PROTOCOL

NEUROREGEN ADAPT

Activeaza potentialul creierului tau prin suport natural pentru regenerare §i
integrare neuronala




Concept general
NeuroRegen Adapt reprezintd un program conceput pentru sustinerea mecanismelor naturale
implicate in plasticitatea si adaptabilitatea sistemului nervos.
Formula este orientata catre:
— stimularea neuroplasticitatii prin sustinerea expresiei factorului neurotrofic derivat din creier si a
factorului de crestere nervoasa
— sprijinirea proceselor de regenerare si stabilizare sinaptica
— optimizarea integrarii functionale a retelelor neuronale
— reducerea proceselor inflamatorii la nivel neuronal
— sustinerea metabolismului energetic mitocondrial al neuronilor
Programul este structurat in doua etape succesive, cu faza de activare si faza de consolidare, avand

ca obiectiv initierea si stabilizarea proceselor de remodelare neuronala intr-un mod progresiv si controlat.

Produsele utilizeaza o strategie in doua faze:
1.Faza de activare (doza crescutd)
2.Faza de consolidare (doza moderatd)

Mecanismul nu se bazeaza pe agonism 5-HT2A, ci pe plasticitate neurotrofica stabila.

FAZA 1 - ACTIVARE (4 saptaméani)

Administrare din suplimente separate

Supliment (produs separat) Doza per unitate | Numar Doza totala
(tabletd/capsuld) | unitati/ zi | zilnica

Hericium erinaceus extract 10:1 (min. 20% 600 mg 3 1800 mg

polizaharide)

Bacopa monnieri extract (20% bacozide) 250 mg 3 750 mg

Curcumina fitosomata (echivalent 95% curcuminoide) | 300 mg 3 900 mg

Rhodiola rosea extract (3% rosavine / 1% salidrozide) | 150 mg 3 450 mg

Administrare recomandata:

Dimineata: 1 unitate din fiecare supliment

Pranz: 1 unitate din fiecare supliment

Dupa-amiaza: 1 unitate din fiecare supliment

Total zilnic: 12 unitati (3 din fiecare produs)

Obiectiv: activare intensd a mecanismelor neurotrofice si initierea remodelarii sinaptice.

Durata tratamentului: 4 saptaméani (28 zile)
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FAZA 2 — CONSOLIDARE (8-12 saptaméani)

Administrare din suplimente separate

Supliment (produs separat) Doza per unitate | Numar Doza totala
(tableta/capsuld) | unitati/ zi | zilnica

Hericium erinaceus extract 10:1 (min. 20% 400 mg 2 800 mg

polizaharide)

Bacopa monnieri extract (20% bacozide) 150 mg 2 300 mg

Curcumina fitosomata (echivalent 95% curcuminoide) | 200 mg 2 400 mg

Rhodiola rosea extract (3% rosavine / 1% salidrozide) | 100 mg 2 200 mg

Administrare recomandata:

Dimineata: 1 unitate din fiecare supliment

Pranz: 1 unitate din fiecare supliment

Total zilnic: 8 unitati (2 din fiecare produs)

Obiectiv: stabilizarea plasticitatii neuronale si mentinerea integrarii retelelor.

Durata tratamentului: 8—12 saptamani

Pauza: 4 saptamani
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MECANISM DE ACTIUNE
Neuroregen Adapt sustine neuroplasticitatea prin activarea sinergicd a axei neurotrofice NGF—
BDNF, reducerea neuroinflamatiei si optimizarea metabolismului neuronal mitocondrial.
Produsul nu actioneaza prin agonism direct asupra receptorilor serotoninergici 5-HT2A, ci prin

stimularea mecanismelor endogene de regenerare si remodelare sinaptica.

1. Activarea axei NGF K
o 5 Y o " o /
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(Nerve Growth Factor) K

Hericium erinaceus contine compusi bioactivi specifici, in special erinacine (prezente predominant
in miceliu) si hericenone (prezente in corpul fructifer). Studiile experimentale au aratat ca acesti compusi
pot influenta expresia si secretia factorului de crestere nervoasa la nivel neuronal.

Factorul de crestere nervoasd este o proteind esentiald pentru dezvoltarea, supravietuirea si
mentinerea neuronilor. Acesta actioneaza prin legarea de receptorul tirozin-kinazic A, declansand

mecanisme intracelulare care sustin plasticitatea neuronald, cresterea axonala si stabilitatea sinaptica.

Stimularea sintezei factorului de crestere nervoasa la nivel neuronal

Erinacinele au demonstrat Tn modele experimentale capacitatea de a creste expresia genei
responsabile de producerea factorului de crestere nervoasa. Aceasta duce la o crestere a nivelului local al
acestei neurotrofine in tesutul nervos. Cresterea disponibilitatii factorului de crestere nervoasa creeazd un
mediu neurotrofic favorabil supravietuirii si regenerarii neuronale.

Prin activarea receptorului tirozin-kinazic A, sunt declansate cascade de semnalizare intracelulara

care sustin rezistenta la stres oxidativ si reduc susceptibilitatea la procese degenerative.

Favorizarea cresterii axonale

Factorul de crestere nervoasa stimuleaza reorganizarea citoscheletului neuronal. Acest proces
implica polimerizarea microtubulilor si reorganizarea filamentelor de actina, structuri esentiale pentru
extinderea axonului. In consecinti, neuronii pot dezvolta noi prelungiri sau pot reface conexiuni afectate.

Cresterea axonald permite stabilirea de noi contacte sinaptice sau refacerea celor compromise.
Acest proces este important in adaptarea functionala a retelelor neuronale si in recuperarea dupa agresiuni

inflamatorii sau metabolice.
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Sustinerea diferentierii neuronale

Factorul de crestere nervoasd are un rol important in maturarea neuronilor si in stabilizarea
fenotipului acestora. Prin activarea mecanismelor intracelulare dependente de receptorul tirozin-kinazic
A, sunt stimulate gene implicate in dezvoltarea arborizatiei dendritice si in sinteza proteinelor structurale
neuronale.

Aceasta duce la cresterea complexitatii retelei dendritice si la Tmbunatatirea capacitatii neuronului
de a integra semnale provenite de la alte celule. Un neuron mai bine diferentiat are o eficienta sinaptica

crescutd si o capacitate mai buna de adaptare la modificarile mediului neuronal.

Contributia la regenerarea tecii de mielina

Desi Hericium erinaceus nu este un agent remielinizant direct, stimularea factorului de crestere
nervoasa poate influenta indirect celulele implicate in formarea si mentinerea mielinei. Factorul de
crestere nervoasa poate sustine supravietuirea si diferentierea precursorilor celulelor oligodendrogliale,
contribuind la mentinerea integritatii axonale.

Un axon stabil si bine hranit neurotrofic este mai putin vulnerabil la degenerare. Prin reducerea
deteriorarii axonale secundare si sustinerea mediului trofic, se pot crea conditii favorabile proceselor de

mentinere sau refacere a tecii de mielina.

Efect final 1a nivel functional
Prin cresterea disponibilitatii factorului de crestere nervoasa si activarea mecanismelor asociate
acestuia, se obtin urmatoarele efecte integrate:
— cresterea supravietuirii neuronilor vulnerabili
— stimularea cresterii si reconectarii axonale
— consolidarea noilor conexiuni sinaptice

— sustinerea stabilitatii circuitelor neuronale

Rezultatul final este cresterea reconectarii functionale intre neuroni si sustinerea integritatii

circuitelor neuronale prin mecanisme progresive de plasticitate neurotrofica.
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2. Cresterea expresiei BDNF

(Brain-Derived Neurotrophic Factor)

Factorul neurotrofic derivat din creier este una dintre cele mai importante neurotrofine implicate in
plasticitatea sinapticd, n procesele de invatare si memorie si in adaptarea retelelor neuronale la stimuli
interni si externi. Acesta are un rol central in mentinerea functionalititii hipocampului si a cortexului
cerebral.

