
Adattogeni
Cosa sono?

� Regolatori metabolici à aumentano la capacità
dell’organismo ad adattarsi agli stimoli dell’ambiente
circostante e ad evitare i danni che possono derivarne [1][3]:

� Indurre maggiore attenzione e resistenza in situazioni di riduzione
delle prestazioni causate da affaticamento e / o sensazione di
debolezza.

� Ridurre i disturbi causati dallo stress legati ai sistemi neuroendocrino e
immunitario.

� Regolazione dell'omeostasi attraverso diversi meccanismi
associati a [1]:

� Asse ipotalamo-ipofisi-surrene
� Regolazione mediatori di risposta allo stress: Hsp70 (proteina da shock

termico, chaperone molecolare ad effetto citoprotettivo), fattore di
trascrizione FoxO (controlla la sintesi di proteine coinvolte nella
resistenza allo stress, sopravvivenza cellulare), cortisolo e NO



Adattogeni
Cosa sono?

� Fenoli complessi (rhodioloside, eleuteroside E,
schisandrin B) à simili alle catecolamine à ruolo nella
risposta allo stress per il raggiungimento di uno stato di
massima capacità di lavoro, necessario per ‘’combatti o
fuggi’’ [2]

� Triterpenoidi tetraciclici, ginsenosidi e i fitosteroli-
glicosidi (eleuteroside A) à simili a corticosteroidi à
effetto sull'asse ipotalamo-ipofisi-surrene à
prevengono o almeno diminuiscono l'aumento del
livello di cortisone [2]



Eleuterococco
Senticosus Stress mentale

• Acanthopanax Senticosus (Araliaceae),
Ginseng Siberiano

• Arbusto originario della Taiga russa e delle
regioni del Nord Korea, Giappone e Cina

• Parte utilizzata: radice



Stress mentale

Eleuterococco
Senticosus

� Anxiolytic Effects of Acanthopanax senticosus HARMS Occur
via Regulation of Autonomic Function and Activate
Hippocampal BDNF–TrkB Signaling; S. Miyazaki, H. Oikawa,
H. Takekoshi, M. Hoshizaki, M. Ogata, T. Fujikawa; 2018 Dec

� Esplorare potenziali meccanismi che coinvolgono segnalazione
BDNF che possono essere alla base degli effetti anti-ansia di ASH

� Esaminato l'effetto ansiolitico di ASH utilizzando il test NSF e il test
IEBW

� Eleuteroside B (325,2 mg / 100 g), eleuteroside E (625,2 mg / 100 g),
eleuteroside B1 (95,2 mg / 100 g)





� BDNF: fattore neurotrofico, ruolo importante nella neurogenesi e
nella plasticità sinaptica, così come nella cognizione e nell'umore.
Depressione e ansia associate a livelli ridotti di BDNF. I
glucocorticoidi indotti dallo stress riducono l'espressione di BDNF
e compromettono la plasticità e la memoria nell'ippocampo

� Test NSF: novelty suppressed feeding, alimentazione soppressa
dal cambiamento à ratti trasferiti in ambiente estraneo à si
sentono ansiosi in nuovi ambienti. Pertanto, anche se i ratti
vengono nutriti, il tempo di latenza per iniziare a mangiare diventa
più lungo e il numero di tocchi del cibo prima del primo periodo di
consumo continuo è aumentato



- Diminuzione significativa del tempo di latenza per iniziare a mangiare nei gruppi ASH1% e
5% rispetto al controllo

- Numero di tocchi di pellet prima del primo periodo di consumo continuo è diminuito da
ASH5 %

- Aumento significativo di HFnu e riduzione LF/HF e LFnu à l'ASH diminuiva SNS e
aumentava PNS

- Livelli BDNF aumentato nel gruppo ASH5%
- Tempo di permanenza nell'area aperta dell'IEBW è aumentato significativamente nei

gruppi ASH1% e ASH5% rispetto al Cont. Gruppo



Rhodiola
Rosea 

Stress mentale

�Rhodiola rosea (Crassulaceae)
�Alta montagna, luoghi sassosi o pascoli
�Arco alpino, Francia, Germania
�Parte usata: radice
�Composizione: fenilpropanoidi

(salidroside, rosavidina), polifenoli



Stress mentale

Rhodiola
Rosea 

� Schisandra chinensis and Rhodiola rosea exert an anti-
stress effect on the HPA axis and reduce hypothalamic
c-Fos expression in rats subjected to repeated stress;
N. Xia, J. Li, H.Wang, J. Wang,Y. Wang; 2016 Jan

� Lo scopo del presente studio era di studiare gli effetti di S.
chinensis e R. rosea in ratti sottoposti a stress acuto e di
determinare i meccanismi sottostanti valutando i livelli sierici
di ACTH, CORT e IL-1ß e livelli di CRH, NPY, c-Fos nell'intero
ipotalamo dei ratti esposti a S. chinensis e R. rosea.

