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Part1: 5-8 min

LE Ginkgo biloba et son action
orolongee de 24h.
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GINKGOATAE: AN UNMODIFIED PHYLUM
THROUGH THE CENTURIES

Gymnospermae
' Coniferophytina Cycadophytina \ Angiospermae
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MAIN ACTIVES OF THE CLINICALLY TESTED
STANDARDIZED EXTRACT

Main terpenic constituents of

Ginkgo biloba standardized extract
o o

Ginkgoflavonglycosides

o Bilobalide
Ginkgolides R_®
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>24% of ginkgoflavoglucosides by HPLC

>6% as sum of ginkgolides A, B,C and
bilobalide by HPLC

<5 ppm of total ginkgolic acids by HPLC

Batch 26272/m1
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Batch 26361/M2
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Batch 26361/M1
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e Giehge Biehae fatiact (Leat NIRASAZAE 1807107 071
NNGESO4E Comples 111 Lot # 190603-1)

_,,__,_..,,,

e Ginkgo Biloba Extract (Lot¥ NNGBS0246-1807107-02)|

— GBEIA Complex
lecithin (Lot ¥ 021919¢)

? :--rnn—-nu " ) '1. u-:-mmm» “
Counts

~ Ginkgo Biloba Extract (Lot# NNGBS50246-1807107-02)
e NGB 30246 Complex 1:3 (Lot # 190603.2)
- Soy lecithin (Lot ¥ 021919P) ”
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» Nj:— [29) (Cobalt (Co)) i
X-Ray Diffraction (XRD) scientifically validates a key design feature in
Ginkgosome™.
Analytically verified superior liposomal formation and structural integrity.
.* I M C D Value through expertise
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PS: Key element to create Ginkgosome

Liposome

Peripheral (extrinsic) pro(e_ln
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n phospholipid
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Phytosome
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Kennedy et al. (p. 204

HUMAN PSYCHOPHARMACOLOGY

Hum. Psychopharmacol Clin Exp 2007; 22: 199-210. " GWILEY
Published online 25 April 2007 in Wiley InterScience g InterScience’
(www.interscience.wiley.com) DOI: 10.1002/hup.837 T TTovIvSCRrTeen avTe

Acute cognitive effects of standardised Ginkgo biloba
extract complexed with phosphatidylserine

D. O. Kennedy'*, C. F. Haskell', P. L. Mauri” and A. B. Scholey’

:Human Cognitive Neuroscience Unit, Division of Psvchology, University of Northumbria, UK
“Institwte of Biomedical Technologies (ITB-CNR), Segrate (Milano), Traly

Figure 1.
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Mean levels of bilobalide and ginkgolids A and B in serum samples taken at baseline, 3 and 6.5 h post-dose. The figure represents

data from the 13 participants that provided a full set of samples
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Figure 2. Effects of the treatments on the individual task outcome measures from the CDR battery. Mean baseline and change from baseline
scores (with standard errors) are presented. Tasks are displayed in order of completion, with a graphical representation of measures
generating significant differences on the initial ANOVA and subsequent planned comparisons (°, p < 0.05; **, p < 0.01; ***, p < 0.005; ***,
p <0001 compared 1o placebo). Ginkgo + PC=Ginkgo complexed with phosphatidylserine; Ginkgo + PS = Ginkgo complexed with
phosphatidylserine
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Figure 3,  Effects of the treatments on the primary outcome cognitive factors denived from the CDR battery outcomes. Mean baseline and
change from bascline scores (with standard errors) are presented, with a graphical representation of the factors generating significant
differences on the initial ANOVA and subsequent planned companisons (*, p < 0.05; ", p < 0.01; """, p < 0.005; """, p < 0.0005 compared
to placebo). Ginkgo + PC = Ginkgo complexed with phosphatidylserine: Ginkgo + PS = Ginkgo complexed with phosphatidylserine
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Briskey and Rao
BMC Complementary Medicine and Therapies (2022) 22:206 B M c CO m pl ementa I'y

