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Camptotheca acuminata

PIANTE MEDICINALI E MALATTIE
AUTOIMMUNI: FOCUS SU PSORIASI

Una malattia autoimmune dall’eziologia multifattoriale, in cui pero genetica e stress giocano un ruolo
chiave. Un evento stressante infatti precede spesso l'esordio della psoriasi e coloro che sono affetti da
sindrome metabolica sono piu a rischio di ammalarsi. Alcune piante dalle proprieta antinfioammatorie
costituiscono una interessante opportunita per il contrasto di questo grave disturbo cronico.

* Micol Rindone

e malattie autoimmuni
sono condizioni patologi-
che causate da una reazio-

ne immunitaria diretta contro
costituenti propri dell’organismo

che vengono scambiati per agenti
esterni pericolosi.

La psoriasi ¢ una di queste as-
sieme all’artrite reumatoide, la
spondiloartrite, la sclerosi mul-
tipla, il Morbo di Crohn, alcune
vasculiti, il Morbo di Addison, il
lupus eritematoso sistemico. Si

tratta di patologie ad andamento
cronico che si caratterizzano per
I’alternarsi spontaneo di momen-
ti di remissione e relapse.

La psoriasi ¢ una malattia infiam-
matoria cronica a componente
autoimmune caratterizzata da
spesse ed estese lesioni cutanee
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che possono essere causa di pru-
rito, squame di cute secca e dolo-
re (Farley at al., 2011). Alla base
della patologia, che colpisce tra
il 2 e il 3% della popolazione nel
mondo, un’alterazione del nor-
male funzionamento del sistema
immunitario in cui un tipo cel-
lulare, i linfociti T (che normal-
mente ci proteggono dagli attac-
chi dei microrganismi patogeni)
una volta giunti nella cute scate-
nano un processo infiammatorio
che stimola le cellule della pelle
a proliferare in maniera anoma-
la. La psoriasi viene catalogata in
diverse tipologie a seconda dell’a-
spetto che presenta. La psoriasi
a placche, con zone di pelle in-
fiammata sollevate, ricoperte di
pelle squamosa bianca/argentea,
rappresenta la tipologia piu dif-
fusa (circa I'85% di tutti i casi di
psoriasi).

Nella maggior parte dei casi la pa-
tologia si presenta in forma non
grave e interessa una regione cor-
porea limitata (di solito cuoio ca-
pelluto, gambe, avambraccio, go-
mito e regione sacrale). In questi
casi la terapia consiste in farmaci
topici e fototerapia.

Tuttavia, circa il 35% dei pazien-
ti che ne soffrono manifestano la
patologia in forma da moderato
a severa (Gaffen, 2009) e in tal
caso risulta necessaria una tera-
pia sistemica.

La malattia & anche talvolta (nel
15% dei casi) associata ad artrite
(artrite psoriasica) e puo essere
causa di condizioni cardiovasco-
lari, tra cui malattie coronariche
e ictus e diabete mellito di tipo
due, a causa del permanente sta-
to infiammatorio (Farley et al.,
2011) e pud anche associarsi a
condizioni psichiatriche. In que-
sto quadro, la tempestiva eli-
minazione della manifestazione
cutanea non deve essere l'unico
scopo dell’approccio terapeutico.
Per una azione consapevole ed
efficace importantissimo ¢& riu-
scire a interpretare i segnali dati
dall’organismo del paziente e i
motivi della loro comparsa.
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Le cause della psoriasi
Leziologia ¢ della psoriasi ¢ mul-
tifattoriale. In alcuni soggetti &
stata rilevata una componente ge-
netica ereditaria: il 30% delle per-
sone affette da psoriasi ha almeno
un parente di primo grado con la
stessa malattia. Giocano un ruolo
importante anche fattori ambien-
tali considerati “scatenanti”: lo
stress gioca un ruolo chiave; un
evento stressante precede spes-
so l'esordio della malattia, e lo
stress puo aggravare una psoriasi
stabile gia insorta da molto tem-
po; i traumi fisici (ferite, contu-
sioni), le infezioni (e non solo
quelle della pelle), alcuni farmaci
come i betabloccanti, l'interfe-
rone, il litio, alcuni antimalari-
ci e Farmaci Antinfiammatori
non-steroidei (FANS), il fumo di
sigaretta, I’abuso di alcool e I’'obe-
sita. In particolare, pazienti che
soffrono di sindrome metabolica
corrono piut rischi di ammalarsi
di psoriasi, ma anche maggiore
¢ la probabilita che la malattia si
manifesti in forma grave. Una di-
mostrazione di questa relazione
pericolosa € stata pubblicata di
recente sul American Journal of
Clinical Dermatology da un team
di ricercatori italiani (Parodi et
al., 2014) che ha analizzato i dati
di 720 connazionali. Gli studiosi
hanno rilevato che quasi il 27%
degli italiani affetti da psoriasi
partecipanti alla indagine soffriva
di sindrome metabolica (contro il
15% dei non psoriasici) e che fra
loro le lesioni della pelle erano di
forma piu severa.

