentuato nel gruppo
Brainil rispetto al gruppo Controllo (p=0,432; Tab. V; Fig. 2C).

Calcolando la differenza tra la percentuale dei soggetti nella
norma al T1 rispetto al TO (% al T1 - % al T0), emerge che
al termine dei 90 giorni di trattamento (T1), il 65% dei soggetti
del gruppo Brainil e il 35% dei soggetti del gruppo Controllo

sono passati dai valori patologici dell'IR che presentavano al TO
ai valori normali presentati al T1. La differenza tra i due gruppi
di trattamento, per quanto riguarda le percentuali dei pazien-
ti rientrati nella norma nei 90 giorni di trattamento, € risultata
pertanto pari al 30% ed ¢ al limite della significativita statistica
(p=0,055; Fig. 3). Al T1 tutti i pazienti trattati con Brainil hanno

Figura 3. Percentuali dei pazienti con valori dell’IR patologici o nella norma al TO e al T1. La differenza tra le percentuali dei pazienti dei due gruppi
rientrati nella norma dopo 90 giorni di trattamento & pari al 30% a favore del gruppo Brainil ed & al limite della significativita statistica (p=0,055).
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valori dell'IR nella norma mentre nel gruppo Controllo il 40% dei

pazienti mostra ancora valori dell'IR patologici.

Il trattamento al quale € stato sottoposto il gruppo Brainil si
e dimostrato efficace nel ridurre il valore misurato dell’IC.
Al contrario, il trattamento al quale € stato sottoposto il

gruppo Controllo non si € dimostrato efficace nel ridurre
il valore misurato dell’IC. Infatti, al termine del trattamento
(T1), la riduzione del valore dell’IC é risultata statistica-
mente significativa nel gruppo Brainil (p=0,024; Fig. 4A) ma
non ¢ risultata significativa nel gruppo Controllo (p=0,076;

Figura 4. La riduzione del valore dell’IC e risultata statisticamente significativa nel gruppo Brainil (A), mentre non e risultata significativa nel
gruppo Controllo (B). Nei grafici ogni pallino rappresenta il dato riferito a un singolo paziente, la linea arancio indica la mediana.
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Tabella VI. Mediane delle misure del valore dell’IC raccolte nel gruppo Brainil e nel gruppo Controllo al TO e al T1. Confrontando le ridu-
zioni del valore dell’IC ottenute nel gruppo Brainil e nel gruppo Controllo si osserva una riduzione pit accentuata nel gruppo Brainil rispetto

al gruppo Controllo.

Brainil

99,0 (77,0-185,0)

96,0 (77,0-113,0) -3,5 (-85,0-29,0)

Controllo

105,5 (77,0-188,0)

99,0 (80,0-140,0) -3,0 (-78,0-29,0)

Figura 5. Percentuali dei pazienti con valori dell’'IC patologici o nella norma al TO e al T1. La differenza tra le percentuali dei pazienti dei due
gruppi rientrati nella norma dopo 90 giorni di trattamento € pari al 5% a favore del gruppo Brainil (p=0,377).
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Fig. 4B). Confrontando le riduzioni del valore dell’IC che si
sono verificate nel gruppo Brainil e nel gruppo Controllo
si nota il miglioramento piu accentuato nel gruppo Brai-
nil rispetto al gruppo Controllo che giustifica la differenza,
statisticamente significativa, rilevata (Tab. VI).

Calcolando la differenza tra la percentuale dei soggetti
nella norma al T1 rispetto al TO (% al T1 - % al TO), emer-
ge che al termine dei 90 giorni di trattamento (T1) il 35%
dei soggetti del gruppo Brainil e il 30% dei soggetti del
gruppo Controllo sono passati dai valori patologici dell’IC
che presentavano al TO ai valori normali presentati al T1.
La differenza tra i due gruppi di trattamento per quanto
riguarda le percentuali dei pazienti rientrati nella norma,
nei 90 giorni di trattamento, € risultata pertanto pari al
5% (p=0,377; Fig. 5). Al T1 tutti i pazienti trattati con Brai-
nil hanno valori dell’lC nella norma mentre nel gruppo
controllo il 15% dei pazienti mostra ancora valori dell’IC
patologici.