https://doi.org/10.1186/s12906-022-03679-x Medicine and Therapies

:
Briskey and Rao o

A double-blind, randomised cross-over study
to evaluate the absorption of a commercially
available Ginkgo biloba extract compared

to the liposomal extract Ginkgosome

David Briskey'? and Amanda Rao''®

s N

Abstract

Background: Ginkgo biloba extracts (GBE) have been used in traditional medicines for centuries. GBE has been
shown to deliver protective effects against symptoms of age-related cognitive decline. Despite there being stand-
ardised extractions for GBE, there is still variability in the absorption and efficacy of different extracts. Following the
development of a liposomal GBE (Ginkgosome™), the aim of this study is to investigate the absorption of the liposo-
mal formulation compared to a comparator formulation of equal dose.

Methods: Thirteen healthy male and female volunteers completed this single equivalent dose, randomised, double-
blind crossover study. Plasma concentrations were determined at baseline and at regular intervals over a 24-h period
following ingestion of 120 mg of either a liposomal or comparator formulation.

Results: The liposomal formulation was able to increase plasma concentration of ginkgolide B and Cby 1.9 and 2.2-
fold compared to the comparator formulation.

Conclusion: The novel liposomal formulation is safe in humans and demonstrates superior absorption for the supply
of GBE constituents compared to a comparator standardised formulation.

Keywords: Ginkgo biloba, Absorption, Ginkgosome, Pharmacokinetics
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Table 2 GBE plasma absorption concentration, maximum plasma concentration and time to maximum concentration for GB, GC and
BB for both groups. Data presented is the groups average based on the individual participants specific AUC, C_,, and T, ,, data

Briskey and Rao = . :

Ginkgosome ™ Standard Ginkgosome"™ Standard Ginkgosome ™ Standard
AUC 996+528" 527177 42+25* 19+14 014+388 866+330
Cinae (n@/mL) 132+6.2% 78+21 06+0.1 05+01 172+£71 196+79
Ty (hrs) 46+1.3" 25+1.1 5112 2616 45+18" 18+1.1

Values presented are values are mean + SD
GB ginkgolide B, GC ginkgolide C, BB bilobalide, AUC area under the curve, C,,, maximum concentration, T, time for maximum concentration
' p<0.05

A B

254 1.0
3 204 7 -+~ Standard ;E 084
éﬂr e 2 06
= 10 [ § 0.4

5 o 0.2+

O - tSepyy—y ‘gl ™ v—.ﬁ 0.0+

s 2 4 6 8 101214 16 18 20 22 24 o ] 5 B8 10 12 14 16 18 20 22 24

Time (hours) R Time (hours)

C D

304 401
g 25+ s ) 30 -+~ Standard
2 204 5 -=- Ginkgosome™
s 154 E 20+

E }

g 104 g 10

5+ . P ——
Do Ny 8 TEiTlithnaney

1
5 2 4 6 B 101214 16 18 20 22 24 104 * 111 x “; :
Time (hours) (

Fig. 1 A Plasma absorption of GB. B Plasma absorption of GC. € Plasma absorption of BB. D) Total (GB, GC & BB) plasma absorption over 24 h. *
Significantly different C,,,, p <0.05. Data presented is the groups average for each specific time point and may not represent the true C,,,,, and/or
Tnax 35 presented in Table 2
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Part Il : 12-15 min

L'Huperzia serrata (qui contient de I'Huperzine A),
'inhibiteur naturel de l'acétylcholinestérase ?