Bacopa monnieri si Rhodiola rosea contin compusi bioactivi care pot influenta expresia factorului
neurotrofic derivat din creier la nivel neuronal, prin mecanisme de reglare transcriptionald si prin

reducerea stresului oxidativ si inflamator.

Cresterea expresiei factorului neurotrofic derivat din creier

Extractele standardizate de Bacopa monnieri, bogate in bacozide, au demonstrat in modele
experimentale capacitatea de a creste nivelurile acestui factor neurotrofic in hipocamp si cortex. Acest
efect este asociat cu imbunatatirea proceselor de memorie si cu protectie neuronala.

Rhodiola rosea, prin compusi precum rosavinele si salidrozidele, contribuie la reglarea radspunsului
la stres si la reducerea activarii excesive a axei hipotalamo-hipofizo-suprarenale. Reducerea expunerii
cronice la cortizol favorizeaza mentinerea expresiei factorului neurotrofic derivat din creier, care este

adesea scdzuta in conditii de stres prelungit.

Stimularea densitatii spinilor dendritici

Factorul neurotrofic derivat din creier influenteazd direct structura dendritica a neuronilor.
Cresterea nivelului acestuia determina formarea si stabilizarea spinilor dendritici, care reprezinta
principalele zone de contact sinaptic excitator.

O densitate mai mare a spinilor dendritici Tnseamna:
— cresterea numadrului de sinapse functionale
— imbunatatirea conectivitatii neuronale
— capacitate crescutd de integrare a informatiei

Acest proces este esential pentru remodelarea retelelor neuronale si pentru adaptarea functionala la
experienta.
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Favorizarea plasticitatii hipocampale

Hipocampul este o structura cerebrald esentiala pentru memorie si invatare. Factorul neurotrofic
derivat din creier sustine neurogeneza la nivelul girusului dentat si stabilizeaza noile conexiuni sinaptice.

Prin cresterea expresiei acestui factor, Bacopa monnieri si Rhodiola rosea contribuie la mentinerea

flexibilitatii sinaptice si la consolidarea memoriei pe termen lung.

imbunititirea eficientei transmiterii sinaptice

Factorul neurotrofic derivat din creier moduleaza eficienta transmiterii sinaptice prin cresterea
expresiei proteinelor implicate in eliberarea si receptia neurotransmitatorilor. Acesta influenteaza atat
componentele presinaptice, cat si pe cele postsinaptice, facilitind consolidarea conexiunilor active.

La nivel molecular, factorul neurotrofic derivat din creier actioneaza prin legarea de receptorul
tirozin-kinazic B. Activarea acestui receptor declanseaza mai multe cascade intracelulare esentiale:
— activarea cdii fosfatidilinozitol-3-kinaza si protein kinaza B, implicatd in supravietuirea neuronala
— activarea cdii protein kinaza activata de mitogen, implicata in diferentiere si plasticitate

— stimularea mecanismelor care sustin stabilitatea sinaptica

Sustinerea supravietuirii neuronale

Prin activarea receptorului tirozin-kinazic B si a cdilor intracelulare asociate, factorul neurotrofic
derivat din creier protejeaza neuronii impotriva apoptozei si sustine mentinerea integritatii structurale a
acestora.

Efectul final este cresterea rezilientei neuronale, imbunatatirea conectivitatii si consolidarea

retelelor functionale implicate in procese cognitive si adaptative.

3. Activarea caii proteinei de legare a
elementului de raspuns la adenozin monofosfat

ciclic si a complexului tinta al rapamicinei la

mamifere

Curcumina fitosomata, prin biodisponibilitatea crescutd, poate influenta mecanisme moleculare
implicate 1n plasticitatea sinaptica si in consolidarea conexiunilor neuronale. Doud dintre cdile centrale
implicate in aceste procese sunt cele dependente de proteina de legare a elementului de raspuns la adenozin

monofosfat ciclic si de complexul enzimatic tinta al rapamicinei la mamifere.
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Activarea proteinei de legare a elementului de raspuns la adenozin monofosfat ciclic

Proteina de legare a elementului de rdspuns la adenozin monofosfat ciclic este un factor de
transcriptie localizat la nivel nuclear, esential pentru reglarea expresiei genelor implicate in supravietuirea
neuronald si in plasticitatea sinaptica. Atunci cand este activata prin fosforilare, aceasta proteina se leaga
de secvente specifice ale acidului dezoxiribonucleic si stimuleaza transcriptia genelor asociate cu sinteza
proteinelor sinaptice si a factorilor neurotrofici.

Curcumina poate favoriza activarea acestei proteine prin influentarea cailor de semnalizare
intracelulard dependente de adenozin monofosfat ciclic si de kinaze sensibile la stres oxidativ. Prin acest
mecanism, este stimulatd expresia genelor implicate in consolidarea conexiunilor neuronale si in adaptarea

la experienta.

Modularea caii complexului tinta al rapamicinei la mamifere

Complexul tinta al rapamicinei la mamifere este un regulator major al sintezei proteice la nivel
celular. in neuron, aceasta cale controleazi productia locald de proteine necesare formarii si consolidarii
sinapselor.

Curcumina poate modula aceasta cale prin influentarea echilibrului dintre activarea si inhibarea
enzimelor implicate in controlul traducerii proteinelor. Activarea adecvatd a acestei cai determina

cresterea sintezei proteinelor structurale si functionale necesare stabilizarii sinapselor nou formate.

Sustinerea sintezei proteinelor sinaptice

Prin activarea proteinei de legare a elementului de raspuns la adenozin monofosfat ciclic si prin
modularea complexului tintd al rapamicinei la mamifere, este stimulatd productia de proteine implicate
in:
— formarea densitdtii postsinaptice
— organizarea receptorilor pentru neurotransmitatori
— stabilizarea citoscheletului dendritic

Aceasta sinteza proteicd este esentiala pentru transformarea unei conexiuni sinaptice tranzitorii intr-

una stabila si functionala pe termen lung.

Contributia la stabilizarea conexiunilor nou formate
Formarea unei sinapse noi nu este suficientd pentru mentinerea functionald a acesteia. Stabilizarea

necesitd producerea de proteine specifice si reorganizarea structurald a componentelor sinaptice.
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Prin influentarea mecanismelor transcriptionale si de sinteza proteicd, curcumina contribuie la

consolidarea acestor conexiuni.

Rezultatul final

Prin activarea proteinei de legare a elementului de raspuns la adenozin monofosfat ciclic si prin
modularea complexului tinta al rapamicinei la mamifere, se obtine:
— consolidarea sinapselor nou formate
— mentinerea modificarilor structurale asociate plasticitatii

— stabilizarea retelelor neuronale adaptate

Aceste procese permit transformarea plasticitatii initiale intr-o adaptare neuronala durabila,

sustinand mentinerea functionala a circuitelor neuronale.

4. Reducerea neuroinflamatiei

Neuroinflamatia reprezintd un proces inflamator localizat la nivelul sistemului nervos central,
caracterizat prin activarea celulelor gliale, in special a microgliei si astrocitelor, si prin eliberarea de
mediatori inflamatori. Desi inflamatia are initial un rol protector, activarea sa persistentd poate contribui
la degradarea sinaptica, la disfunctie neuronald si la perturbarea plasticitatii.

Curcumina si Bacopa monnieri contin compusi bioactivi cu proprietati antiinflamatorii st

antioxidante care pot modula aceste procese.

Reducerea activarii microgliale

Microglia reprezinti principala populatie de celule imune rezidente in sistemul nervos central. in
conditii de stres oxidativ, infectie sau lezare, microglia trece intr-o stare activatd si produce mediatori
inflamatori. Activarea excesiva si prelungita poate duce la deteriorarea sinapselor si la afectarea retelelor
neuronale.