� Quattro gruppi: S. chinensis, R. rosea, controllo dello stress e
controllo silenzioso. Dosaggi di ciascuno erano 1 mg / kg





� Topi sottoposti ad uno stress prolungato: durata 7
giorni

� Livelli di CRH e cortisolo aumentati nei topi sottoposti a
stimolo stressogeno

� Livelli di ACTH: picco iniziale e successivo calo per
adattamento dell’asse HPA allo stress, dovuto al fatto che i
topi sono stati sottoposti a stimolo ripetuto per più giorni
consecutivi

� c-Fos: appartiene alla famiglia Fos, fattori di trascrizione. È un
oncogene. Nei topi sottoposti a stress i livelli erano più elevati



� Livelli espressione CRH nell'ipotalamo e di CORT nel siero erano ridotti nei gruppi S.
chinensis e R. rosea rispetto a quelli nel gruppo di controllo dello stress

� S. chinensis e R. rosea sono in grado di ridurre i cambiamenti nei livelli CORT e ACTH
causati da stress prolungato e intenso, bilanciando così l'asse HPA e mantenendo
l'omeostasi nei ratti

� R. Rosea e S.C determinavano aumentati livelli di IL-1ß ridotti allo stress. Tuttavia,
effettolieve su livelli periferici di IL-1ß

� Con R. Rosea e S.C l’ aumento di c-Fos era attenuato ed era comparabile con i livelli dei
ratti di controllo silenziosi



Stress mentale

Rhodiola
Rosea 

� Salidroside à attività neuro-protettiva, riduzione i disturbi indotti dallo
stress e i disturbi del sistema neuro-endocrino e immunitario attraverso [1]:

� Stimolazione del sistema nervoso centrale
� Attenuazione della morte cellulare apoptotica indotta da glutammato in

neuroni ippocampali di ratti
� Stimolazione assorbimento glucosio nelle cellule muscolari scheletriche per

attivazione della protein chinasi attivata da AMP
� Protezione dal danno ossidativo durante la fatica
� Riduzione alterazione del metabolismo dei ros e migliora la funzione cognitiva

� Riduzione dei sintomi di stanchezza e migliorata attenzione dopo
somministrazione ripetuta à Effetto anti-fatica e aumentate prestazioni
mentali e capacità di concentrazione

� RCT doppio cieco confronta l'effetto di R. rosea con il placebo. Misurati i
livelli di proteina C-reattiva (CRP) e della creatinina chinasi (CK) nel sangue
dopo sforzo intenso [4]

� ridotti i livelli di CRP a 5 ore e 5 giorni dopo il test
� livelli di CK non erano significativamente differenti tra i gruppi.



Stress mentale

Rhodiola
Rosea 

� La ricerca sull'efficacia di R. rosea è contraddittoria [5]
� Secondo alcune evidenze è utile per migliorare le prestazioni

fisiche e alleviare l'affaticamento mentale, i difetti metodologici
limitano la valutazione accurata dell'efficacia.

� Indicazioni comuni: miglioramento delle prestazioni, la
riduzione della fatica e l'attenuazione dei sintomi della
depressione [5]

� Gli studi clinici riportano prodotti che vanno dalla dose da
50 mg a 660 mg per capsula, fino ad un massimo di 1500
mg / die à ampio margine di sicurezza. Effetto positivo
sulla performance fisica con dosi di 200 mg / die e 680 mg
/ die e effetto positivo sull'affaticamento mentale con dosi
comprese tra 100-576 mg / die [5]



Panax
Ginseng Stress fisico 

� Panax Ginseng (Araliaceae), pianta erbacea di origine coreana

� Asia orientale, Nord America

� Parte utilizzata: radice



Stress fisico

Panax
Ginseng

� Ginsenosidi = saponine triterpeniche, classificate in due
gruppi: panaxadiolo e panaxatriolo à isolati da radici

� Protopanaxatriolo à lega e attiva recettori dei
glucocorticoidi e degli estrogeni nelle cellule endoteliali [6]

� Polisaccaridi e gli oligosaccaridi idrosolubili à effetti sulle
funzioni di difesa immunitaria, attivano i macrofagi,
inducono la produzione di IFN e TNF, stimolano la
fagocitosi , stimolano l'attività naturale delle cellule killer e
attivano i componenti dell'immunità cellulo-mediata [6]

� estratti di ginseng standardizzati: G115 (8% in ginsenosidi)
e prodotti della Korea Ginseng Corporation



Stress fisico

Panax
Ginseng

�Attività farmacologiche:
� Inibizione aggregazione 

piastrinica
� Antiossidante
� Neuroprotezione
� Immunostimolazione
� Stimolazione SNC
� Attivazione funzioni 

cognitive

�Uso terapeutico:
� Tonico (stati di 

debolezza, 
convalescenze 
difficili)

� Adattogeno
(soprattutto nello 
sport)

� Immunostimolante

Titolo: almeno 0,4% di ginsenosidi



Stress fisico

Panax
Ginseng

�Actoprotector = preparati che migliorano la
stabilità del corpo contro i carichi fisici senza
aumentare il consumo di ossigeno o la
produzione di calore, aumentando il fattore di
efficienza à adattogeni con una forte influenza
positiva sulla capacità di lavoro fisico [7]