40 mg Huperzia Serrata Extract = 400 pg Huperzine A
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Friedli and Nibaldo C. Inestrosa

. molecules MDPI|

Review

Huperzine A and Its Neuroprotective Molecular Signaling in
Alzheimer’s Disease

Maria Jestis Friedli ! and Nibaldo C. Inestrosa '%*

1 Centro de Excelencia en Biomedicina de Magallanes (CEBIMA), Universidad de Magallanes,

Punta Arenas 6210427, Chile; mariajesusfriedli@gmail.com

Departamento de Biologia Celular y Molecular, Centro de Envejecimiento y Regeneracion (CARE-UC),
Facultad de Ciencias Bioldgicas, Pontificia Universidad Catolica de Chile, Santiago 8331150, Chile

*  Correspondence: ninestrosa@bio.puc.cl

Abstract: Huperzine A (HupA), an alkaloid found in the club moss Huperzia serrata, has been used
for centuries in Chinese folk medicine to treat dementia. The effects of this alkaloid have been
attributed to its ability to inhibit the cholinergic enzyme acetylcholinesterase (AChE), acting as an
acetylcholinesterase inhibitor (AChEI). The biological functions of HupA have been studied both
in vitro and in vivo, and its role in neuroprotection appears to be a good therapeutic candidate for
Alzheimer ’s disease (AD). Here, we summarize the neuroprotective effects of HupA on AD, with an
emphasis on its interactions with different molecular signaling avenues, such as the Wnt signaling,
the pre- and post-synaptic region mechanisms (synaptotagmin, neuroligins), the amyloid precursor
protein (APP) processing, the amyloid-p peptide (Ap) accumulation, and mitochondrial protection.
Our goal is to provide an integrated overview of the molecular mechanisms through which HupA
affects AD.
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Friedli and Nibaldo C. Inestrosa

Mode d'action: AV}
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AChE
(Globular Tetramer G4)
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Friedli and Nibaldo C. Inestrosa

Table 1. Molecular targets of HupA'’s cholinergic mechanisms in dementia-related pathologies and effects of treatment.

Molecular Target Effects of HupA Treatment References
Reduced neuronal loss
Inhibition of Decreased A neurotoxicity]. Attenuated p53-mediated cell death [9,37,39,46,49]
AChE Downregulated NF-kp signaling PR R
Downregulated p65 translocation-related neurodegeneration |
S Decreased NF-kB signaling
Ac“"at‘zz'g_ﬂgﬁ;h& S Increased GABAergic transmission [31,46,47)
Reduced pro-inflammatory cytokines
Upregulation of Neurotrophin Reduced loss of cholinergic neurons [52]
S Improved neuronal survival through PI3K/TrkB/mTOR signaling :
Activation of BDNF/TrkB Induced LTP and synaptic transmission [48,51,52,54]
Upregulation of Bcl-2 and downregulation of Bax Decreased apoptotic activity [38]
Upregulation of Synaptotagmin Improved synaptic vesicle exocytosis [48]
Interaction with ChE-like domain of Neuroligin-1 Decreased AP aggregation [37,46,60]
Decreased tau phosphorylation and Ap accumulation
Increased neurogenesis and modulation of synaptic plasticity
Downregulation of activity of GSK-33 Increased nonamyloidogenic processing of APP] [39,46,48,54]

Downregulated NF-kp signaling downregulated p65
expression-related neurodegeneration
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CBIP — Huperzine A

sggifi Fiches de Transparence & Méthodologie & Glossaire & Feed-back NL FR
obésité Corticostéroides ~
s Statines ~
Sevrage tabagique Naftidrofu ryl v
TDAH Produits (dans la démence), non disponibles sur le marché belge ;
Troubles gastriques Positionnement
Troubles mictionnels chez 'homme (HBP) Voir les produits spécifiques.
o Produits (dans la démence), non disponibles sur le marché belge vs. controle
Lécithine ~

Mésylate de co-dergocrine ~

Vinpocétine ~

Huperzine A ~

Latrépirdine ~

WILLPHARMA




CBIP — Huperzine A

M gg'lfl Fiches de Transparence #~ Méthodologie & Glossaire ¢ Feed-back

Positionnement

ILn'y a pas de preuves suffisantes de lefficacité de l'huperzine A dans le traitement de la démence.