Cervical Vestibular Evoked Myogenic Potential
(cVEMP)

| trattamenti ai quali sono stati sottoposti sia il gruppo
Brainil, sia il gruppo Controllo si sono dimostrati effica-
ci nel migliorare I'esito del test cVEMP (gruppo Brainil:
p=0,004; gruppo Controllo; p=0,041). Calcolando la dif-
ferenza tra la percentuale dei soggetti nella norma al T1
rispetto al TO (% al T1 - % al T0) emerge che al termine
dei 90 giorni di trattamento (T1) il 50% dei soggetti del
gruppo Brainil e il 30% dei soggetti del gruppo Control-

lo sono passati dalla condizione patologica, valutata per
mezzo del cVEMP, che presentavano al TO alla condizione
normale presentata al T1. La differenza tra i due gruppi
di trattamento, per quanto riguarda le percentuali dei pa-
zienti rientrati nella norma, nei 90 giorni di trattamento, &
risultata pertanto pari al 20% (p=0,167; Fig. 6). Al T1 tutti
i pazienti trattati con Brainil risultano nella norma mentre
nel gruppo Controllo il 20% dei pazienti mostra ancora
una condizione patologica.

Video Head Impulse Test (vHIT)

| trattamenti ai quali sono stati sottoposti sia il gruppo Brai-
nil, sia il gruppo Controllo si sono dimostrati efficaci nell’in-
crementare il guadagno del VOR. Infatti, al termine dei 90
giorni di trattamento (T1), I'incremento del guadagno del
VOR rispetto al TO & risultato statisticamente significativo
sia nel gruppo Brainil (p<0,0001; Fig. 7A), sia nel gruppo
Controllo (p<0,0001; Fig. 7B). Confrontando gli incremen-
ti del guadagno del VOR ottenuti nel gruppo Brainil e nel
gruppo Controllo si nota un miglioramento piu accentuato
nel gruppo Brainil rispetto al gruppo Controllo e la differen-
za ¢ statisticamente significativa (p=0,005; Tab. VII; Fig. 7C).
Al TO il 100% dei pazienti dei due gruppi di trattamento pre-
sentava valori patologici del VOR. Al termine dei 90 giorni
di trattamento (T1), I'8B0% dei soggetti del gruppo Brainil e il
70% dei soggetti del gruppo Controllo sono passati dai valori
patologici del VOR che presentavano al TO ai valori normali
presentati al T1. La differenza tra i due gruppi di trattamento,
per quanto riguarda le percentuali dei pazienti rientrati nella

Figura 6. Percentuale dei pazienti in condizioni patologiche o nella norma al TO e al T1 secondo la valutazione per mezzo del cVEMP. La differenza
tra le percentuali dei pazienti dei due gruppi rientrati nella norma dopo 90 giorni di trattamento e pari al 20% a favore del gruppo Brainil (p=0,167).
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Figura 7. Lincremento del guadagno del VOR e risultato statisticamente significativo sia nel gruppo Brainil (A) sia nel gruppo Controllo (B). Si osser-
va un miglioramento pit accentuato nel gruppo Brainil rispetto al gruppo Controllo. La differenza é statisticamente significativa (C). Nei grafici ogni

pallino rappresenta il dato riferito a un singolo paziente, le linee arancio indicano la media + 'errore standard.
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Tabella VIl. Medie delle misure del guadagno del VOR raccolte nel gruppo Brainil e nel gruppo Controllo al TO e al T1. Confrontando gli
incrementi del guadagno del VOR ottenuti nel gruppo Brainil e nel gruppo Controllo si osserva un miglioramento pit accentuato nel gruppo
Brainil rispetto al gruppo Controllo e tale differenza e statisticamente significativa (p=0,005).

Gruppo TO (media+DS) T1 (media+DS) T1-TO (media+DS)
Brainil 61,7+6,1 83,3+9,0 21,6+6,1
Controllo 61,8+6,6 75,5+11,4 13,7+10,0

Figura 8. Percentuale dei pazienti in condizioni patologiche o nella norma al TO e al T1, sulla base della valutazione del guadagno del VOR.
La differenza tra le percentuali dei pazienti dei due gruppi rientrati nella norma dopo 90 giorni di trattamento e pari al 10% a favore del gruppo

Brainil (p=0,305).
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norma, nei 90 giorni di trattamento, & risultata pertanto pari al
10% (p=0,305; Fig. 8).