La sindrome metabolica favori-
sce linfiammazione sistemica
dell’organismo a vari livelli e con
varie modalita. A essa correlata ¢
anche l'ipertensione, che aumen-
ta il rischio di sviluppare psori-
asi. Anche una scorretta alimen-
tazione e un malfunzionamento
di alcuni organi interni coinvolti
nel processo digestivo o nella eli-
minazione di ci0 che ingeriamo
possono esserne alla base. Alcu-
ni alimenti infatti possono essere
mal tollerati dal nostro organi-

smo e dare origine a sfoghi visibi-
li proprio a livello dell’epidermi-
de, dovuti anche all’accumulo di
tossine che in condizioni normali
il nostro organismo dovrebbe
espellere.

Patogenesi della psoriasi
Alla base vi ¢ un’alterazione del
normale funzionamento siste-
ma immunitario: i Linfociti T si
spostano dal derma all’epider-
mide dove scatenano un proces-
so infiammatorio che stimola le
cellule della pelle a proliferare in
maniera anomala. Vengono se-
crete sostanze proinfiammatorie
- interleuchine e Tumor Necrosis
Factor (TNF) - che stimolano la
proliferazione dei cheratinoci-
ti in maniera incontrollata, con
incompleta maturazione degli
stessi, proliferazione e differen-
ziazione anomala, neovascola-
rizzazione e flogosi. Fattori am-
bientali e batteri funzionano da
superantigeni e sono in grado di
interagire con i linfociti T CD4
senza passare dal legame con il
complesso Maggiore di Istocom-
patibilita (MHC), determinando
una grande liberazione di citochi-
ne, il che amplifica il fenomeno
infiammatorio e la proliferazione
anomala dei cheratinociti (Parodi
et al., 2014).

Approcei terapeutici
nella psoriasi

Ogni singolo caso di psoriasi &
diverso dagli altri, di conseguen-
za prima di intraprendere un iter
terapeutico € necessario il minu-
zioso controllo della gravita delle
lesioni.

Nella stragrande maggioranza dei
casi, il paziente psoriasico rispon-
de in modo positivo a trattamenti
topici, in genere creme e unguen-
ti a base di corticosteroidi, im-
pacchi, pomate o gel specifici, da
applicare direttamente sulla zona
interessata.

Nei pazienti che manifestano la
patologia in forma da moderato
a severa risulta invece necessa-
ria una terapia sistemica, che si



basa principalmente sull’utilizzo
di farmaci ad azione immunosop-
pressiva.

Le terapie disponibili di solito
vengono intraprese in quest’ordi-
ne: farmaci per uso topico, foto-
terapia, terapia sistemica (orale
o parenterale). Con il passare del
tempo ¢& possibile lo sviluppo di
resistenza alla terapia, soprattut-
to se questa viene effettuata con
corticosteroidi per uso topico.

La terapia con farmaci biologici
- immunosoppressori iniettabili,
alcuni per via sottocutanea e altri
per via intramuscolare o endove-
nosa - € l'alternativa pitt moder-
na. Nel caso della psoriasi trattasi
di particolari anticorpi che han-
no la caratteristica di avere come
target specifici alcuni mediatori
chimici che, a livello tissutale,
promuovono linsorgenza dei
processi inflammatori.

Farmaci biologici

Le placche eritematose caratte-
ristiche della psoriasi sembrano
originare da un’attivita anomala
di citochine e chemochine sinte-
tizzate da cellule del sistema im-
munitario.