Huperzine A vs. contréle Cacher le texte étendu

Le médicament chinois huperzine A (un alcaloide naturel, extrait de U'Huperzia serrata, de la famille des lycopodiacées) est
un inhibiteur des acétylcholinestérases et aurait en outre des effets protecteurs contre le stress oxydatif. Pour cette raison,
il a été testé en Chine comme médicament contre la maladie d’Alzheimer. Selon une Cochrane Review, 'huperzine A
semblait avoir des effets positifs sur le fonctionnement cognitif, létat général, le fonctionnement général et les problémes
du comportement chez des personnes avec la maladie dAlzheimer. On n’a pas observé de différence significative entre
l'huperzine A et le placebo au niveau des effets indésirables

Cette revue incluait 6 études (n = 454) dont la méthodologie était généralement de faible qualité et dont une seule
étudiait une population suffisamment importante. Toutes les études ont été réalisées en Chine.

Lhuperzine A (a la dose de 0,3 a 0,4 mg par jour) a été comparée au placebo, a l'acupuncture, a un traitement
standard et en association a de la vitamine E,avec un placebo + vitamine E. Des différences significatives ont été
observées entre 'huperzine A et le placebo pour le score MMSE (différence moyenne aprés 8 a 36 semaines = 2,81 ;
p < 0,00001),ADAS-Cog (différence moyenne apres 12 semaines =-5,36 ; ICa 95 % de -7,08 a-3,64), CIBIC-plus (OR
apres 12 semaines = 4,32 ;1Ca 95 % de 2,37 a 7,90) et ADL (mesurées aprés 8 a 36 semaines, différence moyenne =
-717; p <0,00001).

Les effets indésirables étaient principalement cholinergiques (excitation, hyperactivité, obstruction nasale, nausées
et vomissements, insomnie, anorexie, vertiges, soif et constipation), mais leur fréquence n'avait pas augmenté de
maniére significative dans le groupe huperzine par rapport au groupe placebo &

.D'autres études sont nécessaires, avec un plus long suivi sur lefficacité, la posologie et U'innocuité dans de plus grandes
populations, également en dehors de la Chine.

Une étude de petite taille n'a pas trouvé d'effet de ['huperzine A chez des patients avec une démence vasculaire &,
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(5[ Cochrane
wo? Library

Cochrane Review e

Huperzine A for Alzheimer's disease (Review)

Li J, Wu HM, Zhou RL, Liu GJ, Dong BR

Cochrane Trusted evidence,
= Li bl'a r Informed decisions.
. y Better health. Cochrane Database of Systematic Reviews

Analysis 1.1. Comparison 1 Huperzine A versus placebo only, Outcome
1 The change of general cognitive function measured by MMSE.

Study or subgroup Treatment Control Nean Difference Weight Mean Difference

N Mean(SD) N Mean(SD) Fixed, 95% C1 Fixed, 95% CI
L1935 14 0.4(102) 14 2(72) 1% -1.6[-8.14,4.94]
X 1997 50 i) 53 0.418) - 2.48% 2.55(-052,5.62)
Yang 2003 3 43(31) 0 0101y - 7a2% 42265579
Zhou 2004b 12 16(21) 12 0.4 - 5111% 2.03(0.71,3.35)
Total *** 11 109 &> 100% 2.81(1.87,3.76)
MeterogeneRy: Tau's0; Chi*»6.2, df=3(P=0_1); P=51.65%
Test for overall eMect: 225 83 P<0.0001)

Favours comtrol 40 o 5 10 Favours treatment
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Cochrane Review

Analysis 1.4. Comparison 1 Huperzine A versus placebo only, Outcome 4 The
change of functional performance measured by ADL at the end of treatment.