Curcumina are capacitatea de a inhiba cai de semnalizare implicate in activarea microgliala,
inclusiv mecanisme dependente de factori de transcriptie proinflamatori. Bacopa monnieri contribuie, de
asemenea, la reglarea raspunsului inflamator prin reducerea stresului oxidativ si prin modularea expresiei
genelor implicate in inflamatie.
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Prin limitarea activarii excesive a microgliei, este redus riscul deteriorarii sinaptice secundare

inflamatiei cronice.

Scaderea citokinelor proinflamatorii

In context inflamator, microglia si astrocitele elibereaza citokine proinflamatorii, precum
interleukina sase si factorul de necroza tumorald alfa. Nivelurile crescute ale acestor mediatori sunt
asociate cu alterarea transmiterii sinaptice si cu scaderea expresiei factorilor neurotrofici.

Curcumina poate reduce productia acestor citokine prin inhibarea activarii factorilor de transcriptie
implicati in raspunsul inflamator. Bacopa monnieri sustine acest efect prin proprietatile sale antioxidante
si prin reducerea peroxidarii lipidice la nivel neuronal.

Scéderea citokinelor proinflamatorii contribuie la restabilirea unui echilibru imunologic local si la
protejarea integritatii sinaptice.

Limitarea stresului oxidativ neuronal

Inflamatia este frecvent insotitd de producerea excesiva de specii reactive ale oxigenului. Acestea
pot afecta membranele neuronale, proteinele sinaptice si materialul genetic.

Curcumina are proprietati antioxidante directe, prin capacitatea de a neutraliza radicalii liberi, dar
si indirecte, prin stimularea enzimelor antioxidante endogene. Bacopa monnieri contribuie la stabilizarea
membranelor neuronale si la reducerea degradarii oxidative.

Limitarea stresului oxidativ protejeaza structurile sinaptice si mentine functionalitatea circuitelor

neuronale.

Consecintele reducerii inflamatiei asupra plasticitatii
Reducerea neuroinflamatiei permite:
— crearea unui mediu favorabil regenerarii si remodelarii sinaptice
— protectia impotriva degradarii sinaptice induse de citokine si stres oxidativ

— mentinerea expresiei factorilor neurotrofici implicati in plasticitate

Prin stabilizarea mediului neuronal si reducerea agresiunilor inflamatorii, se faciliteaza procesele

de reconectare si consolidare a retelelor neuronale, sustinand astfel mentinerea plasticitatii dobandite.
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S. Optimizarea functiei mitocondriale

Functia mitocondriala este esentiald pentru mentinerea activitatii neuronale. Neuronii au un consum
energetic ridicat, deoarece procesele de transmitere sinapticd, mentinere a potentialului de membrana si
remodelare structurala necesita cantititi semnificative de energie sub forma de adenozin trifosfat.

Rhodiola rosea contine compusi bioactivi, precum rosavinele si salidrozidele, care pot influenta

metabolismul celular si capacitatea de adaptare la stres oxidativ.

Cresterea rezistentei la stres oxidativ

Mitocondriile sunt o sursa importanta de specii reactive ale oxigenului, mai ales 1n conditii de stres
metabolic. Acumularea acestor specii reactive poate duce la deteriorarea proteinelor, lipidelor si acidului
dezoxiribonucleic mitocondrial, afectdnd functia energetica a neuronului.

Rhodiola rosea poate creste expresia enzimelor antioxidante endogene si poate reduce acumularea
de specii reactive ale oxigenului. Prin acest mecanism, este protejata integritatea mitocondriala si este

redusa deteriorarea structurald indusa de stresul oxidativ.

fmbunititirea productiei de adenozin trifosfat

Mitocondria este responsabild de fosforilarea oxidativa, proces prin care se produce adenozin
trifosfat. In conditii de disfunctie mitocondriald, productia de energie scade, ceea ce afecteaza direct
capacitatea neuronului de a sustine procesele sinaptice.

Compusii din Rhodiola rosea pot influenta activitatea lantului respirator mitocondrial si pot
imbunatdti eficienta utilizarii oxigenului la nivel celular. Prin optimizarea functionarii enzimelor implicate

in metabolismul energetic, creste disponibilitatea de adenozin trifosfat pentru procesele neuronale.

Reducerea disfunctiei energetice neuronale
Disfunctia energetica este asociata cu scaderea eficientei transmiterii sinaptice si cu vulnerabilitate
crescutd la inflamatie si stres oxidativ. Prin protejarea mitocondriilor si prin sustinerea productiei de

energie, Rhodiola rosea contribuie la mentinerea homeostaziei neuronale.

Un neuron cu functie mitocondriala optima este capabil sa:
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— mentind potentialul de membrand
— sustind eliberarea si recaptarea neurotransmitatorilor
— sprijine sinteza proteinelor implicate in plasticitate

— participe eficient la remodelarea structurala

Consecinta functionala
Prin optimizarea functiei mitocondriale, neuronul devine mai capabil sd sustind procesele de
remodelare si reconectare. Energia adecvata permite stabilizarea noilor sinapse, mentinerea plasticitatii

dobandite si integrarea eficienta in retelele neuronale functionale.
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Formula este construitd pe principiul activarii convergente a mai multor mecanisme biologice
complementare implicate in plasticitatea neuronald. Fiecare componenta actioneaza pe o veriga diferitd a
procesului de remodelare neuronald, iar interactiunea lor produce un efect integrat, mai stabil decat

utilizarea unui singur compus.

Stimularea regenerarii axonale prin cresterea factorului de crestere nervoasa

Hericium erinaceus sustine cresterea nivelului factorului de crestere nervoasd, care favorizeaza
supravietuirea neuronald, extinderea axonald si reorganizarea citoscheletului. Acest mecanism creeaza
baza structurala necesara reconectarii neuronale, facilitind formarea de noi prelungiri axonale si refacerea

conexiunilor afectate.

Cresterea plasticitatii sinaptice prin stimularea factorului neurotrofic derivat din creier

Bacopa monnieri si Rhodiola rosea contribuie la cresterea expresiei factorului neurotrofic derivat
din creier. Acesta este esential pentru formarea si stabilizarea spinilor dendritici, pentru consolidarea
conexiunilor sinaptice si pentru adaptarea functionala a hipocampului si a cortexului cerebral.

Prin cresterea acestui factor neurotrofic, se amplifica capacitatea neuronilor de a forma si mentine

conexiuni eficiente.
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Consolidarea retelelor neuronale prin activarea mecanismelor de sinteza proteica

Curcumina fitosomata moduleazd mecanismele moleculare implicate in transcriptia si traducerea
proteinelor sinaptice, prin influentarea proteinei de legare a elementului de raspuns la adenozin
monofosfat ciclic si a complexului tintd al rapamicinei la mamifere.

Aceste mecanisme sunt esentiale pentru transformarea unei modificari sinaptice tranzitorii intr-una
stabila. Prin sustinerea sintezei proteinelor structurale si functionale ale sinapsei, se consolideaza

conexiunile nou formate si se stabilizeaza retelele neuronale remodelate.

Stabilizarea mediului neuronal prin reducerea inflamatiei si optimizarea metabolismului
energetic

Curcumina si Bacopa monnieri reduc activarea microgliala si nivelurile citokinelor proinflamatorii,
limitand efectele nocive ale inflamatiei cronice asupra sinapselor. in paralel, Rhodiola rosea optimizeaza
functia mitocondriald gi sustine productia de energie celulara.

Un mediu neuronal cu inflamatie redusa si cu disponibilitate energetica adecvata este esential pentru

mentinerea plasticitatii si pentru prevenirea degradarii conexiunilor nou formate.

Rezultatul integrat al formulei
Actiunea combinatd a acestor mecanisme conduce la:
— sustinerea proceselor naturale de reconectare neuronala
— facilitarea integrarii functionale a retelelor afectate
— cresterea stabilitdtii circuitelor neuronale
— optimizarea capacitdtii creierului de adaptare la solicitari cognitive si la factori de stres
Prin abordarea simultand a dimensiunii structurale, sinaptice, inflamatorii si energetice, formula
sustine o plasticitate neuronald progresiva si durabild, orientatd cdtre mentinerea integritatii si

adaptabilitatii cerebrale.
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Administrarea formulei este asociata cu sustinerea progresiva a mecanismelor naturale implicate in

Efecte asteptate

plasticitatea neuronala, stabilitatea sinaptica si adaptarea functionala a retelelor cerebrale.