La sovraproduzione di mediatori
infiammatori, come il TNF-alpha
e l'interferone gamma (IFN-gam-
ma), risulta in una cascata infiam-
matoria che causa una prolifera-
zione e differenziazione anomala
dei cheratinociti. Recentemente
sono stati messi a punto farma-
ci che si legano selettivamente a
mediatori chimici chiave a livello
di sistema immunitario. Ne sono
stati recentemente approvati tre
con target il TNF-alpha: adali-
mumab, etanercept e infliximab.
Questi farmaci vengono sommi-
nistrati per iniezione sottocuta-
nea o infusione endovenosa. La
loro efficacia risulta buona ma
hanno costi elevati ed effetti col-
laterali non trascurabili. Ecco
perché sono stati messi a punto
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sti, brodalumab, secukinumab e
ixekizumab.

In generale le terapie farmacolo-
giche convenzionali presentano
effetti collaterali importanti. I
rischi associati all’utilizzo degli
anticorpi monoclonali sono prin-
cipalmente legati alla possibilita
di sviluppare infezioni, principal-
mente respiratorie, e dunque la
loro somministrazione ¢ in gene-
rale controindicata nei pazienti
con infezioni croniche o comun-
que di grave entita.

Per questo motivo spesso i pa-
zienti cercano trattamenti alter-
nativi e gli operatori del settore
devono essere al corrente di tali
approcci.

PIANTE MEDICINALI
UTILI NELLA PSORIASI

Piante con proprieta

antinfiammatorie
(da Ulrike Raiser, 2013)

Nutraceutici

a base di curcuma

La curcuma (Curcuma Longa L)
rappresenta un’importantissima
aggiunta alla dieta in virti delle
potenti proprieta antinfiammato-
rie e immunomodulanti ampia-
mente descritte nella letteratura
scientifica. Il problema sta nella
bassa biodisponibilita dei suoi
costituenti attivi e alla loro inat-
tivazione a livello epatico. Per

L'importanza dell’infestino
a salvaguardia della salute
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numerosi nuovi farmaci biologi-
ci con target differenti, come gli
inibitori della interleuchina-17
(IL-17) (Bagel, 2012); tra que-
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Arctium lappa.
Della Bardana si
utilizza la tintura
madre

superare il primo problema sono
disponibili derivati fitosomici
della curcumina o preparazioni
microincapsulate, che aumenta-
no la biodisponibilita dell’attivo
da 30 a 100 volte. Per il secondo
problema, viene talvolta aggiunta
piperina alla polvere di curcumi-
na (la piperina inibisce gli enzimi
epatici che degradano la curcu-
mina). Tale approccio non ¢ pero
adatto a pazienti con ipersensi-
bilita alla piperina e non risulta
generalmente adeguato nella pso-
riasi.
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L’Elicriso (Helichrysum italicum,
sommita fiorite) nella psoriasi
aiuta ad alleviare la sensazione
di prurito e a fare regredire I’eri-
tema e le chiazze squamose. La
pianta si pud utilizzare sotto for-
ma di infuso, di decotto, di estrat-
to fluido (3 cucchiaini al giorno
per 3 mesi) o di tintura madre
(50 gocce 3 volte al giorno); per
uso topico si usa invece I'oleolito
di Elicriso e la balneoterapia con
decotto concentrato della pianta.
Pur mancando ancora studi clini-
ci a supporto dell’utilizzo in tale
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patologia, parecchia letteratura
scientifica ne supporta lattivita
antinflammatoria (Antunes Vie-
gas D, Palmeira-de-Oliveira A et
al., 2014).

Tra le altre piante utilizzate tradi-
zionalmente, Neem (Asadirachta
indica) viene utilizzata da molti
pazienti (somministrazione orale
di foglie combinata all'uso topico
con olio di semi) con buoni risul-
tati. Dalla pianta si ricava anche
un sapone (sapone di Neem) uti-
le per la rimozione delle cellule
morte. La Gnidia (Gnidia kraus-



siana Meissner), pianta originaria
della savana africana che si puo
reperire in commercio sotto for-
ma di capsule e fiale orali. Inoltre,
il Noce (Juglans regia) risulta
utile in caso di affezioni cutanee
eritematose con sovra infezione
batterica. Si pud assumere sotto
forma di tintura madre (50 gocce
2 volte/die). Il Ribes nero (Ribes
nigrum) ¢ un benefico antinfiam-
matorio da assumere sotto forma
di tintura madre (50 gocce 2 vol-
te/die).