Al TO il 90% sia dei pazienti inclusi nel gruppo Brainil, sia dei
pazienti inclusi nel gruppo Controllo presenta saccadi. Calco-
lando la differenza tra la percentuale dei soggetti con assenza
di saccadi al T1 rispetto al TO (% al T1 - % al TO) emerge che

al termine dei 90 giorni di trattamento (T1), I'annullamento delle
saccadi ha interessato il 75% dei soggetti del gruppo Brainil
e il 65% dei soggetti del gruppo Controllo. La differenza tra i
due gruppi di trattamento per quanto riguarda le percentuali dei
pazienti rientrati nella norma, nei 90 giorni di trattamento, € ri-
sultata pertanto pari al 10% (p=0,314; Fig. 9). Al T1 le saccadi

10
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Figura 9. Percentuali dei pazienti che presentano o meno saccadial TO e al T1. La differenza tra le percentuali dei pazienti dei due gruppi rientrati
nella norma dopo 90 giorni di trattamento € pari al 10% a favore del gruppo Brainil (p=0,314).
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M Presenti

sia il gruppo Controllo si sono dimostrati efficaci nel ridurre il

punteggio del questionario DHI-I e quindi nel ridurre la disabi-
lita percepita dai pazienti. Infatti, Dal TO al T1 la riduzione del

punteggio del questionario DHI-I & risultata statisticamente si-

gnificativa sia nel gruppo Brainil (p<0,0001; Fig. 10A), sia nel

gruppo Controllo (p<0,0001; Fig. 10B). Confrontando le ridu-

Figura 10. Le riduzioni dei punteggi del questionario DHI-I sono risultate statisticamente significative sia nel gruppo Brainil (A) sia nel gruppo
Controllo (B). Non si osserva differenza tra i due gruppi (C). Nei grafici ogni pallino rappresenta il dato riferito a un singolo paziente, le linee arancio
indicano la media + I'errore standard.
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Tabella VIII. Medie dei punteggi del questionario DHI-I nel gruppo Brainil e nel gruppo Controllo al TO e al T1. Confrontando le riduzioni

dei punteggi ottenuti nel gruppo Brainil e nel gruppo Controllo non si osserva differenza (p=0,970).

Brainil

48,5+17,2

16,7+8,4

-31,9+11,2

Controllo

51,5+19,3

19,56+10,4

-32,0+13,6
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Figura 11. Percentuali dei pazienti che al TO e al T1 percepiscono disabilita elevata o totale, disabilita media e disabilita lieve o assenza di disabilita,
valutate per mezzo del questionario DHI-I. La differenza tra le percentuali dei pazienti che hanno avuto una riduzione della disabilita percepita nei
due gruppi di trattamento e pari al 10% a favore del gruppo Brainil (p=0,268).
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zioni di punteggio del questionario ottenute nel gruppo Brainil
e nel gruppo Controllo non si nota una differenza significativa
(p=0,970; Tab. VIII; Fig. 10C).

Calcolando la differenza tra la percentuale dei soggetti con ri-
duzione della disabilita percepita, valutata mediante il questio-
nario DHI-I, al T1 rispetto al TO (% al T1 - % al T0) emerge che
al termine dei 90 giorni di trattamento (T1), il 90% dei soggetti
del gruppo Brainil e '80% dei soggetti del gruppo Controllo ha
goduto di una riduzione della disabilita percepita. La differenza
tra i due gruppi di trattamento, per quanto riguarda le percen-
tuali dei pazienti che hanno avuto una riduzione della disabilita
percepita, nei 90 giorni di trattamento, € risultata pertanto pari
al 10% (p=0,268; Fig. 11). Al T1 il 100% dei pazienti trattati con
Brainil non percepiscono disabilita o percepiscono una disabi-
lita lieve, mentre nel gruppo controllo il 10% dei pazienti perce-
pisce ancora una disabilita media.

Effetti avversi

Durante l'intero periodo di trattamento nessun paziente ha ma-
nifestato effetti avversi attribuibili ai trattamenti e nessun pa-
zZiente ha interrotto la terapia che gli era stata assegnata.