Pe termen scurt, in faza de activare, pot fi observate:
— cresterea claritatii mentale si a capacitatii de concentrare
— Imbunatatirea rezistentei la stres cognitiv
—reducerea senzatiei de oboseald mentala

— sustinerea energiei neuronale si a vigilentei

Pe termen mediu si lung, in faza de consolidare, efectele asteptate includ:
— sustinerea proceselor de reconectare neuronala
— imbunatatirea flexibilitatii cognitive
— stabilizarea memoriei de lucru si a memoriei pe termen lung
— mentinerea integritatii circuitelor neuronale

— cresterea rezilientei la factori inflamatori si stres oxidativ

La nivel biologic, efectele integrate pot include:
— sustinerea expresiei factorilor neurotrofici implicati In regenerare si plasticitate
— consolidarea conexiunilor sinaptice nou formate
— stabilizarea mediului neuronal prin reducerea inflamatiei
— optimizarea metabolismului energetic neuronal
Rezultatul global urmarit este sustinerea adaptabilitdtii cerebrale si a functionarii optime a retelelor

neuronale 1n conditii de solicitare cognitivd sau dezechilibru inflamator.
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MOD DE ADMINISTRARE — PROGRAM T u B 5;«
NEUROREGEN ADAPT b ,;f
-

Programul NeuroRegen Adapt este conceput ca o interventie etapizatd, care urmareste mai intai
activarea intensd a mecanismelor neurotrofice, iar ulterior stabilizarea si mentinerea plasticitdtii dobandite.
Administrarea separata a fiecdrui supliment permite ajustarea find a dozelor si monitorizarea tolerantei
individuale.

Structura in doud faze nu este arbitrard, ci reflectd dinamica biologicad a plasticitatii neuronale:

initierea necesita un stimul mai intens, iar consolidarea necesita continuitate si stabilitate.

FAZA I - ACTIVARE (4 siptimani)

Ratiune biologica
In aceasti etapa, dozele sunt mai crescute pentru a:
— stimula expresia factorului de crestere nervoasa
— creste nivelul factorului neurotrofic derivat din creier
— activa mecanismele de sinteza proteica sinaptica
— reduce rapid inflamatia neuronala
— sustine productia energetica mitocondrialad
Plasticitatea neuronald este un proces dependent de intensitatea stimulului. Primele 3—4 saptamani

sunt esentiale pentru initierea remodeldrii axonale si sinaptice.

Distributia pe parcursul zilei

Administrarea este impartita in trei prize zilnice pentru a:
— mentine un nivel plasmatic relativ constant al compusilor activi
— evita suprasolicitarea digestiva
—reduce riscul de disconfort gastric

— sustine activarea progresiva a cdilor neurotrofice
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De ce nu se administreaza seara
Rhodiola rosea poate avea un efect usor adaptogen-stimulativ, crescand vigilenta. Administrarea

tardiva poate influenta calitatea somnului, iar somnul este esential pentru consolidarea sinaptica.

FAZA 2 — CONSOLIDARE (8-12 saptaméani)

Ratiune biologica
Dupa initierea proceselor de remodelare, neuronul nu mai are nevoie de stimul intens, ci de:
— sustinere continud a expresiei factorilor neurotrofici
— stabilizarea sinapselor nou formate
— mentinerea echilibrului antiinflamator
— suport energetic constant
Reducerea dozei limiteazd adaptarea excesiva a receptorilor si mentine eficienta biologica pe

termen mediu.

Distributia in doua prize zilnice

Doua administrari pe zi sunt suficiente pentru:
— mentinerea activarii moderate a cdilor neurotrofice
— stabilizarea sintezei proteinelor sinaptice

— sustinerea metabolismului neuronal fard suprastimulare

De ce este importanta administrarea dupa masa
— Curcumina are absorbtie mai buna in prezenta lipidelor alimentare
— Bacopa poate produce disconfort gastric pe stomacul gol
— Administrarea postprandiald reduce iritatia gastrica

— Stabilizeaza absorbtia si reduce fluctuatiile rapide plasmatice
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Rolul hidratarii .t
|
i

Un aport adecvat de apa, in medie 1,5-2 litri pe zi (ajustat in functie de greutate, nivel de activitate
si temperaturd ambientald), este esential pentru functionarea optima a sistemului nervos si pentru eficienta

interventiilor orientate catre plasticitate neuronala.

Sustinerea metabolismului celular
Apa reprezintd mediul in care au loc toate reactiile biochimice intracelulare. Reactiile enzimatice
implicate 1n sinteza proteinelor sinaptice, In productia de energie si in reglarea factorilor neurotrofici sunt

dependente de un mediu celular adecvat hidratat.

O hidratare optima:
— mentine volumul celular fiziologic
— sustine transportul nutrientilor catre neuroni
— faciliteaza difuziunea metabolitilor Intre compartimente
Deshidratarea usoara poate reduce eficienta reactiilor enzimatice si poate creste nivelul de stres

celular.

Sustinerea functiei mitocondriale

Mitocondriile produc adenozin trifosfat prin fosforilare oxidativa, proces care implica multiple
reactii biochimice sensibile la echilibrul electrolitic si la mediul intracelular.

Un status hidric adecvat:
— mentine echilibrul ionic necesar lantului respirator mitocondrial
— sustine transportul substraturilor energetice

— contribuie la stabilitatea potentialului de membrana mitocondrial

Deshidratarea poate duce la perturbarea echilibrului electrolitic si la scaderea eficientei productiei

de energie.

Page 16 of 40



Sustinerea proceselor antioxidante
Procesele antioxidante implicd enzime precum superoxid dismutaza, catalaza si glutation

peroxidaza. Activitatea acestora depinde de un mediu celular stabil.

Hidratarea adecvata:
— faciliteaza functionarea sistemelor enzimatice antioxidante
— sustine eliminarea produselor secundare ale stresului oxidativ
— contribuie la mentinerea homeostaziei redox
In conditii de deshidratare, stresul oxidativ poate fi accentuat prin scaderea capacititii de tamponare

a radicalilor liberi.

Eliminarea metabolitilor
Metabolitii rezultati din activitatea neuronald si din metabolizarea suplimentelor sunt eliminati in
principal prin rinichi. Un aport adecvat de lichide:
— sustine filtrarea renala
— favorizeaza eliminarea compusilor reziduali
— reduce acumularea produselor metabolice

Acest aspect este relevant 1n special in faza de activare, cand dozele sunt mai ridicate.

Impactul deshidratarii asupra functiei cognitive
Chiar si o deshidratare usoara poate fi asociata cu:
— scdderea capacitdtii de concentrare
— cresterea senzatiei de oboseala
— reducerea performantei cognitive
— alterarea regldrii termice si circulatorii
Pentru un program orientat catre sustinerea plasticitatii neuronale, mentinerea unui status hidric

optim reprezinta o conditie de baza pentru eficienta metabolica neuronala.

Recomandare practica
Se recomanda distribuirea aportului de apa uniform pe parcursul zilei, nu consumul concentrat intr-
un singur interval. In zilele cu activitate fizica crescutd sau temperaturi ridicate, necesarul poate depasi 2

litri.
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Importanta somnului

Somnul nu reprezintd o stare pasiva, ci un proces activ de reorganizare si optimizare a retelelor
neuronale. In contextul unui program orientat catre stimularea plasticitatii, somnul este etapa esentiald de

consolidare a modificarilor initiate n timpul zilei.