� capacità di aumentare la capacità di lavoro
fisico [7]

�Aumento assorbimento di ossigeno [8] e del
volume espiratorio forzato [7]

�Diminuzione frequenza cardiaca [8]
�Somministrazione di estratto di ginseng

migliora il recupero post-esercizio [9]



Stress fisico

Panax
Ginseng

� Effetti sulle funzioni cognitive [7]:
� Il ginseng stimola la formazione dei vasi sanguigni

e migliora la circolazione sanguigna nel cervello,
migliorando così la memoria e le capacità
cognitive [7]

� Ginsenosidi aumentano la sintesi proteica e
l'attività dei neurotrasmettitori nel cervello [7]

� Miglioramento apprendimento e acquisizione,
consolidamento e recupero della memoria [10]

� Effetti cognitivi tangibili a dosaggio da 200 a 400
mg, dosaggio ottimale per giovani adulti sani
quando somministrato in modo acuto prima di un
test cognitivo

� Capacità dei ginsenosidi di potenziare il sistema
colinergico nel sistema nervoso centrale



Guaranà Stress fisico

�Paullina Cupana (Sapindaceae), pianta 
rampicante sempreverde originaria della 
foresta amazzonica



Stress fisico

Guaranà

� Estratto ricavato dalla pianta Paullinia cupana

� Miglioramento funzione cognitiva, umore e prestazioni
dell’esercizio

� Proprietà stimolanti à caffeina (2 – 5% peso secco) à inibizione
rec. Adenosina à rilascio adrenalina à aumento resistenza
muscolare e respiratoria [11]

� Metilxantina, teofillina e teobromina à azione sinergica con
caffeina

� Prima dell’esercizio può attenuare l'aumento dello sforzo
percepito e aumentare le prestazioni della memoria (precisione
della memoria di lavoro e velocità di memoria episodica), misurata
dopo l'esercizio [11]

� Aumento dell’attivazione cerebrale associata alla memoria di
lavoro e attenzione [11]





Stress fisico

Guaranà

� lo studio ha studiato l'impatto di un complesso 
multivitaminico(MVM) + guaraná, consumato pre-esercizio, sulle 
prestazioni cognitive e lo stato dell'umore, lo sforzo fisico durante 
l'esercizio e il periodo di recupero post-esercizio. 

� contenuto vit B3,5,6, 12 C, Mg, Zn, Ca, Guaranà 222.2mg (= 40 mg 
caffeina)

� consumato prima di un esercizio di intensità moderata può 
attenuare l'aumento dello sforzo percepito durante l'esercizio e 
aumentare le prestazioni della memoria

� Dopo l'integrazione con guaranà è stata osservata anche una 
riduzione dello sforzo percepito durante l'esercizio. 

� Conclusioni: MVM + G consumato 1 ora prima dell'esercizio a 
intensità moderata può ridurre i sentimenti di sforzo durante 
l'esercizio e migliorare le prestazioni cognitive
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MACA
� Lepidium meyenii (maca), Brassicaceae; cresce esclusivamente  

nelle Ande (Perù) tra 4000-4500 m di altitudine[6]

� Proprietà nutrizionali, energetiche e fertilizzanti [6]

� Agisce anche su apprendimento e memoria[6]

� Grande potenziale adattogeno [6]

� I nativi peruviani usano gli ipocotili essiccati e poi fatti bollire in 
acqua [6]

� Metaboliti primari-> proprietà nutrizionali; secondari-> attività 
bio-> macaridina, macaene, macamidi e alcaloidi [6]

� Gli studi utilizzano l’estratto acquoso e idroalcolico [6]



� Studi hanno mostrato essere la variante nera ad avere effetto su 
apprendimento e memoria in topi ovariectomizzati [6]

� 2g/kg di maca nera riducono i livelli cerebrali di malondialdeide, 
marker di stress ossidativo e di AchE in questi topi [6]

� Migliora la compromissione della memoria indotta da 
ovariectomia, scopolamina e alcol [6]

� Studio sulle popolazioni che consumano abitualmente maca
dimostra migliore stato di salute, < frequenza di fratture, < BMI, < 
p sistolica[7]

� In vitro ACE inibitore [6]

� Contiene alti livelli di potassio che riduce il rischio di ipertensione 
[6]

� Riduzione IL-6,  testosterone [8]



7. Gonzales GF. MACA: Del alimento perdido de los Incas al milagro
de los Andes: Estudio de seguridad alimentaria y nutricional. 
Segurança Alimentar e Nutricional, Campinas. 2010;16-17(1):16–36



Rif. [6]



Rif. [8]



WITHANIA 
SOMNIFERA

� Appartiene alla tradizione Ayurveda

� Definita ginseng indiano 

� Classificata come rasayana->  pianta che promuove benessere 
fisico e mentale 

� Attività adattogena inducendo stress cronico nei ratti; usato 
estratto standardizzato delle radici di WS[9]

