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Bacopa monnieri

PENSIERO ALLARGATO
E VISIONE COMPLESSA

Antichi rimedi contro il declino cognitivo

Il numero di ansiani nella popolasione mondiale & in crescita esponensiale e U'invecchiamento comporta sempre
piu problemi a livello cognitivo. La sfida della ricerca medico-scientifica & trovare il modo di prevenire le malat-
tie neurodegenerative oltre che di curarle. Dalle medicine tradisionali si possono cogliere spunti interessanti per
affrontare questa sfida, osservando piante e rimedi con uno sguardo che non si limiti a un singolo principio attivo
0 a una specifica asione, ma colga la complessita che ci tramandano le culture millenarie.
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Marco Angarano

dicina nel XX secolo hanno

portato a un aumento dell’a-
spettativa di vita, ma linvec-
chiamento della popolazione, e
il conseguente declino cognitivo
legato all’eta, hanno un impatto
sociale ed economico, oltre che
soggettivo, sempre piu proble-
matico e si delineano come una
delle maggiori minacce per la sa-
lute del nostro tempo. Si stima
infatti che nel 2050 il 17% della
popolazione mondiale avra pit
di 65 anni (1,6 miliardi di perso-
ne) e sara triplicato il numero di
abitanti del globo con eta pari o
maggiore di 80 anni.
L'invecchiamento cerebrale va-
ria considerevolmente da un
soggetto a un altro per quanto
riguarda la velocita e la gravita
della progressione. Oltre i 60
anni la maggior parte della po-
polazione subisce cambiamenti
nella struttura del cervello e un
calo delle capacita cognitive e
della memoria; di conseguenza
aumenta il rischio che si verifi-
chino disturbi neurodegenera-
tivi come la malattia di Alzhei-
mer, il morbo di Parkinson e la
demenza vascolare.
Secondo le stime del pitt recen-
te World Alzheimer Report, nel
2015 nel mondo 46,8 milioni di
persone convivevano con una
forma di demenza. Questa cifra

Iprogressi compiuti dalla me-

¢ destinata quasi a raddoppiare
ogni 20 anni, raggiungendo 74,7
milioni di persone nel 2030 e
131,5 milioni nel 2050. Per il
2015 sono stati stimati, su sca-
la mondiale, oltre 9,9 milioni di
nuovi casi all’anno di demenza,
vale a dire un nuovo caso ogni
3.2 secondi. La distribuzione re-
gionale dei nuovi casi di demen-
za ¢ di 4,9 milioni (49% del tota-
le) in Asia, 2,5 milioni (25%) in
Europa, 1,7 milioni (18%) nelle
Americhe e 0,8 milioni (8%) in
Africa. Rispetto alle stime pre-
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sentate nel 2012, questi valori
indicano una maggiore propor-
zione di nuovi casi in Asia, nelle
Americhe e in Africa, mentre la
proporzione di casi in Europa
risulta diminuita. L’incidenza
della demenza aumenta espo-
nenzialmente con I'avanzare
dell’eta, e raddoppia progres-
sivamente ogni 6,3 anni, pas-
sando da 3,9 casi all’anno ogni
1.000 persone con eta tra i 60 e
i 64 anni, a 104,8 casi all’anno
ogni 1.000 persone dai 90 anni
in su (1).
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| caratteristici frutti a forma di lanterna di Whitania somnifera
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Ridurre al minimo e prevenire
il declino cognitivo e le conse-
guenti malattie sono le sfide
che sta affrontando la ricerca
scientifica. L’attenzione & rivol-
ta infatti a identificare la fase
pre-sintomatica e la prevalenza
di segni di una demenza preco-
ce, in modo da poter interveni-
re con successo attraverso una
terapia preventiva. Proteggere
il cervello dall’invecchiamento
vuol dire soprattutto adottare
uno stile di vita che comprenda
esercizio fisico e mentale, un’ali-
mentazione equilibrata e un cor-
retto apporto di fattori nutrizio-
nali, come gli acidi grassi omega
3 e 6 nel giusto rapporto e le vi-
tamine antiossidanti A, C ed E.
Anche la restrizione calorica
(RC) e oggetto di diversi studi
tesi a chiarire come questo in- b
tervento dietetico sia in grado di

