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INTRODUGAO

A prevaléncia e a gravidade da obesidade,
diabetes e sindrome metabdlica, resultante do
modo de vida moderno, aumentam a cada ano.
Como estratégias bem sucedidas e preventivas, a
terapéutica com fitoterapicos e alimentos
funcionais sdo amplamente utilizados em muitos
pal'se)s, como prevengao e controle (Young,
2010).

A obesidade persistente desregula processos
metabdlicos, como a acado da insulina,
metabolismo de lipideos e acidos graxos; o que
afeta, severamente, os processos de controle da
glicer)nia, pressao arterial e lipideos (Lois Kumar,
2009).

Comeca assim um conjunto de cond igbes, tais
como: hi perglice mia, dis lip id em ia , hi perten
sa o e esta do procoagulante, conhecido como a
sindrome metabdlica (Arancibia, 2011).

Esses dados sugerem que a obesidade e
sindrome metabdlica sdo precursores imediatos
de diabetes mellitus tipo 2 (DM2) e doengas
cardiovasculares (DCV), (Foltran et al, 2010).

A Attivos Magisttrais, uma empresa do Grupo
Pharmacopéia, com mais de 40 anos na area das
ciéncias da saude, especializou-se na pesquisa e
desenvolvimento de insumos, originarios da
Medicina  Tradicional Brasileira (MTB),
desenvolve a Pholia Roja 7, uma assemblage de
espécies do género Baccharis com L. sinenses,
combinacgao proprietaria de diferentes géneros e
espécies, coadjuvante no tratamento e prevengéo
da obesidade e sindrome metabdlica.

FISIOPATOLOGIA DA OBESIDADE

Sobrepeso e obesidade sao condicdes bem estabe-
lecidas que podem levar a sindrome metabdlica,
caracterizada por um estado de inflamacao crénica
de baixo grau, estresse oxidativo, hiperlipidemia e
resisténcia a insulina (Martinez, 2006; Neligan,
2010).

A seguir séo apresentados fato res criticos que
podem ser utilizados como alvos terapéuticos/pre-
ventivos para combater a patogénese da sindrome
metabdlica, a partir da obesidade (Figura 1).

OBESIDADE

HIPERLIPIDEMIA

|Ljpoproteina de alta densidade (HDL)
1 Acidos graxos livres

1 Triglicerideos

1 Colesterol

ESTRESSE OXIDATIVO

1 Formacao radicais livres
TSubsténcias reativas acido tiobarbituricos (TBARS)
| Sistema antioxidante (GSH, SOD)

DOENCAS CARDIOVASCULARES

1 Inflamagéo vascular
1 Pressao sanguinea
1 Doengas cardiacas

HIPERGLICEMIA

1 Hemoglobina glicosilada (HbA1C)

RESISTENCIA A INSULINA

1 Glicemia
1 Hemoglobina glicosilada (HbA1C)
| Sensibilidade a insulina

INFLAMAGAO

1 Apoptose de adipdcitos
1 Infiltragéo de macréfago
1 IL-6, TNF-a

Figura 1: Fisiopatologia da obesidade e seus fatores associados.
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O estresse oxidativo é a marca registrada de varias
doengas crbnicas, como obesidade e sindrome
metabdlica. Os niveis de producao de estresse oxida-
tivo, ou seja, de espécies reativas de oxigénio (ROS),
significativamente aumentada, provoca danos tecidu-
ais, micro e macrovasculares (Spiteller, 1993).

Estudos revelam que frutas exoticas melhoram distur-
bios metabdlicos e as condigdes resultantes da obesi-
dade (Yadav H, 2011), veja tabela nutricional do L.
sinesis abaixo.

Ambos os estudos in-vitro e in-vivo foram conduzidos
a explorar os efeitos benéficos do L. sinesis, a maioria
dos quais sugerem um potencial sélido para a
utilizacdo do extrato, como uma terapéutica suple-
mentar para melhorar a obesidade, diabetes e suas
complicagdes (Obrosova et al, 2010).

Verificou-se ainda que o extrato aumenta a prosta-
glandina (PGE2) numa linha celular de macréfagos,
que sao considerados inibidores-chave da resposta
inflamatéria imune (Huang & Wu, 2002).