� Footshock 1 die x 21 gg; indotta iperglicemia, aumento cortisolo, 
ulcerazioni gastriche, deficit cognitivi, immunosoppressione e 
depressione  [9]

� Parametri ridotti da 25-50 mg/kg 1h prima dello shock per tutti i 21 
gg [9]

� Glicowithanolidi isolati dalle radici sembrano essere responsabili 
dell’attività ansiolitica e antidepressiva [9]



� Glicowithanolidi somministrati (20-50 mg/kg) nei ratti per os per 5 
gg vs lorazepam (0.5 mg/kg) vs imipramina (10 mg/kg) [10]

� WSG effetto ansiolitico comparabile al lorazepam; entrambi 
riducono i livelli cerebrali di Tribulina, marker dell’ansia [10]

� Effetto antidepressivo comparabile all’imipramina [10]

� Studio doppio cieco randomizzato su adulti sani sotto stress con 
alte conc di estratto [11]

� 2 gruppi; sperimentale-> 1 cps 2 die x 60 gg (ciascuna 300mg di 
estratto) [11]

� Osservata riduzione livelli di cortisolo; riduzione valutazione dello 
stress  attraverso le scale utilizzate [11] 

� Effetti avversi comparabili al placebo [11]



� PSS (scala stress percepito); DASS (scala depressione, ansia, 
stress); GHQ-28 (questionario salute generale)









KAVA KAVA

� Piper metisticum, Piperaceae

� Pianta tradizionale polinesiana

� Usati gli organi sotterranei 

� Responsabili dell’attività sono i cavapironi-> kavaina e metisticina

� Attività analoga a BDZ, diverso sito di legame a GABAa

� Studio clinico: 60 pazienti trattati con 210 mg die di kavapironi-> 
riduzione dell’ansia valutata con scala di Hamilton che distingue 
tra ansia somatica e psichica [12]

� Tossicità cutanea da abuso; epatica per uso prolungato in 
sovraddosaggio, per contaminazione con micotossine 

� Preparato di riferimento: estratto secco WS 1490 arricchito, 
titolato al 70% in kavapironi [12]



Kinzler et al. Arneimittelforschung, 1991 





STRESS 
E 
MUSICOTERAPIA

• Effetto della musicoterapia sul sistema cv e SNA in presenza di 
stress[1]

• 64 studenti universitari-> 33 gruppo sperimentale; 31 gruppo di 
controllo[1]

• Parametri osservati: pa e pulsazioni; attività SNA; stress a cui 
sono sottoposti[1]

• 3 misurazioni in entrambi i gruppi; la 2 dopo richiesta di stressful
task; 3 dopo 20 minuti di M vs 20 minuti di pausa[1]

• Dopo 20minuti M significative differenze-> < sistolica e 
diastolica, pulsazioni e stress[1]

• M classica sembra rilassare il corpo e stimolare il 
parasimpatico[1]





� Effetto MT su stress, ansia e sulla qualità del sonno in 
donne incinte con disturbi del sonno[2]

� 121 donne incinte con disturbi del sonno; 61 nel gruppo 
sperimentale e 60 nel controllo[2]

� Sperimentale: musica + cure prenatali per 2 settimane; controllo: 
solo cure prenatali  per 2 settimane[2]

� Osservato  miglioramento nella qualità del sonno, stress ed 
ansia[2]

� Musiche: suono delle libellule, musica classica[2]





STRESS
E 
AROMATERAPIA 

� Inalazione del profumo di lavanda nella prevenzione di stress, 
ansia e depressione nel periodo postparto[3]

� 140 donne suddivise nei 2 gruppi subito dopo il parto; gruppo 
sperimentale-> inalazione di 3 gocce di olio essenziale di lavanda 
ogni 8 ore per 4 settimane[3]

� Utilizzate scala di Edinburg e DASS-21 [3]

� Stress, ansia e depressione sono dopo 2 settimane, 1 mese e 3 
mesi più bassi rispetto al controllo [3]

� Possibile ruolo del linalolo che va a legare i recettori del GABAa nel 
SNC ed esercita sui recettori del glutammato azione simile al 
phenobarbital [3]

� Linalil acetato ha effetto narcotico

� Effetto edonico per la piacevolezza dell’odore 





� Lavandula angustifolia, Lamiaceae

� Olio essenziale a partire dai fiori usato nei 2 studi 

� Effetto del suo aroma sulle funzioni fisiologiche e cognitive in 
seguito a stress[4]

� Lavanda aroma vs 2 placebo-> cocco e acqua[4]

� Effetto positivo sulla memoria di lavoro, sulle prestazioni cognitive 
post stress [4]

� No interazioni con asse HPA e rilascio di cortisolo [4]

� Influenza su respirazione e cromograminaA -> possibile azione su 
SNA? No differenze significative rispetto a cocco-> effetto 
edonico[4]

� Limiti: aspettativa-> per ciascun gruppo sottogruppo prime; poiché 
valutato l’effetto edonico, i partecipanti riconoscono l’aroma[4]