La pianta africana Securidaca
(Securidaca longepedunculata)
la cui droga ¢ costituita dalla pol-
vere delle radici essiccate; si as-
sume per via orale nella cura di
diverse affezioni della pelle, tra
cui la psoriasi, ed ¢ in commercio
sotto forma di compresse da 250
mg, estratto vegetale idrolisato,
lozione (2 volte/die), shampoo,
doccia gel e gel dermico.

Aloe vera L. viene utilizzata come
rimedio popolare in tutto il mon-
do per il trattamento di numerose
patologie, ivi incluse quelle cuta-
nee. Il suo gel ¢ presente in co-
smetici, medicinali e supplementi
nutrizionali. Miroddi et al. hanno
condotto una revisione sistema-
tica di studi clinici pubblicati in
inglese che valutassero l'efficacia
e a sicurezza dell’Aloe nella psori-
asi. Un totale di quattro studi sod-
disfava i criteri di inclusione. La
qualita e I'accuratezza metodolo-
gica variava considerevolmente e
in molti casi I'informazione ne-
cessaria per la riproduzione dello
studio era mancante. Gli Autori
concludevano che la sommini-
strazione topica di Aloe risulta in
genere ben tollerata e priva di
effetti collaterali di rilievo. Tutta-
via, lefficacia risulta contraddit-
toria e complessivamente I’analisi
degli studi rivelava la presenza di
gaps metodologici che impediva-
no di raggiungere conclusioni de-
finitive.

La Amamelide (Hamamelis vir-
giniana) si pud applicare sotto
forma di olio direttamente sulla
pelle per alleviare il prurito.

Altre piante con proprieta utili
per il trattamento della psori-
asi (antinfiammatorie ed anti-
proliferative)

Indigo naturalis, Mahonia aqui-
Jolium e Camptotheca acumina-
ta sono state valutate per efficacia
e sicurezza nella review di Deng
et al. (Br J Dermatol, 2013). Le
ricerche venivano condotte in
PubMed, Embase, la libreria Co-
chrane e due database cinesi, e
venivano considerati gli studi
clinici randomizzati con estratti
di singole piante, escludendo pre-
parazioni con piante multiple e
combinazioni di estratti di piante
e trattamenti convenzionali. Gli
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outcome analizzati comprende-
vano l'efficacia clinica e l'indice
PASI (Psoriasis Area and Severi-
ty Index), che prende in conside-
razione, oltre all’estensione cor-
porea delle lesioni psoriasiche,
anche la presenza di tre elementi
principali: eritema, infiltrazio-
ne cutanea e desquamazione. I
12 studi inclusi comprendevano
estratti di Mahonia aquifolium
(n=5), Aloe vera (n=3), Indigo
naturalis (n=2), olio di kukui
(n=1) e noce di Camptotheca
acuminata (n=1). La qualita me-
todologica era variabile. Sei studi
fornivano dati adeguati per con-
durre una metanalisi sull’efficacia
clinica, e 5 erano contro placebo.
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Gli studi sperimentali indicano
che i componenti di Indigo na-
turalis, Mahonia aquifolium e
Camptotheca acuminata hanno
una componente antinfiammato-
ria, antiproliferativa e altre azioni
di rilievo per il trattamento della
psoriasi. Sulla base di numerosi
studi, ’evidenza clinica fornisce
un limitato supporto all’utilizzo
degli estratti di Mahonia aqui-
Sfolium, Indigo naturalis e Aloe
vera per il trattamento topico
della psoriasi a placche. Non ve-
niva riportato nessun effetto col-
laterale alla somministrazione.
Tuttavia a causa della dimensione
ridotta della maggior parte degli
studi e alcune debolezze meto-
dologiche, non ¢ possibile al mo-
mento misurare con accuratezza
la magnitudo degli effetti e non si
possono ancora trarre conclusio-
ni definitive sulla rilevanza clini-
ca di tali preparazioni.