Recente estudo, de uma mistura a base de L. sinen-
sis, mostrou reducéo significativa dos niveis de ROS e
0 nivel de expressdo do gene da enzima superéxido
dismutase (SOD), em adipdcitos de animais. Amistura
também atenuou a expressdo do gene do TNF-a
adipocinas, MCP-1, PAI-1, adiponectina e leptina em
adipécitos brancos, nos quais contribuem fortemente
para a patogénese da sindrome metabdlica, associa-
da a obesidade (Sakurai et al, 2008).

ESPECIES REATIVAS DE OXIGENIO
(ROS) X FRUTAS EXOTICAS
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Calcio, Ca (mg)

Ferro, Fe (mg)
Magnésio, Mg (mg)
Fosforo, P (mg)
Potassio, K (mg)
Saédio, Na (mg)
Zinco, Zn (mg)
Cobre, Cu (mg)
Manganés, Mn (mg)

Selénio, Se (mcg)

Tabela Nutricional Fonte: Banco de Dados do USDA National Nutrient, 2011.

MECANISMO DE AGAO

O fitocomplexo formado pelos marcadores da Pholia
Roja™ com padronizagdo unica, aumenta a capaci-
dade antioxidante e reduz a biossintese de tecido
adiposo, por meio do mecanismo de desacoplamento
de prétons, na formacao de ATP mitocondrial. Esse
mecanismo provoca uma leve diminui¢cdo do potencial
eletroquimico de H+, que é recomposto a custa do
aumento da respiracdo/oxidacdo de substratos
energéticos. Isto faz com que as células consumam
mais glicose e gordura que o normal, evitando assim,
a biossintese de tecido adiposo, veja esquema 1, a
seqguir.

A produgéo de energia no corpo humano se faz, em
sua maioria, com presenca de oxigénio. A reacdo
responsavel por isso € a fosforilacdo oxidativa, que
ocorre nas mitocéndrias pelo processo de transporte
de elétrons, no qual a energia é armazenada na forma
de ATP, a partir de ADP e fosfato (Nelson et al, 2002).
Esta formagao de energia se processa pelo transporte
de elétrons de hidrogénios, oriundos dos alimentos
energéticos, carboidratos, gorduras e proteinas.

Os polifendis, em especial, melhoraram o perfil
metabdlico, caracterizado pela reducdo do peso, da
glicemia, niveis de colesterol total, triglicerideos,
acidos graxos livres, leptina, e os niveis de insulina
em jejum. Verificou-se o potencial antidiabético do
extrato de L. sinensis, por meio dos efeitos anti-in-
flamatorios, em modelo animal (GUO et al, 2004).

Pholia Roja™ reforga a capacidade antioxidante do organismo, inibe
a sintese de adipdcitos, que evita a sindrome metabdlica e

obesidade, induzida pela inflamagao cronica.
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Pholia Roja™ no meio celular faz com que os prétons
sejam carregados para fora da mitocondria, inibindo a
sintese de ATP. Isso faz com que as células
consumam mais glicose e gordura que o normal,
evitando assim, a biossintese do tecido adiposo.

Aumentar o gasto de energia, via desacoplamento mitocondrial
(vazamento de protées), tem sido reconhecido como uma estratégia

eficaz para estimular a perda de peso (Dalgaard LT ,2001).

DESACOPLADOR DE GORDURA

EVIDENCIAS CIENTIFICAS

ESTUDO PRE-CLINICO DE EFICACIA E SEGURANGA DO
INSUMO NUTRACEUTICO PHOLIA ROJA™

(Bernardi, M. M.; Correia, M. S.; Santos, W. P,; Salzgeber, S. A. LEA,
Centro de Pesquisas da Universidade Paulista, UNIP, 2013).

O objetivo deste trabalho foi avaliar os efeitos da
administragdo do insumo nutracéutico Pholia Roja™
em animais, alimentados com racgao hipercaldrica.
Para tanto, os animais foram alimentados, no primeiro
més do experimento, com ragao hipercaldrica e, no
segundo, com Pholia Roja™ ou agua (grupo controle),
sendo alimentados com rag&o normal.