� Citrus bergamia, Rutaceae

� Olio essenziale ottenuto dalla buccia dei frutti (BEO) usato 
soprattutto in cosmetica e nell’industria alimentare 

� Nella tradizione usato come antiinfiammatorio e analgesico 

� Recentemente proposta attività ipolipemizzante  e 
ipoglicemizzante

� In aromaterapia miglioramento dell’umore e dei sintomi moderati 
da stress[5]

� BEO e diazepam inibiscono l’effetto ansiolitico in ratti e riducono il 
rilascio di cortisone nello stress acuto[5]

� Meccanismo d’azione non chiaro, potrebbe determinare rilascio di 
aminoacidi che partecipano alla plasticità sinaptica[5]

� Review di 10 studi, 8 positivi; 6 con solo BEO, 5 positivi-> 
riduzione fc, pa e risposta allo stress[5]



� Sebbene non diano dati sulla qualità dell’olio essenziale e non 
sempre metodologicamente soddisfacenti[5]

� L’impiego di BEO in aromaterapia può essere utile, ma sono 
necessari ulteriori studi[5]

� Problema della fototossicità per la presenza di 5-MOP (ma qui solo 
inalazione)[5]

� Principali costituenti linalolo, citrale, linalil acetato; limonene e 
pinene instabili-> rimossi [5]
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BIANCOSPINO

� Pianta madre Crataegus Monogyna e Crataegus Laevigata appartenente 
alle Rosaceae. E’ un arbusto o piccolo albero di origine europea di cui si 
usano le sommità fiorite e i frutti

� Costituenti: flavonoidi(iperoside e vitexina)-procianidine(procianidina
B2)-Triterpeni(acido ursolico)



� Da precedenti studi di Fitoterapia si è visto che Biancospino, proposto 
come rimedio per Insufficienza cardiaca, ha diversi effetti: 

� EFFETTO INOTROPO POSITIVO derivato da inibizione pompa Na e K, 
inibizione fosfodiesterasi (da catechina e vitexina), inibizione ACE da 
triterpeni

� VASODILATAIONE coronarica e periferica per azione su NO

� AZIONE ANTIARITMICA derivata da effetto batmotropo positivo(viene 
prolungato periodo refrattario) ed effetto betabloccante

� AZIONE ANTIAGGREGANTE per riduzione trombossano B2 analoga a 
quella dell’acido acetilsalicilico

� AZIONE ANTIINFIAMMATORIA (infiammazione cronica è un elemento 
chiave  in tutte le malattie cronico degenerative, compreso scompenso 
cardiaco). Biancospino inibisce COX2, blocca Tumor Necrosis Factor, 
abbassa interleukine IL1b e IL6, inibisce NO sintetasi inducibile.



� AZIONE ANTIOSSIDANTE: biancospino previene perossidazione lipidica

� EFFETTO SU SNC: analgesico per azione sui recettori oppioidi e 
ansiolitico, tipico della tradizione Italiana

� Il battito cardiaco è autonomo ma la frequenza può venir modulata per 
via nervosa attraverso il vago o per via ormonale attraverso adrenalina

� Vi possono tuttavia essere disfunzioni del sistema contrattile del cuore: 
insufficienza forza di contrazione (INSUFFICIENZA CARDIACA), 
insufficiente apporto di sangue(ANGINA PECTORIS, INFARTO), 
irregolarità nella conduzione (ARITMIE)

� SI innescano meccanismi di compensazione per garantire mantenimento 
portata cardiaca e perfusione vari distretti (aumento ritmo, aumento 
respirazione, aumento pressione), ma se dovesse esserci un eccesso di tali 
fenomeni si ha scompenso e sintomi dell’insufficienza cardiaca tra cui: 
tachicardia, respiro affannoso, edemi, stancabilità

� Lo stress che è una dei fattori più rilevanti che intervengono e 
interagiscono su sistema biologico quale è l’uomo, può correlare con 
alcune di queste disfunzioni come le ARITMIE, portando a TACHICARDIA



� Le aritmie cardiache possono essere potenzialmente letali. SI sono 
studiati gli effetti cardiaci dell’estratto di foglie di biancospino utilizzando 
cardiomiociti differenziati da cellule staminali pluripotenti, le quali hanno 
permesso di creare un sistema in vitro per la modelizzazione delle aritmie 
cariache ereditarie, lo sviluppo di farmaci e test di tossicità

� ESTRATTO IDROALCOLICO →effetto cronotropico negativo→
RALLENTA battito

� Si è visto come estratto di foglie di biancospino con i suoi flavonoidi possa 
essere introdotto come nuovi nutraceutico con potenziale antiaritmico 
per pazienti dato l’effetto sulle proprietà elettrofisiologiche dei 
cardiomiociti derivati dalle cellule staminali.