Study or subgroup Treatment Control Nean Difference Weight Mean Difference
N Mean(SD) N Mean(5D) Fixed, 95% C1 Flxed, 95% CI
Liu 1995 14 36(148) 14 26(158) ‘ + 198% £2[-17545.14)
Favours treatment 30 s o s 10 Favours control
Study or subgroup Treatment Control Nean Difference Weight Mean Difference
N Mean(SD) N Mean(SD) Fixed, 95% C1 Fixed, 95% CI
Xu 1997 50 -36(134) 53 1394 S — 19.01% -4.83]-9.32,-0.34]
Yang 2003 35 66(102) 30 ocms G—>— 13.45% 6.611.16,2.04)
Zhou 2004b 12 49(34) 12 2309 44— $357% 8.1%-10.69,-5.61)
Total *** 11 109 - 100% 7.17(-9.13,-5.22)
Heleropenely: Tau"s0; Chi's 17, de3(Pe0.64); 1"e0%
Test for overall effect: 2+7.18{P<0.0001)

Favours treatment 20 s 0 I 10 Favours control
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Cochrane Review

Analysis 1.6. Comparison 1 Huperzine A versus placebo only,
Outcome 6 The number of dizziness during the treatment period.

Study or subgroup Treastment Control Odds Ratie Weight 0dds Ratio

a/N n/N M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% C1
X 1997 450 /53 o T313% 0.680.18,2.57]
Yang 2003 318 2/%0 ~= 2687% 13102843
Total (95% C1) LE) L3 100% 0.85(0.29,2.47)

Total events: 7 (Treatment), 8 {Control)
Heterogenelty: Taw's0; Chit=0 32, df=1(P=0,57); I'=0%
Test for overall efect: 2+0.3(P+0.77)

Favours treatment 01 02 03 1 2 S 10 Favours control

3

Analysis 1.7. Comparison 1 Huperzine A versus placebo only, Outcome
7 The number of nausea or vomiting during the treatment period.

Study or subgroup Treatment Centrel Odds Ratie Wesght 0Odds Ratio

AN n/N M-M, Fixed, 95% CI M-M, Flxed, 95% C1
Xa 1997 450 1s3 —— &) 1.2% 4.52{0.49,41.92)
Yang 2003 35 2/30 =1 &8.8% 131(02,8.43)
Total (95% C1) 85 8 | ——oEpEse—— 100% 2.31(0.53,9.22)
Total events: 7 (Treatment), 3 (Control)
Meterogenely: Tau's0; Chi*«0.7, df=1(P+0.4); 1*»0%

Test for overall efiect: 251.19(P0.23) l

Favours treatment 03 92 as 1 3 § 30 Favours control
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CBIP- Fiche transparence “Démence”

CENTRE BELGE D'INFORMATION
PHARMACOTHERAPEUTIQUE

L ]
" C B | I n Recherche par nom, principe actif, ... Actualités Publications Formations Contact A propos de nous NL ﬂ v

la dépendance -

106 Antiparkinsoniens 1011. Médicaments de la maladie dAlzheimer

108 Médicaments de la spasticité Les médicaments suivants sont utilisés dans la maladie dAlzheimer:
musculaire

- 105 Antimigraineux e les inhibiteurs des cholinestérases

e la mémantine
o le Ginkgo biloba.

10.10. Inhibiteurs des cholinestérases

-}-1011. Médicaments de la maladie
dAlzheimer

&% 10111 Inhibiteurs des cholinestérases

™ afficher tous les
conditionnements

Les médicaments utilisés dans les troubles vasculaires (voir 1.10. Troubles vasculaires artériels 4) n'ont pas de place dans la maladie dAlzheimer.

© Positionnement

Voir la Fiche de transparence "Démence” |7, Folia de mai 2016 et Folia d'aott 2018.