rallentare il processo di invec- [ :

chiamento, migliorare le presta- Whitania somnifera anticamente era somministrata ai cavalli per dare loro vigore prima della monta
zioni della memoria, estendere
la durata della vita e migliorare
lo stato di salute generale. Una
recente revisione della lettera-
tura ha preso in esame i mec-
canismi molecolari specifici alla
base di tutto questo, che sono
tuttora poco chiari. Una poten-
ziale alternativa alla RC come
modifica dello stile di vita & I'u- ‘
tilizzo di “sostanze mimetiche” i
che imitano gli effetti biochimi-

ci e funzionali della RC senza -

la necessita di ridurre I'apporto

energetico; nel suddetto lavo-

ro sono stati discussi gli effetti

sull’invecchiamento e il loro

potenziale utilizzo nella terapia

dell’Alzheimer di due mimetici

ampiamente studiati: resvera-

trolo e rapamicina (2).

Un filone importante della ricer-

ca @& focalizzato sulle sostanze di
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Clitoria ternatea, una delle specie che in zone diverse dell’India é conosciuta come Shankhpushpi
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ossidativo, dall’infiammazione
(in particolare quella cronica a
bassa intensita), dagli ioni me-
tallici e che regolano i fattori
trascrizionali nel nucleo cellula-
re e influiscono sull’attivazione
epigenetica. Questa ricerca si
rivolge particolarmente verso
I’etnomedicina, I’etnobotanica
e I'etnofarmacologia, prendendo
in considerazione piante utiliz-
zate fin dall’antichita nelle me-
dicine tradizionali - soprattutto
la Medicina Tradizionale Cinese
(MTC) e quella Ayurvedica - le
cui peculiarita d’azione si rivol-
gono proprio alla sfera mentale e
cognitiva, con un’azione di neu-
roprotezione che pud rivelarsi
utile in diversi disturbi neurop-
sichiatrici e neurodegenerativi.
Piante gia conosciute o ancora
da scoprire, che vanno conside-
rate in tutte le loro sfaccettature
e nella loro complessita, come
avviene nella visione delle medi-
cine tradizionali, la quale non si
limita a osservare lattivita far-
macologica di un singolo princi-
pio attivo che le caratterizza o
una specifica attivita, dato che
i bersagli di un fitocomplesso
possono essere numerosi € sog-
gettivi.

Amplificatore di segnali

Shankhapushpi ¢ un rimedio
della medicina Ayurvedica con-
siderato come rasayana, “rin-
giovanente”, ed ¢ indicato per
gli stati neuropsichiatrici come
I’epilessia, psicosi, insonnia, af-
faticamento, bassi livelli di ener-
gia, perdita di memoria, ansia,
stress, nevrosi e debolezza ner-
vosa. I suoi effetti terapeutici
sono stati rivendicati contro una
vasta gamma di disturbi, tra cui
anoressia, disturbi addominali,
ipertensione, stomatite, steri-
lita nelle donne, ematemesi e
malattie della pelle. Il princi-
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pale utilizzo di Shankhpushpi
resta quello relativo all’azione
sul sistema nervoso centrale,
in particolare per aumentare la
memoria e migliorare le capaci-
ta cognitive. Le informazioni ot-
tenute dalla letteratura sanscri-
ta e da altre fonti hanno rivelato
I’esistenza di diverse specie bo-
taniche chiamate Shankhpushpi,
che sono utilizzate come pianta
intera in varie ricette ayurvedi-
che descritte nei testi antichi,
singolarmente o in combinazio-
ne con altre specie (3).

Nella Farmacopea Ayurvedica
dell'India, Shankhpushpi ¢& in-
dicato come Convulvulus plu-
ricaulis Choisy. (Convolvulace-
ae), ma si fa riferimento anche
a Evolvulus alsinoides Linn.
(Convolvulaceae) e Clitoria
ternatea Linn. (Papilionaceae),
piante utilizzate con lo stesso
nome in determinate regioni
dell’'India (4).