� Un ulteriore studio conferma che biancospino abbia una attività inotropa 
positiva (aumento forza di contrazione del miocardio), capacità di 
aumentare integrità parete vasi sanguigni e migliorare il flusso sanguigno 
coronarico con effetti positivi su ossigeno, da qui il suo utilizzo principale 
per varie condizioni cardiovascolari

� Ha dimostrato di essere efficace per il trattamento dell’insufficienza 
cardiaca di classe II ovvero quando sintomi sono rilevabili sotto sforzo 
normale(gradi dell’insufficienza cardiaca secondo la New York 
Association)

� Suggerimenti indicano Biancospino con effetti benefici anche su lipidi del 
sangue.  Viene evidenziato inoltre che a dosi terapeutiche il Biancospino 
può potenziare o inibire farmaci usati per insufficienza cardiaca, 
ipertensione, angina, aritmie





� In una pubblicazione del 2013 a conferma dei molteplici effetti di Biancospino è stata riportata una 
tabella con varie sperimentazioni fatte in vivo su animali da laboratorio e anni di riferimento degli studi













� Uno studio del 2003 invece mirava a confermare interazione 
biancospino-digossina, usata anche quest’ultima per trattare 
insufficienza cardiaca

� Lo studio randomizzato prevedeva 8 volontari sani che 
assumessero digossina da sola 0,25 mg per 10 giorni e digossina 
0,25 mg con biancospino WS 1442 450 mg due volte al giorno per 
21 giorni 

� Si è visto però che dopo3 settimane di terapia concomitante il 
Biancospino non alterava significativamente i parametri 
farmacocinetici della digossina nella forma e nei dosaggi studiati





� Estratti di riferimento di Biancospino:
� LI132 estratto secco al 2,2% di falvonoidi totali in cps da 300 mg, 1 

cps 2-3 volte al di
� WS1441 estratto secco standardizzato al 18,75% procianidine, cps

da 80 mg, 1 cps 2-3 volte al dì
� POSOLOGIA: somminitrazione 4,5 g di droga/gg in 3 

somministrazioni oppure dosi di preparazioni equivalenti che 
garantiscano assunzione giornaliera di: 10 mg di flavonoidi totali, 5 
mg di iperoside, 6 mg vitexina, 25 mg procianidine. Durata del 
trattamento non inferiore a 6 settimane e può essere protratto 
indefinitivamente. 

� Rari effetti collaterali rari(vertigini, acufeni) quindi biancospino si 
può dire sicuro come terapia di supporto ad insufficienza cardiaca 
con controllo sintomatologia e miglioramento prestazioni



MEDICINALI REGISTRATI: 

� Craetegutt gocce(non registrato in Italia) per insufficienza cardiaca 
leggera, 24 mL/die(60 gocce al giorno)

� Sedopuer F (OTC) per ipereccitabilità infanzia e adolescenza e 
riposo notturno, 12 mL/die

� INTEGRATORI: Biancospino Aboca, coadiuvante della funzionalità 
cardiovascolare, proprietà rilassanti, 100 gocce/die 
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PASSIFLORA
� Gli effetti delle sostanze naturali sul SNC sono complessi ma 

possono essere grossolanamente suddivisi in DEPRESSORI 
(psicolettici)-STIMOLANTI (psicoanalettici)-ALLUCINOGENI 
(psicodislettici)

� Tra le droghe sedative della tradizione c’è Passiflora 

� Pianta Madre: Passiflora incarnata delle Passifloraceae, di cui si 
usano le foglie, originaria dell’America centro-meridionale

� Costituenti: probabilmente flavonoidi C-glicosidici(titolazione 
1,5% flavonoidi come Vitexina)

� Attività sedativa del SN, tranquillante, curativa dell’insonnia, 
tachicardia, antispastica



� Esistono piccoli studi clinici che suggeriscono proprietà 
ansiolitiche

� Forme d’uso: capsule dei estratto secco oppure infuso, sciroppo, 
estratto fluido

� Posologia: 4-8 g di droga(Commissione E)

� Medicinali registrati in cui Passiflora è sempre in associazione: 
REVE(passiflora+valeriana), 
ANEVRASI(passiflora+valeriana+biancospino), 
NOCTIS(passiflora+valeriana+biancospino). Inoltre esistono anche 
molti integratori in commercio



� Uno studio del 2016 ha avuto come scopo valutare effetti 
comportamentali e neurochimici della somministrazione orale a 
lungo termine di Passiflora Incarnata.

� Estratto Passiflora(30, 100 o 300 mg/kg di peso corporeo al giorno) 
è stato somministrato su topi Wistar maschi di 4 settimane 
tramite acqua da bere. Trattamento per 7 settimane

� La memoria spaziale dei topi è stata valutata su un labirinto 
acquatico e i livelli di aa-monoammine e metaboliti valutati in 
regioni cerebrali selezionate mediante cromatografia liquida ad 
alte prestazioni(HPLC)



� Osservazioni: riduzione dell’ansia e miglioramento memoria nei 
ratti trattati con Passiflora rispetto a gruppo di controllo. 

� I risultati hanno confermato meccanismo d’azione proposto per 
Passiflora incarnata che coinvolge recettori GABA, mediatore 
inibitorio responsabile dell’eccitabilità neuronale in tutto il SN.