Piante cinesi

La review di Deng, May et al.
(2014) valutava studi di effica-
cia e sicurezza nella psoriasi di
preparazioni fitoterapiche orali
e analizzava le attivita farmaco-
logiche delle piante pitt frequen-
temente utilizzate, con meto-
dologie descritte nel Cochrane
Handbook. Dieci studi controlla-
ti paragonavano un intervento a
base di piante medicinali contro
placebo o farmacoterapia nella
psoriasi volgare, utilizzando I'in-
dice PASI come misura di outco-
me. Due dei tre studi evidenzia-
vano superiorita nei confronti
del placebo. In sei su sette studi,
I'effetto dei fitoterapici a breve
termine risultava paragonabile
a quello della terapia farmaco-
logica (PASI 50). Veniva pure
discussa la sicurezza dei fitotera-
pici. Le piante pitt comunemente
utilizzate includevano le piante
cinesi Oldenlandia diffusa, Reh-
mannia glutinosa e Salvia mil-
tiorrhiza. Studi sperimentali su
estratti e composti di tali piante
hanno riportato attivita antin-
fiammatoria, antiproliferativa e
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altre attivita rilevanti. Tali pro-
prieta possono spiegare le attivita
apparenti di alcuni tra i fitotera-
pici utilizzati in tali studi clinici.
Tali piante e i loro principi attivi
sembrano meritare ulteriore at-
tenzione nell’ambito della ricerca
di nuovi approcci terapeutici per
la psoriasi. La review sistemati-
ca di Deng et al. (Arch Dermatol
Res. 2013) esamina I'evidenza di
efficacia e sicurezza dei preparati
erboristici per uso topico utiliz-
zati in combinazione con la far-
macoterapia. Venivano condotte
ricerche in PubMed, EMBASE,
Cochrane Library, database cine-
si (China National Knowledge In-
frastructure e Chinese Scientific
Journals Full Text Database) e in
altre referenze. Venivano inclusi
studi clinici randomizzati pubbli-
cati in inglese, cinese o giappone-
se che investigavano le prepara-
zioni topiche combinate con la
farmacoterapia per uso sistemico
e/o topico, paragonate alla sola
farmacoterapia. Venivano esclusi
gli studi che vedevano I'impiego
della fototerapia, per un totale di
otto studi presi in considerazione.
Tutti utilizzavano formule com-
prendenti pilt piante, in quattro
studi le piante venivano utilizzate
nell’acqua del bagno, in tre studi
sotto forma di unguenti o creme
e in uno studio in formulazioni
per inalazione. I dati raccolti in-
dicavano un beneficio dell’effetto
combinato della terapia con pian-
te medicinali e farmacoterapia.
L’aggiunta di queste piante me-
dicinali per uso topico alla tera-
pia convenzionale produceva un
beneficio clinico a breve termine
€ non si osservava nessun effetto
collaterale di rilievo. Studi speri-
mentali suggeriscono che alcune
tra le piante utilizzate possiedono
proprieta antinflammatorie, anti
pruritiche e/o antiproliferative.
Tuttavia, questi risultati vanno
interpretati con cautela a causa
di debolezze metodologiche e la
mancanza di studi replicati. Sono
necessari ulteriori studi che va-
lutino l'efficacia e la sicurezza di

queste piante medicinali in add-
on alla farmacoterapia. Gli studi
addizionali dovrebbero superare
le deficienze metodologiche iden-
tificate.

Piante antinfiammatorie con
proprieta depurative

(da Ulrike Raiser, 2013)

Piante antinfiammatorie e depu-
rative risultano pure utili in com-
binazione alle terapie convenzio-
nali (Singh et al., 2014).

Utile la Bardana (Arctium lap-
pa), di cui si utilizza la tintura
madre (30 gocce 3 volte/die); lo
zafferano giallo americano (Car-
thamus tinctorium) sotto forma
di the o fumenti (viso e mani);
la tintura madre (30 gocce 2
volte/di) di Cedro (Cedrus liba-
ni) vanta proprieta antisettiche
e cicatrizzanti; la Fumaria (Fu-
maria officinalis) tintura madre
(30 gocce 3 volte/di per 1 mese)
pud essere utilizzata nelle affe-
zioni pit evidenti; la Saponaria
(Saponaria officinalis) catapla-
sma o decotto (per via topica);
la Salsapariglia (Smilax ornata,
S. medica e S. officinalis) radici
per preparare decotto o sciroppo
o tintura madre.