A Donépézil e s cerrs-te-mratadie d/Alzheimer est limitée étant donné que leur effet est modeste et qu'ils présentent assez bien
A Galantamine d'effets indésirables. Il n'y a pas d'arguments en faveur d'un effet neuroprotecteur ou d’un effet préventif sur le développement de la maladie
A Rivastigmine dAlzheimer, que ce soit dans la population générale ou chez des personnes présentant des troubles cognitifs légers.
10112 Mémantine e |Ln'est pas clair dans quelle mesure les médicaments de la maladie dAlzheimer améliorent la qualité de vie des patients et de leur entourage; ces
10113 Ginkgo biloba médicaments ont été autorisés (enregistrés) sur la base de tests de la fonction cognitive et non sur la base d'études ayant comme criteres
[ 1012 Médicaments de la maladie de - dévaluation le maintien du fonctionnement quotidien. IL n'est pas non plus démontré que ces médicaments peuvent retarder le placement en

institution spécialisée.
e Les inhibiteurs des cholinestérases a action centrale ont un effet favorable modeste et temporaire sur les fonctions cognitives chez certains
Il @ recherche par Nom de spécialité patients atteints d'une forme légére & modérément sévere de la maladie dAlzheimer; on ne peut pas prédire quels sont les patients qui
répondront au traitement. Les différents inhibiteurs des cholinestérases semblent comparables entre eux quant a leur efficacité.

[ & recherche par principe actif

* Avec les inhibiteurs des cholinestérases, un effet favorable modeste et temporaire a également été observé dans certaines études dans la
démence liée a la maladie de Parkinson, dans la démence a corps de Lewy et dans la démence vasculaire. Dans la maladie de Parkinson,
Lutilisation des inhibiteurs des cholinestérases peut étre entravée par une aggravation des symptomes moteurs.
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Fiche démence - CBIP

* Traitement médicamenteux
de la démence 2011 (p.44)

Huperzine A

Pour la premiére fois, I'efficacité du médicament chinois ‘huperzine A’ a été étudiée
en dehors de la Chine chez des personnes présentant une forme légéere a
modérément sévere de démence. Il ressort d'une étude de phase Il randomisée en
double aveugle, con’rrolee par plccebo qu opres un traitement de 16 semaines, la
L pas efficace; en revanche, la
positif fimité mais
significatif sur la cognition. Pour les autres criteres d'évaluation, on n'a pas observé
de différences significatives entre I'huperzine A (les deux doses) et le placebo. Il n'y
avait pas de différence significative en ce qui concerne I'apparition d'effets
indésirablese.

a. Dans cette étude de phase Il randomisée en double aveugle, 210 patients présentant une
forme Iégére & modérément sévere de démence ont été randomisés en 3 groupes
(huperzine A 200 ug 2 fois par jour, huperzine A 400 ug 2 fois par jour et un placebo). Aprés
16 semaines de traitement, seul le groupe ayant recu la dose la plus élevée manifestait
une différence limitée mais significative par rapport au placebo en ce qui concerne la
cognition: avec I'huperzine A 400 ug, on a constaté une amélioration de 1,1 points sur le
MMSE, par rapport & une diminution de 0,4 points dans le groupe placebo (p = 0,007); les
résultats sur I'ADAS-Cog étaient tout juste non significatifs. On peut douter de limpact
clinique de cette différence limitée. La plus faible dose n'était pas associée & un effet
significatif sur la cognition. On n'a pas observé de différences entre les deux groupes
d'intervention et le groupe placebo en ce qui concerne le comportement, les AVQ et
I'impression d'amélioration selon I'investigateur, ni en ce qui concerne |'apparition d'effets
indésirables'2,
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A phase II trial of huperzine A in mild to

moderate Alzheimer disease
A

ABSTRACT

Objective: Huperzine A is a natural cholinesterase inhibitor derived from the Chinese herb Huper-
zia serrata that may compare favorably in symptomatic efficacy to cholinesterase inhibitors cur-
rently in use for Alzheimer disease (AD).