� Un articolo del 2017 identifica i vari ruoli di Passiflora incarnata. 

� Essa è stata usata come medicinale naturale per insonnia e ansia 
per lungo tempo in Europa.

� La revisione attuale della pianta ha mostrato una vasta gamma di 
attività che la vedono efficace anche come antiossidante, 
antiinfiammatorio e contro i sintomi della menopausa quali 
depressione, insonnia e sintomi vasomotori.

� Studio a doppio cieco con 41 partecipanti(18-35 anni) controllato 
con placebo. Trattamento 7 giorni con tazza di tè preparata con 
Passiflora Incarnata e nel frattempo scritto un «diario» sul loro 
sonno. Tra questi 10 sottoposti a polisonnografia notturna l’ultima 
notte.

� Qualità del sonno superiore nettamente in coloro che avevano 
consumato il tè



� Sono stati eseguiti diversi studi riportati nell’articolo, servendosi di 
animali da sperimentazione e cromatografia liquida: è stato 
provocato effetto sedativo nell’ansia e nel nervosismo nei topi 
trattati con estratto di foglie di Passiflora.

� Dose di 200 mg / kg di estratto di foglie di Passiflora ha mostrato 
una significativa attività analgesica in 20 minuti utilizzando il 
metodo della piastra calda nei topi.

� Una dose di 100 mg / kg di estratto di etanolo( genera 
flavonoidi→effetto antinfiammatorio) ha mostrato un importante 
effetto antinfiammatorio sui ratti.

� Frutti di Passiflora inoltre noti per contenere antiossidanti, 
tuttavia attività antiossidante dovrà essere approfondita da 
ulteriori ricerche future
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VALERIANA 
� Pianta madre Valeriana Officinalis

� Utilizzati gli organi sotterranei

� I principi attivi sono tutt’oggi incerti, considerati tali i derivati 
valerenici-> sesquiterpeni ad attività sedativa 

� Nemmeno il meccanismo d’azione è definito 

� Posologia è perciò su base empirica

� Forme d’uso: infuso, tintura 1:5, estratti-> in particolare quello 
secco e acquoso 



� Studio clinico che dimostra l’efficacia di e. acquoso di valeriana nel 
migliorare la qualità del sonno (Leathwood, Pharmacol. Biochem. 
Behav., 1982) 

� Valeriana vs placebo 

� Partecipanti distinti in buoni e cattivi dormitori 

� Effetto emerge di più in chi ha reali problemi di sonno; non c’è 
differenza tra valeriana e placebo nei buoni dormitori 



� Successiva metanalisi su 16 studi clinici con oltre 1000 pazienti 
conferma che valeriana migliora la qualità del sonno senza 
determinare effetti avversi (Bent, Am. J. Med., 2006)

� Generalmente negli studi clinici i risultati migliori si sono ottenuti 
con dosaggi attorno ai 900 mg e.s. pari a poco più di 2 mg di 
derivati  valerenici

� Uno studio del 2014 ha posto l’attenzione sull’effetto dell’estratto 
di valeriana nel ridurre stress fisico e psicologico nei topi 

� Quindi valeriana non sembra limitata ad agire sul sonno 



� Topi divisi in 5 gruppi: gruppo 1 e 2->  VE (100 mg/kg/0,5 ml) per os; 
gruppo 3 e 4 volume = di acqua distillata ogni giorno per 3 giorni 
(ciascuno per fisico e psicologico) più il gruppo di controllo

� Poi sottoposti a stress fisico o psicologico per 3 giorni-> scossa 
elettrica (stress fisico) e risposte evocate da stimoli nocicettivi 
(stress psicologico)

� La condizione di stress è stata valutata mediante test di nuoto 
forzato e livelli sierici di corticosterone

� Noradrenalina, serotonina (5-HT), e loro metaboliti come 3-
methoxy-4-hydroxyfenilylethyleneglycol solfato (MHPG-SO4) e 
acido 5-idrossiindoleacetico (5-HIAA) sono stati misurati 
nell'ippocampo e amigdala a 1 h dopo lo stress finale 



� Il tempo di immobilità e i livelli di corticosterone sono stati 
significativamente aumentati in entrambi i gruppi di stress fisici e 
psicologici rispetto al gruppo di controllo

� La somministrazione di VE ha ridotto significativamente questi 
parametri in entrambi i gruppi di stress fisici e psicologici

� Gruppi 1 e 2 hanno mostrato livelli significativamente aumentati di 
MHPG-SO4 e 5-HIAA nell'ippocampo e nell'amigdala

� VE ha soppresso significativamente l'aumento di MHPG-SO4 e 5-
HIAA

� VE può sopprimere le risposte di stress fisico e psicologico 
modulando il turnover di 5-HT e NE nell'ippocampo e 
nell'amigdala



� PS-VE  e PCS-VE sono i 2 gruppi che ricevono l’estratto 
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RIBES 
NIGRUM � E’ una pianta della famiglia delle Grossulariaceae. Arbusto 

originario delle zone montuose di Europa ed Asia, alto fino a 2 
metri con fogliame deciduo e fusti ramosi

