Dal ruolo delle antiche diete alle recenti acquisizioni sul ruolo
dell’infiammazione cerebrale nell’epilessia. Ci sono dei collegamenti?
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1. linfiammazione cerebrale & la causa patogenetica
delle crisi

Vezzani A, Friedman A, Dingledine RJ (2013) The role of infiammation in epileptogenesis.
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3. Una inflammazione intestinale puo migrare al cervello

Riazi K , Galic MA, Pittman QJ (2010) Contributions of peripheral inflammation to seizures suscettibility:

cytokines and brain excitability. Epilepsy Res 89: 34-42.

Allora disinfiammare l'intestino...?

5. 'azione antiepilettica della dieta chetogenica (KD) non
dipende dai chetoni, ma da azioni disinflammanti
intestinali?

2. Ridurre I'inflammazione (cerebrale) per prevenire le
crisi

D’Ambrosio R et al. (2013) Novel forntiers inn epilepsy treatments: preventing epileptogenesis by targteting

inflammation. Expert Rev Neurother 13: 615-625

4. Inflammare I'intestino abbassa la soglia convulsiva

Riazi K et al. (2004) Intestinal inflammation alters the suscettibility to penthylenterazole-induced seizures in
mice. J Gastroenterol Hepatol 19:270-277

6. La dieta chetogenica (KD) ha azioni disinfiammanti

Dupuis N, Curatolo N, Benoist JF, Auvin S. Ketogenic diet exhibits anti-inflammatory properties. Epilepsia.
2015 Jul;56(7):e95-8.
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DIETA, perché mangiamo?

v Mangiamo per nutrire le cellule

¥ Le cellule di tutti i mammiferi necessitano delle stesse cose:
v Ammino acidi essenziali (EAAs): derivano da proteine contenute in tutti gli alimenti
v Acidi grassi a corta catena (SCFAs) che sono:

¥ | nutrienti delle cellule intestinali

v’ Si sono sviluppati sistemi digerenti diversi che partendo da alimentazioni diverse ottengono gli SCFAs:

v | carnivori predatori mangiano SOLO carne grassa: mangiano un 60% di grassi, dalla
demolizione dei quali nello stomaco (70% dell'impianto) ottengono gli SCFAs

v’ | necrofagi mangiano la carne magra, ma putrefatta/digerita da batteri ambientali

v’ | frugiveri mangiano un 60% di fibre, dalla cui fermentazione nel colon (60% impianto)

ottengono gli SCFAs

+ " " - FIBRE
v' Da questi possiamo sintetizzare quello che serve alle altre cellule FIBRE GRassi GRASS!
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* Ac. Acetico
Ridotto lo spazio abitativo per batteri capaci di produrre gli SCFAs =

* Ac. Propionic6  \pa

¢ Ac. Valerico c

carnivori

Compensata produzione degli SCFAs nel tenue dalla demolizione dei grassi. fueiter
Per demolire i grassi occorrono i sali biliari, prodotti dal colesterolo

* L’80% del colesterolo € sintetizzato dall’acido acetico

Una dieta ricca di grassi (KD) aumenta la produzione degli SCFAs, nutrienti e disinflammanti intestinali

v’ Azioni prebiotiche disinfiammanti intestinali aumentano la soglia convulsiva, controllata da NPY

Vezzani A, Sperk G, Colmers WF. Neuropeptide Y: emerging evidence for a functional role in seizure modulation. Trends Neurosci. 1999 Jan;22(1):25-30.

v LaKD, il VPA, il Topiramato, il levetiracetam aumentano I’'NPY
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v’ L’Aspirna controlla le crisi in modeli farmaco resistenti di epilessia, aumenta NPY .
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L'INFIAMMAZIONE= ARTE DI RIPARARE, RUOLO INTESTINO  ALFA-LATTOALBUMINA, MIGLIOR PREBIOTICO INTESTINALE

e | batteri anaerobici intestinali gestiscono i processi riparativi (infiammazione): le prime citochine inviate demoliscono (pro-inflammatorie), poi arrivano quelle
antinfiammatorie che ricostruiscono .
* Una debolezza intestinale fa si che siano prodotte citochine antinfiammatorie incapaci di ricostruire

Le specifiche azioni prebiotiche intestinali dell’Alfa-lattoalbumina (ALAC), siero proteina che nel colostro & responsabile
dell’attivazione del sistema digerente dell’'uomo, consentono di riattivare la capacita di produrre citochine anti-infiammatorie corrette
LALAC ha dimostrato di essere capace a controllare entrambi i tipi di crisi indotte da pilocarpina

La capacita di controllare le crisi in topi audiogenici si & protratta per almeno un mese dalla sospensione del trattamento, durato 3
settimane

Confermata azione serotoninergica nell’'uomo

Cytokine response

Plasma concentration
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