Consolidarea sinapselor nou formate

In timpul starii de veghe, activitatea cognitiva si stimularea neurotrofica pot favoriza formarea de
noi conexiuni sinaptice si modificari structurale la nivel dendritic. Totusi, aceste conexiuni sunt initial
instabile.

In timpul somnului, in special in fazele de somn profund cu unde lente, are loc:
— reorganizarea activitatii neuronale
— reactivarea circuitelor implicate Tn experientele recente
— consolidarea sinapselor relevante si eliminarea celor redundante

Acest proces este cunoscut sub numele de ,,homeostazie sinapticd” si permite rafinarea retelelor

neuronale. Fara aceasta etapa, sinapsele nou formate pot ramane instabile sau pot fi eliminate.

Stabilizarea memoriei pe termen lung
Memoria este initial codificata in hipocamp, dar pentru a deveni stabild pe termen lung, informatia
trebuie transferata si integrata in retelele corticale.
in timpul somnului:
— are loc reactivarea tiparelor neuronale asociate experientelor din timpul zilei
— se consolideaza conexiunile implicate in invdtare
— se stabilizeaza modificarile dependente de factori neurotrofici
Somnul faciliteaza transformarea memoriei fragile Tn memorie stabila, prin mecanisme dependente

de sinteza proteica si reorganizare sinaptica.

Reglarea inflamatiei cerebrale
Somnul adecvat contribuie la mentinerea echilibrului imunologic la nivel cerebral. In timpul
somnului:
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— scade activarea microgliala excesiva
— se reduce nivelul citokinelor proinflamatorii
— se optimizeaza activitatea sistemului glinfatic, implicat in eliminarea metabolitilor
Sistemul glinfatic este mai activ in timpul somnului profund si contribuie la eliminarea produselor

reziduale din spatiul intercelular, inclusiv metaboliti rezultati din activitatea neuronald intensa.

Impactul privarii de somn asupra plasticitatii
Lipsa somnului sau somnul fragmentat poate duce la:
— scaderea expresiei factorilor neurotrofici
— reducerea sintezei proteinelor sinaptice
— cresterea stresului oxidativ
— amplificarea inflamatiei neuronale
— afectarea performantei cognitive
In absenta somnului adecvat, plasticitatea initiatd in timpul zilei nu este consolidati eficient, iar

retelele neuronale nu se stabilizeaza corespunzator.

Recomandari practice
Pentru sustinerea optima a programului:
— se recomanda 7-8 ore de somn pe noapte
— mentinerea unui orar regulat de culcare si trezire
— evitarea stimulilor cognitivi sau a ecranelor intense inainte de somn
— evitarea administrarii suplimentelor cu potential stimulativ seara
Somnul reprezintd componenta fiziologicd esentiald care permite transformarea stimularii

neurotrofice in adaptare neuronald durabila.

Rolul stimulirii cognitive
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Plasticitatea neuronald este un proces dependent de activitate. Cresterea expresiei factorilor
neurotrofici si optimizarea mediului neuronal creeaza conditiile biologice necesare remodelarii, Tnsa
reorganizarea efectiva a retelelor neuronale apare doar atunci cand acestea sunt utilizate activ.

Principiul fundamental este ,,neuroni care se activeaza impreund se conecteaza impreund”. Fara
stimulare cognitiva, semnalele neurotrofice raman fara directie functionala, iar sinapsele nou formate pot

sa nu fie stabilizate.

De ce este necesara activarea cognitiva
Stimularea intelectuald determina:
— activarea repetata a circuitelor neuronale specifice
— cresterea fluxului sinaptic in retelele implicate
— stimularea sintezei proteinelor dependente de activitate
— stabilizarea conexiunilor utilizate frecvent
Activitatea neuronald repetatd consolideaza sinapsele relevante si determind eliminarea celor

neutilizate, optimizand eficienta retelelor.

Relatia cu factorii neurotrofici

Stimularea cognitiva creste eliberarea locala a factorului neurotrofic derivat din creier si favorizeaza
activarea mecanismelor dependente de sinteza proteici. In prezenta suplimentelor care sustin aceste cii,
efectul poate fi amplificat, deoarece exista atat substratul molecular, cét si stimulul functional.

Astfel:
— suplimentele creeazd un mediu favorabil
— stimularea cognitiva oferd directia remodelarii

Fara stimul, plasticitatea rdimane potentiald, dar neutilizata.

Tipuri de activitate recomandate
Cititul
Cititul implica activarea simultana a ariilor vizuale, limbajului, memoriei si interpretarii. Aceasta

activare multipld favorizeaza conectivitatea interregionala si consolidarea circuitelor corticale.

Invatarea activa
Invatarea unui material nou sau a unei abilitati noi stimuleaza formarea de noi conexiuni sinaptice.

Repetarea si aplicarea informatiei contribuie la stabilizarea acestora.

Page 20 of 40



Exercitiile de memorie
Antrenamentul memoriei de lucru si al memoriei episodice stimuleaza hipocampul si cortexul

prefrontal, regiuni esentiale pentru integrarea informatiei si adaptare cognitiva.

Activitatea intelectuala sustinuta
Rezolvarea de probleme, analiza critica, scrierea, planificarea strategica sau studiul aprofundat

solicita retele neuronale complexe, favorizand integrarea si eficienta circuitelor.

Principiul intensitatii si al progresivitatii
Pentru a stimula eficient plasticitatea, activitatea cognitiva trebuie:
— sa fie regulata
— sd implice un grad moderat de dificultate
— sa provoace adaptare progresiva
Activitatile prea simple nu genereaza stimul suficient, iar cele excesiv de solicitante pot duce la

epuizare.

Sinergia dintre suplimente si stimulare cognitiva
Programul creeaza un mediu biologic favorabil prin:
— sustinerea factorilor neurotrofici
— reducerea inflamatiei

— optimizarea energiei neuronale

Stimularea cognitiva transforma acest potential in remodelare functionala reala.

In absenta utilizdrii active a retelelor neuronale, procesele de reconectare si consolidare pot fi
incomplete sau instabile.

Concluzie

Stimularea cognitiva este componenta functionala esentiald a programului. Suplimentele pot sustine

plasticitatea, dar utilizarea activa a creierului este cea care determind directia, intensitatea si stabilitatea

remodelarii neuronale.
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De ce este necesara pauza de 4 saptamani

Interventiile orientate catre stimularea plasticitatii neuronale implicd activarea repetata a cailor
neurotrofice si a mecanismelor de sintezd proteica. Desi aceste procese sunt benefice atunci cand sunt
dozate si etapizate, stimularea continua fara perioade de repaus poate duce la adaptare biologica si
diminuarea raspunsului.

Pauza nu reprezintd o intrerupere pasiva, ci o etapa de stabilizare si recalibrare fiziologica.

Resetarea sensibilitatii receptorilor
Factorii neurotrofici actioneaza prin intermediul receptorilor specifici de la suprafata neuronilor.
Activarea repetata si sustinuta a acestor receptori poate determina:
— reducerea densitatii receptorilor la nivel membranar
— scaderea sensibilitatii la ligand
— modificari compensatorii ale cdilor intracelulare
Acest fenomen, cunoscut drept desensibilizare, este un mecanism fiziologic de protectie impotriva
supraactivarii.
Pauza permite:
— restabilirea expresiei receptorilor
—recalibrarea sensibilitatii acestora

—revenirea la un echilibru homeostatic

Evitarea adaptarii biologice excesive
Organismul tinde sa se adapteze la stimuli constanti. Administrarea continud pe termen lung a
stimulilor neurotrofici poate duce la:
— diminuarea progresiva a efectului
— ajustari compensatorii ale cailor de semnalizare
— reducerea eficientei interventiei
Alternanta dintre faza de stimulare si faza de repaus mentine eficienta biologicad a interventiei si

previne plafonarea raspunsului.
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Prevenirea supraactivarii cronice a cailor neurotrofice
Activarea excesiva si sustinutd a mecanismelor implicate in sinteza proteicd si plasticitate poate,
teoretic, sa:
— creasca stresul metabolic neuronal
— suprasolicite mecanismele de reglare energetica
— perturbe echilibrul dintre formarea si eliminarea sinapselor
Plasticitatea eficienta presupune nu doar formarea de conexiuni, ci si selectia si rafinarea acestora.