Durante la fase acuta di una lesione a carico dell’apparato ve-
stibolare, il quadro clinico € dominato dalla vertigine. In una
fase successiva, qualora il paziente non sia stato prontamen-
te e adeguatamente inquadrato dal punto di vista diagnostico

M Media

M Elevata/totale

e terapeutico, in soggetti predisposti, persiste il disequilibrio
e la sua cronicizzazione trova la base piu profonda nella nuo-
va rappresentazione mentale che ha il paziente dello spazio
circostante. Cido pud portare ad un’alterazione dell’autoco-
scienza corporea per un’erronea percezione della propria
posizione nello spazio, del movimento e della posizione degli
oggetti memorizzati e per un calcolo erroneo delle distanze
lineari ed angolari. In Italia, 'epidemiologia delle lesioni a ca-
rico dell’apparato vestibolare descrive un’incidenza di circa
il 5,5% (circa 3.300.000 persone), rappresentando il primo
motivo di consulto medico specialistico ORL per il paziente
con piu di 75 anni (22).

Le lesioni a carico dell’apparato vestibolare necessitano di
diagnosi e trattamento appropriati e tempestivi. Il DVA, de-
finito come la perdita improvvisa della funzione di uno dei
due apparati vestibolari periferici (o piu raramente di en-
trambi), rappresenta una delle piu frequenti patologie vesti-
bolari periferiche.

Al momento attuale non emerge un unico, definito ed univer-
salmente riconosciuto trattamento farmacologico del DVA,
mentre la terapia fisica riabilitativa rappresenta un imprescin-
dibile supporto al paziente nel recupero dellintegrita della
sua funzione vestibolare.

Idealmente, la farmacoterapia vestibolare deve essere tesa,
attraverso azioni molecolari specifiche e mirate, ad alleviare
in modo significativo i sintomi della vertigine, a proteggere o
riparare la rete sensoriale vestibolare alterata dalle condizioni
patologiche e a promuovere la compensazione vestibolare,
con l'obiettivo finale di migliorare la qualita di vita del pa-
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ziente. Nel campo della farmacologia convenzionale devono
ancora essere compiuti notevoli progressi per raggiungere
guesto obiettivo. La carenza di informazioni sull’eziologia dei
disturbi vestibolari e sugli obiettivi farmacologici da modula-
re, nonché la sfida tecnica di indirizzare un farmaco nel sito
piu appropriato sono alcuni dei problemi fondamentali anco-
ra da superare (23).

Un’interessante opportunita viene offerta dall’impiego di nu-
traceutici che coniugano azioni terapeutiche contestualizza-
bili nel trattamento del DVA con una considerevole sicurezza
d’uso, che li rende particolarmente utili per terapie protratte
nel tempo. Anche per quest’ultimo motivo, i nutraceutici sono
generalmente graditi ai pazienti.

Leziologia del DVA non ¢ ancora stata definitivamente ap-
purata ma si ipotizza che possa essere infettiva/inflamma-
toria, nei pazienti colpiti da infezioni virali, o ischemica, nei
pazienti con fattori di rischio cardiovascolare. Basandosi su
questi presupposti, un prodotto nutraceutico adatto al trat-
tamento del DVA deve contenere ingredienti con tropismo
per i nervi e i vasi sanguigni che svolgano azione antinfiam-
matoria, antiossidante, proenergetica e globalmente protet-
tiva e riparativa.

La carnitina svolge un ruolo chiave nel metabolismo inter-
medio poiché consente la normale funzione mitocondriale e
I’'adeguato rifornimento energetico cellulare grazie alla ca-
pacita di trasportare gli acidi grassi a catena lunga dal cito-
sol alla matrice mitocondriale, dove avviene la B-ossidazio-
ne degli acidi grassi (24). | danni mitocondriali o le mutazioni
del DNA mitocondriale sono stati associati ad una varieta
di disturbi dell’orecchio interno, tra i quali anche la perdita
dell’udito causata da un trauma acustico. La L-acetilcarniti-
na migliora la produzione di energia mitocondriale, ripristi-
na i livelli di cardiolipina e carnitina che risultano impoveriti
in modo critico nei tessuti sottoposti a stress ossidativo.
Inoltre, I'L-acetilcarnitina pud migliorare I'attivita di alcuni
enzimi respiratori mitocondriali, migliorare la trascrizione
del DNA mitocondriale, ripristinare il trasporto dei metabo-
liti mitocondriali e favorire la protezione dell’integrita della
membrana mitocondriale. E stato dimostrato che la som-
ministrazione sistemica di L-acetilcarnitina riduce drastica-
mente la perdita dell’'udito indotta sperimentalmente (25).
Altre funzioni da tempo comprovate della carnitina sono la
conservazione dell'integrita della membrana cellulare, la
stabilizzazione del fisiologico rapporto tra il coenzima A e
I’acetil-CoA nei mitocondri e la riduzione della produzione