Per ovviare alle controversie
dettate da queste differenze
sono stati condotti alcuni studi
sulle informazioni scientifiche
disponibili in termini di carat-
teristiche farmacognostiche,
costituenti chimici e attivita far-
macologiche. I ricercatori con-
cludono che oggi con le moderne
tecnologie analitiche (UV, TLC,
HPLC, HPTLC, GC, micro-ar-
ray, ecc.) si possono analizzare i
prodotti a base vegetale e gli in-
tegratori e utilizzare parametri
di identificazione delle sostan-
ze chimiche e dei biomarker, in
modo da validare e giustificare
le indicazioni delle formulazioni
contenenti Shankhpushpi, ca-
ratterizzando con precisione la
materia prima botanica (5).

11 profilo fitochimico di Convul-
vulus pluricaulis & caratterizza-
to principalmente da diversi al-
caloidi, flavonoidi, carboidrati,
fitosteroli e cumarine, sostanze

a cui sono ascrivibili i maggiori
effetti biologici. La ricerca cli-
nica pubblicata nella letteratura
occidentale ¢ scarsa; indagini
precliniche in vitro e in vivo
hanno dimostrato diverse atti-
vita: nootropica (termine la cui
etimologia dal greco significa
“che sorveglia la mente”), an-
siolitica, antidepressiva, antios-
sidante, ipolipemizzante, immu-
nomodulante, antinfiammatoria,
analgesica, antimicrobica, anti-
diabetica, antiulcera. Studi cli-
nici condotti in Asia su formula-
zioni in combinazione con altre
piante giustificano il potenziale
di Shankhpushpi come tonico
delle funzioni cerebrali e cogni-
tive rivendicato dall’uso tradi-
zionale (6,7).

Due recenti studi clinici, effet-
tuati rispettivamente su grup-
pi di 80 e 44 pazienti affetti da
demenza e Alzheimer, riporta-
no che la somministrazione di
Shankhpushpi per due mesi ha
migliorato sia la qualita della
vita sia lo stato mentale dei pa-
zienti misurato con la Clinical
Dementia Rating Scale-II, risul-
tati che supportano 'attivita po-
sitiva di questo rimedio ayurve-
dico sulla sfera cognitiva (8,9).

In sintonia con gli dei

Bacopa monnieri & un’altra
pianta che nella medicina Ayur-
vedica ¢ catalogata tra i rimedi
che favoriscono la longevita e
ringiovaniscono memoria e in-
telletto. Il suo nome in sanscrito
¢ Brahmi (con cui pero ¢ chia-
mata anche Centella asiatica),
in riferimento a Brahma, divi-
nita creatrice dell’'universo ma-
teriale. Brahmi & usata in Ayur-
veda come rimedio nootropico
per migliorare lintelletto e la
memoria ed & una componente
importante di molte formulazio-
ni che hanno come bersaglio il



sistema nervoso centrale e con-
tribuiscono a migliorare la man-
canza di concentrazione e gli
stati ansiosi.

Il profilo fitochimico compren-
de principalmente triterpeni
(bacosidi, dei quali il bacoside
A ¢ ritenuto il principio attivo
pitt importante e il pitt studia-
to; bacopasaponine, jujubogeni-
ne, acido betulinico), alcaloidi
(brahmina, monnierina, herpe-
strina), flavonoidi e steroli.

I bacosidi promuovono la ripa-
razione dei neuroni danneggiati
attraverso l'up-regolazione della
sintesi neuronale e dell’attivi-
ta delle chinasi; sono anche di
aiuto nel ripristino dell’attivi-
ta sinaptica, necessaria per la
trasmissione degli impulsi ner-
vosi, che svolge un ruolo fon-
damentale nella promozione e
nel mantenimento delle funzio-
ni cognitive. Diverse evidenze
riscontrate in lavori pubblicati
negli ultimi anni suggeriscono
che Brahmi, in virttu del suo con-
tenuto di principi attivi come i
bacosidi, influenza la sintesi e la
disponibilita del neurotrasmetti-
tore serotonina, aiutando percio
a mantenerne un’adeguata con-
centrazione (10,11).