Pauza permite consolidarea si integrarea modificarilor deja produse, fara a forta remodelarea continua.

Rolul pauzei in stabilizarea retelelor

In perioada de pauza:
— conexiunile consolidate raman stabile prin utilizare
— retelele neuronale se adapteaza la noul echilibru functional
— procesele inflamatorii s1 metabolice revin la nivel bazal

Aceasta etapa favorizeaza integrarea modificarilor intr-un mod durabil.

Alternanta intre stimul si stabilizare
Plasticitatea neuronala eficienta presupune cicluri:

1. Stimulare

2. Consolidare
3. Stabilizare
4. Recalibrare

Acest model reflectd modul natural in care creierul invata si se adapteaza. Interventiile care respecta

aceasta dinamicd sunt mai sustenabile si mai bine tolerate pe termen lung.

Concluzie
Pauza de 4 saptamani nu reduce eficienta programului, ci ii creste sustenabilitatea. Ea permite:
— mentinerea sensibilitatii receptorilor
— prevenirea adaptarii excesive
— stabilizarea retelelor remodelate
— pregatirea pentru un nou ciclu de stimulare
Aceastd alternantd controlatd sustine un proces de plasticitate progresiv si durabil, evitand

suprasolicitarea mecanismelor biologice implicate.
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Concluzie

Modul de administrare al programului nu reprezintd o simpld repartizare a dozelor pe zile sau

sdptamani, ci reflectd o strategie biologica construita pe dinamica naturald a plasticitatii neuronale.

Activare intensa controlata

Prima etapa urmareste furnizarea unui stimul suficient de puternic pentru a declansa mecanismele
neurotrofice implicate in remodelare. Cresterea expresiei factorilor de crestere, activarea sintezei
proteinelor sinaptice si optimizarea metabolismului energetic necesita o faza initiala de intensitate mai

mare. Totusi, aceasta activare este controlata temporal si dozaj, pentru a evita suprasolicitarea sistemului.

Consolidare progresiva

Dupa initierea proceselor de remodelare, organismul are nevoie de continuitate, nu de intensificare.
Reducerea dozelor in faza de consolidare permite mentinerea activarii moderate a cailor neurotrofice,
sustinerea sintezei proteice si stabilizarea conexiunilor nou formate, fara a induce adaptare excesiva sau

desensibilizare.

Stabilizare
In aceasta etapa, retelele neuronale remodelate 1si consolideaza noul echilibru functional. Sinapsele
relevante sunt intdrite prin utilizare, iar cele redundante sunt eliminate prin mecanisme fiziologice de

selectie. Stabilizarea reprezinta procesul prin care plasticitatea tranzitorie devine adaptare durabila.

Pauza de recalibrare

Perioada de pauza permite restabilirea sensibilitdtii receptorilor si a echilibrului intracelular.
Sistemele de semnalizare revin la un nivel bazal, reducand riscul de adaptare biologica excesiva. Aceasta
alternanta intre stimul si repaus respecta principiile homeostaziei si mentine eficienta interventiei pe

termen lung.
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Abordare progresiva si sustenabila

Plasticitatea neuronala eficientd nu este rezultatul stimularii continue, ci al unui echilibru intre
activare, consolidare si stabilizare. Programul este construit pentru a sustine procesele naturale de
reconectare neuronald intr-un mod progresiv, controlat si sustenabil, fard a forta mecanismele biologice
implicate.

Aceasta strategie reflectd modul 1n care creierul invata si se adapteaza in mod fiziologic: prin cicluri

de activare, integrare si recalibrare.
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Hericium erinaceus — descriere medicala in contextul utilizarii in protocol

Hericium erinaceus este o ciuperca medicinald studiata extensiv pentru potentialul sau neurotrofic si
neuroprotector. Interesul medical actual deriva din capacitatea unor compusi bioactivi specifici — In
special erinacinele (prezente predominant Tn miceliu) si hericenonele (prezente in corpul fructifer) — de a

modula expresia factorilor de crestere implicati in plasticitatea neuronala.

1. Fundament neurotrofic

Principalul mecanism de interes este stimularea expresiei factorului de crestere nervoasa, o
neurotrofina esentiala pentru:
— supravietuirea neuronilor colinergici
— mentinerea integritatii axonale
— diferentierea neuronala
— plasticitatea sinapticd dependentd de activitate

Factorul de crestere nervoasa actioneaza prin legarea de receptorul tirozin-kinazic A, declansand
cascade intracelulare implicate in supravietuirea celulara si reorganizarea citoscheletului neuronal.
Activarea acestor mecanisme favorizeaza:
— cresterea axonald
— extinderea arborizatiei dendritice
— stabilizarea conexiunilor sinaptice nou formate

In cadrul protocolului, Hericium erinaceus reprezinti componenta principala orientata citre

stimularea axei neurotrofice.
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2. Implicatii asupra plasticitatii structurale

Plasticitatea neuronalda presupune modificdri structurale ale retelelor. Cresterea disponibilitatii
factorului de crestere nervoasa faciliteaza reorganizarea microtubulilor si a filamentelor de actina,
elemente esentiale pentru:
— elongarea axonilor
— formarea de noi terminatii presinaptice
— cresterea complexitdtii dendritice

In faza de activare a protocolului, doza crescuti urmareste initierea intensi a acestor procese

structurale.

3. Interactiunea cu mediul inflamator neuronal
Inflamatia cronica de grad scazut poate limita plasticitatea si poate favoriza degradarea sinaptica.
Polizaharidele din Hericium erinaceus au demonstrat proprietdti imunomodulatoare, incluzand:
— reducerea activarii microgliale excesive
— scaderea mediatorilor proinflamatori
— sustinerea echilibrului redox
Prin reducerea stresului oxidativ si inflamator, se creeaza un mediu mai favorabil proceselor de

regenerarce.

4. Implicatii mitocondriale indirecte
Desi nu este un activator direct al metabolismului energetic, sustinerea supravietuirii neuronale si
reducerea inflamatiei contribuie indirect la protejarea functiei mitocondriale. Un neuron stabil structural
si protejat inflamator are un consum energetic mai eficient si o vulnerabilitate redusd la disfunctie

metabolica.

5. Rol etapizat in cadrul protocolului

Faza de activare (4 saptamani)

Doza crescuta urmareste:
— stimularea intensa a expresiei factorului de crestere nervoasa
— initierea proceselor de remodelare axonala
— crearea unui suport trofic robust pentru neuronii vulnerabili

Faza de consolidare (8—12 sdptamani)
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Reducerea dozei permite:
— mentinerea expresiei moderate a factorului de crestere nervoasa
— stabilizarea conexiunilor nou formate

— prevenirea adaptarii excesive a receptorilor

6. Justificare medicald in context neurodegenerativ si neuroinflamator
In conditii caracterizate prin stres oxidativ, inflamatie sau afectare axonald, stimularea suportului
trofic neuronal poate contribui la:
— mentinerea integritatii structurale a circuitelor
— reducerea vulnerabilitatii neuronale
— sustinerea proceselor endogene de reparare
Hericium erinaceus este astfel integrat in protocol ca agent neurotrofic primar, orientat catre

stimularea mecanismelor naturale de reconectare neuronala.

7. Consideratii privind siguranta si utilizarea pe termen ciclic
Administrarea etapizatd si includerea unei pauze sunt fundamentate pe principiile homeostaziei
biologice, evitand:
— desensibilizarea receptorilor
— adaptarea excesiva a cailor de semnalizare

— supraactivarea cronicd a mecanismelor de plasticitate
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Bacopa monnieri — descriere medicala in contextul utilizarii in protocol

Bacopa monnieri este o planta utilizata traditional in medicina ayurvedicd, cu interes neurobiologic
modern datorita efectelor sale asupra functiei cognitive, plasticitatii sinaptice si reglarii raspunsului la
stres. Extractele standardizate contin bacozide, compusi saponinici considerati principalii responsabili

pentru efectele neuroactive.