di lattato (24). La L-acetilcarnitina svolge inoltre azione an-
tinflammatoria, che si manifesta a livello sistemico con una
significativa riduzione del livello della proteina C reattiva a
seguito di supplementazione orale (26). La supplementazio-
ne orale di L-acetilcarnitina determina, a carico dei vasi san-
guigni, una chiara azione antinflammatoria (27), associata
ad una significativa azione antiossidante. Quest’ultima azio-
ne comporta la riduzione dei marcatori dello stress ossidati-
vo e l'incremento degli enzimi antiossidanti (28).

Lestratto di Ginkgo biloba migliora il flusso sanguigno sia
a livello cerebrale, sia a livello vestibolare (29,30) mediante
il miglioramento dell’emoreologia (31). Il ginkgolide B, con-
tenuto nell’estratto di Ginkgo biloba &€ un antagonista del
fattore attivante le piastrine (PAF) noto mediatore fosfolipi-
dico prodotto da numerose cellule infiammatorie e implica-
to nell’aggregazione piastrinica, nella formazione di trombi,
negli stadi iniziali dell’aterogenesi e nell’alterazione della
permeabilita capillare (32). Lestratto di Ginkgo biloba mi-
gliora la plasticita neuronale (33), la funzione mitocondriale
e il metabolismo energetico (34) e sembra inoltre regolare il
consumo di glucosio, determinando un aumento dei livelli
cellulari di ATP (35). Inoltre, I'estratto di Ginkgo biloba ha
effetto antiossidante e protegge i neuroni e i vasi sanguigni
dal danno ossidativo (36). Infine, i ginkgolidi inibiscono la
liberazione di cortisolo in risposta allo stress, provocando
una diminuzione dell’espressione del recettore periferico
per le benzodiazepine a livello della corteccia surrenalica
(34). La sua efficacia nel trattamento delle vertigini, sia di
origine vestibolare, sia di origine non vestibolare & stata di-
mostrata anche per mezzo di studi randomizzati, control-
lati con placebo (37). In uno studio clinico randomizzato,
controllato in doppio cieco con placebo I'estratto di Ginkgo
biloba si & dimostrato efficace quanto la betaistina nel trat-
tamento delle sindromi vertiginose di varia origine (38).

La vitamina B12 & coinvolta in molti eventi cellulari fonda-
mentali, come la sintesi del DNA. La sua carenza influenza
negativamente il metabolismo dell’acido folico e provoca
I'innalzamento dei livelli di omocisteina, rappresentando un
importante fattore di rischio per iperomocisteinemia, ate-
rosclerosi e malattie cardiovascolari. Lequilibrio ossidativo
nei tessuti si interrompe nelle condizioni di iperomocistei-
nemia e aumenta il danno ossidativo. La vitamina B12 € an-
che nota per essere coinvolta nella mielinizzazione e nella
rigenerazione dei nervi. La sua carenza provoca vari deficit
neurologici che sono stati dimostrati sia negli studi sull’'uo-
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mo che nella ricerca di base. Inoltre, ci sono studi che di-
mostrano che la rigenerazione neuronale & piu significativa
quando si raggiungono, per mezzo della somministrazione
di vitamina B12, livelli plasmatici di tale vitamina superiori a
quelli fisiologici (39).

| dati disponibili in letteratura suggeriscono pertanto che
I’L-acetilcarnitina, I'estratto di Ginkgo biloba e la vitamina
B12 rappresentano validi supporti nella terapia dei pazienti
affetti da patologie appartenenti alla sfera vestibolare. Lipo-
tesi che e stata formulata nel presente studio & che la som-
ministrazione del nutraceutico testato (Brainil), che contiene
queste tre sostanze, in associazione alla terapia fisica ria-
bilitativa vestibolare, possa favorire il successo della stessa
terapia riabilitativa vestibolare.