Un recentissimo studio in vivo
ha mostrato come gli estratti di
Bacopa inibiscano il rilascio di
citochine infiammatorie da cel-
lule microgliali e quello di alcuni
enzimi associati con I'inflamma-
zione cerebrale. Limitando I'in-
fiammazione nel sistema ner-
voso centrale, Bacopa e i suoi
estratti offrono una promettente
fonte di nuove terapie per il trat-
tamento di molti disturbi che
possono colpirlo (12).

Per quanto riguarda gli studi
clinici, una recente meta-anali-
si suggerisce che gli estratti di
Bacopa hanno il potenziale per
migliorare le performance co-

gnitive, in particolare la velocita
di attenzione, ma conclude che
solo uno studio su larga scala,
ben progettato e con il confron-
to tra una preparazione standar-
dizzata e un farmaco esistente
per la demenza, fornira dati de-
finitivi sulla sua efficacia (13).

Con l’energia di un cavallo
Withania somnifera & un picco-
lo arbusto legnoso diffuso in In-
dia e Africa ed ¢ indicata in me-
dicina Ayurvedica e Unani come
tonico e ringiovanente; la parte
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pitt usata ¢ la radice, ma alcune
ricette tradizionali si avvalgono
anche delle foglie, dei semi e
dei frutti, rossi e a forma di lan-
terna. Il nome indiano Ashwa-
ganda significa “odora come un
cavallo”, alludendo all’odore
acre-amaro di urina equina che
emana la radice appena raccol-
ta, ma anche all’antica usanza
di somministrala ai cavalli per
dargli vigore prima della monta.
Nell'uso tradizionale aumenta la
resistenza, attenua gli spasmi,
riduce la percezione del dolo-
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re e l'ansia, favorisce il sonno,
accresce la potenza sessuale e
la fertilita, in particolare quella
maschile. Studi fitochimici su
W. somnifera hanno mostrato la
presenza di alcaloidi (withani-
na, withaninina, withasomnina,
somniferina), lattoni steroidici
(withaferina-A, withanone, wi-
thanolidi, withanosidi), steroli e
flavonoidi. Studi preclinici han-
no evidenziato diverse proprieta
di Ashwagandha: antimicrobica,
antinfiammatoria, antitumorale,
cardioprotettiva, adattogena e
antidiabetica (14).

Recenti ricerche cliniche e spe-
rimentali hanno indicato signi-
ficativi effetti neuroprotettivi.
Un recente studio ha indagato
le proprieta antinfiammatorie e
antiossidanti di due withanoli-
di, withaferina A e withanolide
A, utilizzando cellule microgliali
BV-2. I risultati ottenuti sugge-
riscono un ruolo immunomodu-
lante per Ashwagandha e questi
withanolidi, insieme alla loro ca-
pacita di sopprimere le risposte
ossidative e infiammatorie nelle
cellule microgliali agendo simul-
taneamente sulle vie metabo-
liche dei fattori di trascrizione
NF-kB e Nrf2, coinvolte appunto
nei processi inflammatori e nelle
risposte immunitarie (15).
Ashwaganda e i suoi costituenti
hanno mostrato azione nootro-
pica, svolgendo diverse attivita
nei confronti di modelli di ma-
lattia di Alzheimer e di lesione
del midollo spinale, come anche
effetti di miglioramento in al-
tre malattie neurodegenerative
come quella di Parkinson e di
Huntington. I risultati ottenuti
negli studi in vitro e in vivo esa-
minati in due recenti revisioni
della letteratura suggeriscono la
potenzialita di utilizzo di Ashwa-
ganda in nuovi trattamenti per
la cura delle malattie neurode-
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generative, ma restano da chia-
rire con precisione meccanismi
d’azione e bersagli dei diversi
costituenti implicati in queste
attivita biologiche (16,17).