1. Fundament neurotrofic si sinaptic
Unul dintre mecanismele centrale atribuite Bacopa monnieri este cresterea expresiei factorului
neurotrofic derivat din creier. Acest factor este esential pentru:
— supravietuirea neuronala
— maturarea si diferentierea neuronilor
— formarea si stabilizarea sinapselor
— plasticitatea dependenta de activitate
Factorul neurotrofic derivat din creier actioneaza prin activarea receptorului sdu specific, declansand
cascade intracelulare implicate in supravietuire, sinteza proteica si remodelare sinaptica.
In cadrul protocolului, Bacopa monnieri completeazi efectul neurotrofic al Hericium erinaceus prin

orientarea predominanta catre plasticitatea sinaptica si integrarea functionala a retelelor neuronale.
2. Cresterea densitatii spinilor dendritici

Spinii dendritici reprezinta structuri microscopice esentiale pentru transmiterea sinaptica excitatorie.

Densitatea si morfologia acestora sunt direct corelate cu capacitatea de invatare si memorie.
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Bacopa monnieri este asociata cu:
— cresterea densitdtii spinilor dendritici
— stabilizarea structurilor postsinaptice
— optimizarea comunicarii Intre neuroni
Prin aceste mecanisme, sustine eficienta transmiterii sinaptice si consolidarea retelelor implicate in

memorie §i procesare cognitiva.

3. Modulare colinergica si cognitiva
Bacopa monnieri poate influenta sistemul colinergic prin:
— cresterea disponibilitétii acetilcolinei
— sustinerea activitatii enzimelor implicate In neurotransmisie
— imbunatatirea performantei cognitive
Sistemul colinergic este esential pentru procesele de invatare si memorie, iar integrarea acestui

mecanism 1n protocol sustine plasticitatea functionala.

4. Efecte antioxidante si antiinflamatorii
Stresul oxidativ si inflamatia pot limita eficienta plasticitatii neuronale. Bacopa monnieri contine
compusi cu proprietati antioxidante care pot:
— reduce peroxidarea lipidica
— proteja membranele neuronale
— scddea nivelul mediatorilor proinflamatori
Prin reducerea stresului oxidativ, este mentinuta integritatea sinaptica si este optimizat mediul pentru

remodelare neuronala.

S. Interactiune cu axa stres—adaptare
Bacopa monnieri are proprietdti adaptogene, contribuind la reglarea raspunsului la stres. Stresul
cronic poate reduce expresia factorilor neurotrofici si poate afecta hipocampul.
Prin modularea raspunsului la stres, Bacopa sustine indirect:
— mentinerea expresiei factorului neurotrofic derivat din creier
— protectia structurii hipocampale

— stabilitatea functiei cognitive
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6. Rol etapizat in cadrul protocolului

Faza de activare (4 saptamani)

Doza crescuta urmareste:
— stimularea rapida a expresiei factorului neurotrofic derivat din creier
— initierea cresterii densitatii sinaptice

— amplificarea mecanismelor de integrare neuronala

Faza de consolidare (8—12 saptamani)
Doza moderata sustine:

— stabilizarea conexiunilor nou formate

— mentinerea plasticitatii dobandite

— echilibrul antiinflamator si antioxidant

7. Justificare medicala in context de vulnerabilitate cognitiva
In conditii asociate cu stres oxidativ, inflamatie sau disfunctie cognitivd, Bacopa monnieri poate
contribui la:
— sustinerea memoriei $i atentiei
— protejarea integritatii sinaptice
— optimizarea eficientei retelelor neuronale
In cadrul protocolului, Bacopa monnieri reprezinti componenta orientata citre consolidarea

plasticitatii sinaptice si integrarea functionala a retelelor neuronale remodelate.
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Curcumina fitosomata — descriere medicala in contextul utilizarii in protocol

Curcumind fitosomatd — fundament medical si justificare biologicad in cadrul protocolului
NeuroRegen Adapt

Curcumina este principalul compus polifenolic activ din Curcuma longa, recunoscut pentru
proprietdtile sale antiinflamatorii, antioxidante si modulatoare ale cailor de semnalizare celulara. Forma
fitosomata reprezintd o asociere a curcuminei cu fosfolipide, conceputd pentru a imbunatati

biodisponibilitatea si absorbtia sistemica, aspect esential in contextul interventiilor neurobiologice.

1. Modularea ciilor moleculare implicate in plasticitate

Curcumina are capacitatea de a influenta mecanismele de transcriptie si sinteza proteica implicate in
consolidarea sinaptica. In special, este asociatd cu activarea proteinei de legare a elementului de raspuns
la adenozin monofosfat ciclic si cu modularea complexului tinta al rapamicinei la mamifere.

Aceste mecanisme sunt implicate in:
— transcriptia genelor asociate plasticitatii
— sinteza proteinelor sinaptice
— stabilizarea conexiunilor nou formate
— consolidarea memoriei pe termen lung

Prin influentarea acestor cdi, curcumina sustine transformarea modificarilor sinaptice tranzitorii in

adaptari structurale durabile.
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2. Efect antiinflamator neuronal

Inflamatia de grad scdzut la nivel cerebral este asociatd cu afectarea plasticitatii si degradarea
sinapticd. Curcumina poate modula activitatea factorilor de transcriptie implicati in raspunsul inflamator
si poate reduce expresia citokinelor proinflamatorii.

Aceste efecte contribuie la:
— reducerea activarii microgliale excesive
— limitarea inflamatiei cronice neuronale
— protejarea integritatii sinaptice

Prin stabilizarea mediului inflamator, este favorizata remodelarea neuronala eficienta.

3. Proprietati antioxidante

Curcumina are capacitate antioxidanta direct, prin neutralizarea radicalilor liberi, si indirecta, prin
stimularea enzimelor antioxidante endogene.

Stresul oxidativ afecteaza:
— membranele neuronale
— proteinele sinaptice
— functia mitocondriala

Reducerea stresului oxidativ contribuie la mentinerea stabilitatii structurale si functionale a

neuronilor, facilitdnd procesele de plasticitate.

4. Interactiunea cu factorii neurotrofici

Existd dovezi cd curcumina poate sustine expresia factorului neurotrofic derivat din creier,
contribuind indirect la consolidarea sinaptici. In cadrul protocolului, aceasta actioneazi sinergic cu
Hericium erinaceus si Bacopa monnieri, completand stimularea neurotrofica prin sustinerea mecanismelor

de sinteza proteica si stabilizare structurala.

5. Rolin faza de activare
In faza de activare, doza crescuti urmareste:
— initierea intensd a mecanismelor de transcriptie si traducere proteica
— reducerea rapidd a mediului inflamator
— crearea unui context favorabil remodelarii sinaptice

Aceastd etapd sustine transformarea stimuldrii neurotrofice in modificari structurale reale.

Page 33 of 40



6. Rol in faza de consolidare
In faza de consolidare, doza moderati contribuie la:
— stabilizarea conexiunilor nou formate
— mentinerea activarii moderate a mecanismelor de sinteza proteica

— prevenirea adaptarii excesive a cailor intracelulare

Astfel, curcumina faciliteaza tranzitia de la remodelare activa la stabilizare functionala.