Methods: We assessed the safety, tolerability, and efficacy of huperzine A in mild to moderate AD
in a multicenter trial in which 210 individuals were randomized to receive placebo (n = 70) or
huperzine A (200 pg BID [n = 70] or 400 ug BID [n = 70]), for at least 16 weeks, with 177
subjects completing the treatment phase. The primary analysis assessed the cognitive effects of
huperzine A 200 ug BID (change in Alzheimer's Disease Assessment Scale-cognitive subscale
[ADAS-Cog] at week 16 at 200 png BID compared to placebo). Secondary analyses assessed the
effect of huperzine A 400 ug BID, as well as effect on other outcomes including Mini-Mental
State Examination, Alzheimer's Disease Cooperative Study-Clinical Global Impression of Change
scale, Alzheimer's Disease Cooperative Study Activities of Daily Living scale, and Neuropsychiat-
ric Inventory (NPI)

analyses |huperzine A 400 pg BID showed a 2.27-point improvement in ADAS- Cog 4t 11 weeks vs
0.29-point decline in the placebo group (o 9Z-point improvement vs 0.34-point
improvement in the placebo arm (p = 0.07) at week 16. Changes in clinical global impression of
change, NPI, and activities of daily living were not significant at either dose.
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* Dosage : 2x400 pg/jour

Figure 2 Intention-to-treat last observation carried forward analyses of

Disease

(ADAS-Cog) change score
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Placebon = 69, 200 ugn = 68,400 ugn = 73.

RAFIIET AL. (N=210) (26 WEEKS)

Table 3 Changes from baseline In cognitive and functional measures by treatment
arm, at each timepolnt, using last observation carried forward

Cognitive measure Week 6 (SD) Week 11(SD) Week 16 (SD) p Value®
0.25(4.67) 029(4.19) -0.34(5.17)
-075(4.42) -0.47(4.51) -0.32(15.37)
-0.93(5.00) -227(511) -1.92(5.30)
-033(3.31) 0.12(3.02) -0.40(3.31)

0.66 (2.85) 0.51(291) 0.65(285)
0.91(253) 103(264) 1.10(284)
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arm, at each timepoint, using last observation carried forward

[ Table 3

Cognitive measure Week 6 (SD) Week 11 (SD) Week 16 (SD) p Value®
ADAS-Cog

Placebo 0.25(4.67) 0.29(4.19) -0.34(5.17)

200 pg -0.75(4.42) -0.47(4.51) -0.32(15.37) 0.980

400 ug -0.93(5.00) -2.27(5.11) -1.92(5.30) 0.070
MMSE

Placebo -0.33(3.31) 0.12(3.02) -0.40(3.31)

200 pug 0.66 (2.85) 0.51(2.91) 0.65(2.85) 0.060

400 pg 0.91(2.53) 1.03(2.64) 1.10(2.84) 0.007

Changes from baseline in cognitive and functional measures by treatment 1
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Longue Action PHARMACOKINETICS (LI ET AL)

* 40 mg HSE =400 pg HA

1%*0,4mg

= 24hin blood

—> Start after 5-10minutes
= Peak at +/- 1h

= Elimination t1/2=716min

EUROPEAN JOURNAL OF DRUG METABOLISM AND PHARMACOKINETICS 2007, Vol. 32, No. 4, pp. 183-187

Pharmacokinetics of huperzine A following oral admin-
istration to human volunteers

1400 1600

Y.X. LI, R.Q. ZHANG, CR.LL X.H. JIANG o
time (min)

West China School of Pharmacy, Sichuan University, Sichuan, Peoples’ Republic of China

Figure 1. Mean plasma concentration time profile after oral administration of 0.4 mg of huperzine A in tablet form
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Annexes

* GINKGO BILOBA
- Kennedy et al. (2007)
- Briskey and Rao (2022)

HUPERZIA SERRATA

Friedli and Inestrosa (2021)
Rafii et al.

Fiche Transparence Démence
Li et al. (2006)

Cochrane Review (2008)
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