Il Tarassaco (Taraxacum offici-
nalis) radice & particolarmente
utile nelle forme di psoriasi squa-
mose e favorisce l'eliminazione
delle scorie e delle tossine, al-
leggerendo il lavoro di fegato e
reni. Viene utilizzato in infuso tre
volte/die (25 g radice e 1 L acqua
bollente, 10 minuti infusione), o
estratto secco (3 capsule/die) o
tintura madre (50 gocce tre vol-
te/die)

E infine anche la Viola del pen-
siero (Viola tricolor) intera o fio-
ri, per infuso sotto forma di pol-
vere o tintura madre (45 gocce
tre volte/die), con attivita anche
emolliente e antipruriginosa.

Nuove prospettive per

il controllo della psoriasi:
Cannabis sativa

La possibile utilita degli agonisti
del recettore dei cannabinoidi



CB2 per la prevenzione delle re-
crudescenze e dell’esacerbazione
indotta da stress di disordini cu-
tanei, ivi inclusa la psoriasi, era
emersa gia nel 2007. Da studi in
vitro si evidenziava che i canna-
binoidi sono antinfiammatori ed
inibiscono la proliferazione dei
cheratinociti in maniera concen-
trazione dipendente, da cui un
possibile ruolo nel trattamen-
to della psoriasi (Wilkinson e
Williamson, 2007). Il ruolo dei
composti saggiati non sembrava
essere dipendente da un mecca-
nismo mediato dai recettori CB1/
CB2. Il Delta-9-THC, il cannabi-
diolo, il cannabinolo e il canna-
bigerolo venivano saggiati sull’i-
nibizione della proliferazione di
una linea di cheratinociti umani
iperproliferanti e si analizzava il
coinvolgimento dei recettori dei
cannabinoidi. I cannabinoidi sag-
giati inibivano la proliferazione
dei cheratinociti in maniera con-
centrazione dipendente. Non si
evidenziava tuttavia un ruolo pri-
mario dei recettori CB1/CB2 nel
meccanismo d’azione. 1 risultati
indicavano che mentre i recetto-
ri CB potrebbero avere un ruolo
contingente nella proliferazione
dei cheratinociti, essi non contri-
buiscono al processo in maniera
significativa (Derakhshan e Ka-
zemi, 2016). Il possibile ruolo
della Cannabis nel controllo della
psoriasi resta ancora da chiarire;
in ogni caso l'interazione tra il
sistema immunitario e il sistema
nervoso, mediata da pathways
colinergiche e infiammatorie e
da un coinvolgimento del sistema
endocannabinoide, potrebbe sug-
gerire 'aggiunta dei cannabinoidi
all’armamentario terapeutico per
la cura della psoriasi.

Conclusioni

E noto che l'uso della medicina
alternativa, ivi incluso l'utilizzo
di piante medicinali, ¢ comu-
ne dei pazienti affetti da psori-
asi. Nella maggioranza dei casi
il paziente psoriasico risponde
in modo positivo a trattamenti

topici; tuttavia nei pazienti che
manifestano la patologia in for-
ma da moderato a severa risulta
necessaria una terapia sistemi-
ca, talvolta accompagnata da ef-
fetti collaterali di rilievo. Da qui
il ricorso alle piante medicinali
come coadiuvanti della terapia e
per sollevare il paziente, anche se
temporaneamente, da trattamen-
ti accompagnati da rilevanti effet-
ti collaterali.

C’¢ larga evidenza da studi clini-
ci controllati che nella psoriasi
la combinazione della medicina
alternativa con le terapie tradi-
zionali sia piu efficace delle tera-
pie tradizionali da sole (Talbott e
Duffty, 2015). Tuttavia per svelare
il ruolo delle piante medicinali
nel controllo della psoriasi e svi-
luppare un’alternativa terapeuti-
ca veramente affidabile sono ne-
cessarie ulteriori ricerche su un
numero pitt ampio di pazienti ed
indagini scientifiche pit1 appro-
fondite.

Nella complessiva valutazione e
gestione delle terapie da attuare
nel paziente psoriasico, accanto
al ruolo del medico curante resta
centrale il ruolo del nutrizionista
e dell’esperto nell’utilizzo delle
piante medicinali.

* S.I.Fit., Farmacista, Milano
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