7. Justificare medicala in context neuroinflamator
In conditii caracterizate prin inflamatie cronica, stres oxidativ sau vulnerabilitate neuronala,
curcumina fitosomata poate contribui la:
— protejarea integritatii neuronale
— sustinerea functiei sinaptice
— optimizarea mediului pentru plasticitate
Forma fitosomata este preferatd in protocol datorita absorbtiei superioare comparativ cu curcumina

conventionald, ceea ce permite atingerea unor concentratii biologic relevante la nivel sistemic.
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Rhodiola rosea — descriere medicala in contextul utilizéirii in protocol

Rhodiola rosea este o planta adaptogena utilizatd traditional in regiunile nordice si asiatice, cu interes
medical actual datoritd efectelor sale asupra rezistentei la stres, functiei mitocondriale si performantei
cognitive. Extractele standardizate contin rosavine si salidrozide, compusi bioactivi considerati

responsabili pentru majoritatea efectelor biologice.

1. Optimizarea functiei mitocondriale
Neuronii sunt celule cu necesar energetic ridicat, iar procesele de plasticitate sinaptica, sinteza
proteicd si remodelare structurala depind de disponibilitatea adecvata de energie.
Rhodiola rosea este asociata cu:
— Imbunatatirea eficientei lantului respirator mitocondrial
— sustinerea productiei de adenozin trifosfat
— reducerea acumularii de specii reactive ale oxigenului
Prin protejarea functiei mitocondriale, se asigurd suport energetic adecvat pentru procesele de

reconectare neuronala.

2. Cresterea rezistentei la stres celular
Stresul cronic poate reduce expresia factorilor neurotrofici si poate afecta structura hipocampala.
Rhodiola rosea actioneaza ca adaptogen, contribuind la reglarea raspunsului la stres prin influentarea axei

hipotalamo—hipofizo—adrenocorticale.
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Efectele includ:
— reducerea hiperactivarii raspunsului la stres
— stabilizarea nivelurilor de cortizol
— protejarea neuronilor Tmpotriva suprasolicitarii metabolice
Acest efect este relevant In contextul plasticitatii, deoarece stresul excesiv poate inhiba remodelarea

sinaptica.

3. Sustinerea factorilor neurotrofici
Exista date care sugereaza cda Rhodiola rosea poate contribui la cresterea expresiei factorului
neurotrofic derivat din creier. Acest efect completeazd actiunea Bacopa monnieri si Hericium erinaceus,
contribuind la:
— mentinerea supravietuirii neuronale
— consolidarea sinapselor

— stabilizarea retelelor implicate Tn memorie si adaptare

4. Efecte antioxidante si antiinflamatorii
Prin reducerea stresului oxidativ si modularea mediatorilor inflamatori, Rhodiola rosea contribuie la
protejarea microstructurii neuronale.
Reducerea stresului oxidativ are impact asupra:
— integritatii membranelor neuronale
— stabilitatii proteinelor sinaptice
— functiei mitocondriale

Aceste efecte sustin indirect plasticitatea si reconectarea neuronala.

5. Rolin faza de activare
In faza de activare (4 siptimani), doza crescuti urmareste:
— optimizarea rapida a suportului energetic neuronal
— cresterea rezistentei la stres metabolic
— facilitarea initierii remodeldarii sinaptice
Suportul energetic este esential in aceastd etapa, deoarece procesele de crestere axonald si sinteza

proteica sunt energointensive.
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6. Rolin faza de consolidare
In faza de consolidare (8—12 saptimani), doza moderati sustine:
— mentinerea echilibrului energetic
— stabilizarea retelelor nou formate
— prevenirea epuizarii metabolice

Aceasta etapa asigura continuitatea suportului fara a induce suprastimulare.

7. Justificare medicali in context de vulnerabilitate energetica si stres
In conditii caracterizate prin oboseald mentala, stres oxidativ sau disfunctie energeticd neuronala,
Rhodiola rosea poate contribui la:
— imbunatatirea performantei cognitive
— cresterea rezilientei la stres
— sustinerea proceselor adaptative ale sistemului nervos
In cadrul protocolului, Rhodiola rosea reprezinti componenta orientatd citre suport energetic si

adaptogen, completand stimularea neurotrofica si sustindnd integrarea functionala a retelelor neuronale.
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Integrarea mecanistica a celor patru

componente in cadrul protocolului

Protocolul este construit pe principiul interventiei multimodale asupra plasticitdtii neuronale, prin
activarea convergenta a patru axe biologice majore: neurotroficd, sinaptica, antiinflamatorie si energetica.

Fiecare componenta are un rol specific, dar efectul final rezultd din interactiunea lor sinergica.

1. Axa neurotrofica — suport structural primar
Hericium erinaceus reprezintd componenta orientatd predominant catre stimularea expresiei
factorului de crestere nervoasa. Acest mecanism favorizeaza:
— cresterea axonala
— reorganizarea citoscheletului neuronal
— diferentierea si supravietuirea neuronala
Prin activarea receptorilor specifici, se initiazd procese structurale care creeazd baza reconectarii

neuronale. Aceastd componenta asigura suportul trofic necesar remodelarii.

2. Axa sinaptica — consolidarea conexiunilor
Bacopa monnieri contribuie in principal la cresterea expresiei factorului neurotrofic derivat din creier
si la stabilizarea spinilor dendritici. Actiunea sa este orientatd catre:
— cresterea densitatii sinaptice
— imbunatatirea eficientei transmiterii neuronale
— consolidarea memoriei si a invatarii
Daca Hericium favorizeaza extinderea structurald, Bacopa sustine integrarea functionala a

conexiunilor formate.

3. Axa de stabilizare moleculara — sinteza proteica si reglare inflamatorie
Curcumina fitosomatd actioneazd la nivel de reglare transcriptionala si translationald, influentdnd
mecanismele implicate Tn sinteza proteinelor sinaptice si stabilizarea conexiunilor nou formate.
In paralel, efectele sale antiinflamatorii si antioxidante reduc activarea microgliala excesiva si
stresul oxidativ, crednd un mediu favorabil plasticitatii.
Aceastd componentd are rol de stabilizator molecular si de optimizare a microambientului neuronal.
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4. Axa energetica si adaptogena — suport metabolic

Rhodiola rosea asigura sustinerea metabolismului energetic neuronal si cresterea rezistentei la stres.
Plasticitatea este un proces energointensiv, iar remodelarea sinapticd depinde de disponibilitatea adecvata
de energie celulara.

Prin optimizarea functiei mitocondriale si reducerea stresului oxidativ, Rhodiola sustine:
— productia de energie
— mentinerea homeostaziei metabolice
— prevenirea epuizarii neuronale

Aceasta componentd asigura substratul energetic necesar tuturor proceselor activate de celelalte

extracte.

5. Model integrativ al actiunii
Interventia poate fi conceptualizata astfel:
— Hericium initiaza remodelarea structurala
— Bacopa consolideaza si stabilizeaza conexiunile
— Curcumina optimizeazd mediul molecular si inflamator

— Rhodiola furnizeaza suport energetic si adaptativ

Prin actiunea combinata, se obtine:
— stimularea regenerarii axonale
— cresterea plasticitatii sinaptice
— consolidarea retelelor neuronale
— stabilizarea mediului celular

— sustinerea adaptabilitatii cerebrale
6. Dinamica etapizata a protocolului
Faza de activare furnizeaza un stimul intens pentru initierea proceselor neurotrofice si metabolice.

Faza de consolidare permite stabilizarea conexiunilor nou formate si integrarea lor functionala.

Pauza de recalibrare previne adaptarea excesiva si mentine eficienta biologica a ciclurilor ulterioare.
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7. Sinergia ca principiu central
Niciuna dintre componente nu actioneaza izolat. Plasticitatea neuronala este rezultatul interactiunii
dintre suportul trofic, eficienta sinapticd, echilibrul inflamator si disponibilitatea energetica. Protocolul

reflecta aceasta complexitate biologica printr-o interventie coordonata si etapizata.

Concluzie integrativa

Integrarea celor patru componente urmareste sustinerea proceselor naturale de reconectare neuronala
printr-o abordare sistemica. Strategia combind stimularea structurald, consolidarea functionala,
stabilizarea moleculard si suportul energetic intr-un model progresiv si sustenabil, adaptat dinamicii

fiziologice a plasticitatii cerebrale.
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