� Coltivato principalmente a scopo alimentare, dalla tradizione è 
considerato un elisir contro infiammazioni, malanni stagionali 
e stress, ed è l’alternativa naturale al cortisone. Con le sue 
proprietà antinfiammatorie aiuta il sistema immunitario a 
difendere l’organismo da allergie e influenza
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� Uno studio del 2017 mira a definire l’azione del suo polisaccaride detto 
‘’cassis’’(CAPS) rivelandone meccanismo immunostimolante in vitro

� Cellule che presentano l’antigene APC →ruolo importantissimo nella 
immunomodulazione. In particolare, le cellule dendritiche→forte
attività di APC→inducono risposta immunitaria primaria nelle cellule 
T inattive.

� Cellule T inattive →si differenziano in TH1 con ruolo importante nella 
terapia del cancro→rimozione virus e cellule cancerose

� Recettori Toll-like (TRL)→riconoscono antigeni in base a loro struttura 
chimica e ruolo importante nel sistema immunitario innato

� Preparato succo di Ribes Nigrum grezzo + enzimi glucanasi aggiunti in 
specifiche percentuali→varie procedure: misura endotossina, analisi 
peso molecolare di CAPS, quantificazione fibra alimentare di CAPS

� Topi→preparazione cellule dendritiche derivanti da midollo 
osseo→coltivazione cellule dendritiche su micropiastre a 
pozzetti→misurazione vitalità cellulare e citochine



� Esame: CAPS ha citotossicità? No, non vi sono state differenze 
significative della vitalità cellulare delle cellule dendritiche 
incubate con CAPS



� Stimolazione da parte di CAPS su rilascio TNFalfa(fattore di 
necrosi tumorale, citochina coinvolta nell’infiammazione 
sistemica)



� Per capire meccanismo CAPS valutate colture di DC in ceppi di topi 
selezionati per TRL o MYD88(fattore di trasduzione del segnale 
immunitario)

� Nell’esperimento CAPS non ha influenzato vitalità cellulare ma ha 
stimolato cellule dendritiche e indotto rilascio TH1. Dalle analisi 
CAPS contiene fibre alimentari all’82,3% →si crede fortemente 
che fibra alimentare di ribes nero abbia effetto 
sull’immunostimolazione→Meccanismo immunostimolante di 
CAPS prevede stimolazione cellule dendritiche attraverso via TLR4 
dipendente da MYD88
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STRESS 
OSSIDATIVO 

� Specie reattive dell’ossigeno e dell’azoto (ROS, RNS) e altri radicali 
(R•) generati da normali processi metabolici o da radiazioni, 
ozono, smog etc sono in grado di attaccare le molecole biologiche 
ossidandole e denaturandole. 

� Gli effetti deleteri di specie reattive e radicali sono generalmente 
neutralizzati sia da antiossidanti enzimatici sia da antiossidanti 
non enzimatici lipofili ed idrofili



MOLECOLA

LIPIDI INSATURI

PROTEINE 

DNA

TIPO DI DANNO

Lipoperossidazione e alterazione 
delle proteine di membrana 
Ossidazione gruppi SH e -NH2 
degli aa, frammentazione delle 
proteine… 
Rottura del DNA con formazione 
di singoli o doppi filamenti; 
alterazioni delle basi…



� stile di vita adeguato

� una corretta alimentazione ricca di frutta e verdure

� antiossidanti 
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TE’ VERDE

� 50 persone: 2-3 porz di frutta al giorno tra cui molto ananas, 3-5 
porzioni al giorno di verdura in particolare pomodoro. 2-3 bicchieri 
te al giorno. x due mesi

� te verde: foglie fresche sottoposte a vapore che inattiva enzimi 
che ossidano i flavonoidi specialmente cathetichine

� i flavonoidi inattivano ros e rad liberi svolgendo azione antiox.

� risultato aumentata capacita antiox plasmatica totale, contrastata 
la perossidazione lipidica delle membrane, ridotto stress 
ossidativo

Misurati: 

� livelli plasm medi di idroperossidi lipidici (4,54+-1,66 micromol x l -
-> 1,90+-0,85);

� vit e (1296+843 microg x l-->1578+954 microg +954)
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FRUTTI DI 
LICIO 

� Questi studi hanno dimostrato che l'estratto alcolico dei frutti di 
Licio ha azione protettiva nei confronti della retina dallo stress 
ossidativo provocato dall'esposizione dei raggi uvB
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Terminalia
chebula Retz

� Terminalia chebula Retz

� è stato dimostrato che ha un potente effetto antiossidante.

� Riduzione: 77.98% ± 0.92%, 88.95% ± 2.42%, 88.56% ± 1.87% per 
DPPH, NO, SO
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Garcinia 
mangostana
Linn

� Garcinia mangostana Linn

� ha dimostrato Riduzione: SO 93.68% ± 2.63% 
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