Lo studio si presenta come uno studio pilota al fine di verifica-
re 'adeguatezza del progetto e ricavare informazioni che per-
mettano di determinare la grandezza del campione statistico
necessario per verificare la significativita dei risultati ottenu-
ti. In questo studio pilota, i risultati ottenuti paiono sostenere
favorevolmente I'ipotesi formulata: emerge infatti che l'incre-
mento dell’IR risulta statisticamente significativo in entrambi i
gruppi di trattamento, ma nel gruppo Brainil il rientro nei valori
normali riguarda un numero superiore di pazienti rispetto al
gruppo Controllo, con una differenza tra i due gruppi che & al
limite della significativita statistica. La riduzione dell’IC risulta
statisticamente significativa solo nel gruppo Brainil, mostran-
do la superiorita dell’associazione Brainil e riabilitazione ve-
stibolare, rispetto alla sola riabilitazione vestibolare. Il rientro
nei valori normali del cVEMP interessa un maggior numero di
pazienti del gruppo Brainil rispetto al gruppo Controllo.
Lincremento nel guadagno del VOR & statisticamente signi-
ficativo in entrambi i gruppi di trattamento, ma l'effetto nel
gruppo Brainil € risultato statisticamente superiore a quello
ottenuto nel gruppo Controllo. Il rientro nella norma dei valori
del VOR riguarda un maggior numero di pazienti nel grup-
po Brainil rispetto al gruppo Controllo. Anche I'annullamento
delle saccadi ha riguardato un maggior numero di pazienti
del gruppo Brainil rispetto al gruppo Controllo. Infine, I'esito
del questionario DHI-I mostra un miglioramento statistica-
mente significativo in entrambi i gruppi di trattamento ma la
disabilita percepita al termine del trattamento appare com-
plessivamente inferiore nei pazienti del gruppo Brainil rispet-
to al gruppo Controllo.

Come si pu0 notare, diversi valori ottenuti dalla comparazio-

ne dei due gruppi di pazienti esaminati mostrano un anda-
mento pil favorevole grazie allimpiego di Brainil. E facilmen-
te intuibile che tali differenze potrebbero diventare ancora
piu nette con l'incremento del numero di pazienti dei due
gruppi sottoposti al confronto.

Linsieme dei dati presenti in letteratura consente di affer-
mare che il trattamento dei disturbi dell’apparato vestibolare
mediante gli ingredienti presenti nella composizione di Brai-
nil possa determinare effetti benefici. | risultati del presente
studio sembrano confermare l'ipotesi formulata: la combina-
zione dell’assunzione di Brainil e della riabilitazione vestibo-
lare pare determinare un’azione sinergica tra le due soluzioni
terapeutiche, utile per migliorare i risultati clinici. Infatti, i ri-
sultati del presente studio pilota, parzialmente condizionati
da un basso numero di pazienti trattati, mostrano un effetto
significativamente superiore grazie all’utilizzo del composto
a base di L-acetilcarnitina, estratto di Ginkgo biloba e vitami-
na B12 (Brainil), in associazione alla terapia fisica riabilitativa
vestibolare, nel recupero quantitativo del guadagno del VOR
e nella normalizzazione dei parametri stabilometrici (indice
di interferenza cervicale) e una tendenza a determinare ef-
fetti clinici superiori nella valutazione degli altri parametri,
rispetto alla sola terapia fisica riabilitativa.

[l paziente affetto da DVA presenta un quadro clinico che ne-
cessita di una corretta e tempestiva diagnosi differenziale,
poiché quadri clinici simili possono avere eziologie differenti,
talora molto gravi. La terapia fisica riabilitativa fornisce un
imprescindibile supporto al paziente nel recupero della sua
funzione vestibolare. Lassociazione della somministrazione
di Brainil alla terapia vestibolare appare favorevole allo sco-
po di indurre un ulteriore miglioramento dei risultati ottenibili
mediante la sola riabilitazione vestibolare.

Il trattamento con Brainil protratto per 90 giorni consecutivi
non ha indotto alcun effetto avverso nei pazienti e nessun
paziente ha interrotto I'assunzione del prodotto, conferman-
do I'elevata tollerabilita del prodotto.

Si auspica per il prossimo futuro un incremento quantitativo
e qualitativo dei dati preliminari ottenuti fino ad oggi, con I'o-
biettivo di offrire un supporto sempre pit completo al tratta-
mento globale dei pazienti affetti da DVA.
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Efficacia di un composto a base di L-acetilcarnitina, estratto di Ginkgo biloba e vitamina B12 nel trattamento di soggetti con
diagnosi di deficit vestibolare acuto. Uno studio pilota prospettico comparativo
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