Non solo Ginkgo

Il ventaglio di piante della me-
dicina tradizionale con attivita
neuroprotettiva € ampio e sono
molte quelle che meritano studi
pitt approfonditi, specialmente
di tipo clinico. Per esempio, al-
cuni composti presenti in Ma-
gnolia officinalis (magnololo,
honokiolo, 4-O-metilhonokiolo)
hanno mostrato in studi su mo-
delli animali degli interessanti
effetti neuroprotettivi e anti-Al-
zheimer, riducendo lo stress
ossidativo e agendo su specifici
recettori e vie metaboliche di
traduzione del segnale. La for-
mazione a livello cerebrale di
placche di beta-amiloide (un
peptide che si origina da una
proteina di membrana) ¢ ritenu-
ta una causa dell’Alzheimer. Di-
verse piante e spezie, utilizzate
anche in formulazioni compo-
ste della MTC, hanno mostrato
un’azione di contrasto alla for-
mazione di queste placche: Sal-
via miltiorrhisa, Uncaria rhyn-
cophylla, Glycyrrhisa glabra,
Panax ginseng o estratti di Cur-
cuma, Zenzero e Cannella (18).
Il Ginseng (Panax ginseng) € un
adattogeno utilizzato in MTC da
millenni, ben conosciuto in Oc-
cidente per la sua azione energe-
tica e tonico-stimolante, di cui
spesso si abusa. Il Ginseng e il
suo fitocomplesso (in partico-
lare i ginsenosidi) agiscono sul
SNC e in studi sperimentali e
clinici hanno evidenziato attivi-
ta di neuroprotezione, di miglio-
ramento della memoria, delle
capacita cognitive e di apprendi-
mento (18,19).

Centella asiatica ¢ una pianta

erbacea ampiamente utilizzata
in medicina Ayurvedica, MTC
e nella medicina tradizionale di
molti paesi del sud-est asiatico.
In Occidente € conosciuta quasi
esclusivamente per la sua azio-
ne sull’apparato vascolare e sul
tessuto connettivo. Il profilo fi-
tochimico evidenzia la presenza
di saponosidi triterpenici (asia-
ticoside, madecassoside,
telloside, ecc.); flavonoidi, olio
essenziale, polifenoli, tannini e
steroli. Tra le indicazioni tradi-
zionali di C. asiatica ci sono i
disturbi nervosi e le sue poten-
ziali proprieta neuroprotetti-
ve sono state studiate e docu-
mentate dalla moderna ricerca
scientifica. Studi recenti hanno
anche evidenziato e/o riconfer-
mato l'azione antiossidante in
vitro e in vivo. In vitro promuo-
ve l'allungamento e la ramifica-
zione dei dendriti e protegge an-
che i neuroni da apoptosi. Studi
in vivo hanno dimostrato che
I’estratto integrale come pure i
singoli composti di C. asiatica
hanno un effetto protettivo con-
tro varie malattie neurologiche.
La maggior parte degli studi in
vivo sugli effetti neuroprotettivi
sono concentrati sulla malattia
di Alzheimer, il morbo di Par-
kinson, l'apprendimento e mi-
glioramento della memoria, la
neurotossicita e altre malattie
mentali come la depressione,
I’ansia e I'epilessia (20).

Altra pianta nota in Occidente
¢ il Goji (Lycium barbarum) le
cui bacche sono diventate “di
moda” negli ultimi anni. Studi
recenti si sono focalizzati sui
potenti effetti neuroprotetti-
vi sviluppati dal Goji e dai suoi
componenti - in particolare la
frazione polisaccaridica - su al-
cune malattie del sistema nervo-
so. In generale ¢ stato osservato
che i polisaccaridi del Goji hanno

cen-



un’azione neuroprotettiva pro-
mettente, e con effetti collaterali
minimi, in relazione a eventi pa-
tologici come lo stress ossidati-
vo, i fenomeni infiammatori, I'a-
poptosi e la morte cellulare.
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sioni negative a livello del sistema nervoso.

La Rhodiola rosea pud essere ufile per chi
desidera migliorare Iattenzione e le capacita
di apprendimento, nello studio e sul lavoro, ed
anche a chi cerca un sostegno contro lo stress
eccessivo: quello in cui ci si sente schiacciati
dagli impegni o fisicamente indeboliti.

La Rhodiola rosea di Natural Point é senza
glutine, priva di sostanze allergeniche e non ha
subito alcuna modificazione genetica. Lestratto
dalle radici si distingue per la quantita dei
principi vegetali contenuti e per l'elevata qualita
produttiva. In vendita nelle erboristerie, negozi
di alimentazione naturale e in tutte le farmacie.
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