Foram utilizados 48 animais durante o tratamento com
o insumo. Foram observados, diariamente, os sinais
clinicos, seguidos por protocolo adequado e, sema-
nalmente, pesados.

Nota-se que, em relagcdo ao grupo controle, os
machos do grupo experimental mostraram redugao
significante no ganho de peso nas 12, 2% e 4% sema-
nas, sendo que, na 42 houve perda de peso. Em
fémeas, observou-se o0 mesmo perfil de efeitos, sendo
que a perda de peso, na ultima semana de tratamen-
to, foi mais pronunciada.

Portanto, Pholia Roja™ tem ac&o redutora de peso,
ligada de forma especial, a reducao da gordura retro-
peritoneal, potencialmente eficaz na redugéao da obe-
sidade abdominal e prevencgao da sindrome metabdli-
ca.

RESULTADOS

No presente trabalho mediu-se o peso corporal total, que
€ representado, de forma geral, pela pele, 0ssos,
liquidos, visceras e musculos, considerados componen-
tes pertencentes ao compartimento da massa magra; € a
%ordura, considerada um componente da massa gorda.

ma vez que o indice de Lee e as distancias naso-anais
nao foram modificadas, pode-se atribuir a redugcédo da
gordura retroperitoneal, o decréscimo significante no
peso corporal dos animais.

A deposicao de gordura na regido abdominal caracteriza
a obesidade abdominal ou centralizada sendo consid-
erada um grave risco cardiovascular. Esse padrao de
obesidade exerce papel fundamental no desenvolvimen-
to de multiplos disturbios metabdlicos, incluindo hiper-
tensao arterial sistémica, (Gus, 1998), resisténcia a insuli-
na e diabetes mellitus tipo 2 (Timar, Sestier, & Levy, 2000)
e sindrome metabdlica (Rosa, Zanella, Ribeiro, & Kohl-
mann Junior, 2005) sendo todos esses fatores ligados a
doencas cardiovasculares.
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Figura 2: Ganho de peso semanal de ratos machos (A) e fémeas (B),
ganho de peso total (C) e peso da gordura retroperitoneal (D), alimen-
tados com ragao hipercaldrica por um més, tratados ou nao per os
com 4mg/Kg de Pholia Roja, por um més. Os dados semanais sao
apresentados pelas médias + SEM. S- semana. Machos- n=10,
fémeasn= 8. * p< 0,05, em relagéo ao grupo controle alimentado com
racdo hipercalorica, que recebeu apenas agua. ANOVA de uma via
seguida pelo teste de Duncan para os dados semanais. Teste t de
Student para os demais parametros.

Afigura 2 ilustra o ganho de peso semanal de ratos

machos (A) e fémeas (B), o ganho de peso final (C)

e da gordura retroperitoneal (D) destes animais,

apés um més de alimentagao hipercaldrica e trata-

%og por mais um més per os com 4 mg/Kg de Pholia
oja.

Nao foram observadas diferengas significantes entre
0s niveis séricos de colesterol de ratos machos e
fémeas do grupo experimental, em relago, respecti-
vamente, aqueles dos grupos controles. A avaliagao
clinica ndo mostrou alteragcdes nos animais dos dois
SEexos.

O calculo do Delta de Perda de Peso DPP (figura 3)
indicou que em ratos machos ocorreu 8,1 % de
redugdo de peso e, em fémeas 10,1%, dados estes
que Indicam ser o0 insumo nutracéutico eficaz em
controlar o ganho de peso, em animais com
sobrepeso, segundo classificagéo abaixo:

( A
DELTA DE PERDA DE PESO in wivo (DPP)
15 ~
g‘l m ~
[
g
& * ]
[
n -
M achos Férm eas
Figura 3. Delta de Perda de Peso [DPP)
\\ J

Figura 3: Delta de peso in vivo de ratos machos e fémeas alimentados
com ragao hipercaldrica, por um més, tratados ou ndo per os com
4mg/Kg do Pholia Roja, por mais um més.

Portanto, Pholia Roja™ tem acéo redutora de peso ligada de forma
especial a redugao da gordura retroperitoneal, potencialmente eficaz

na reducéo da obesidade abdominal.
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CONCLUSAO:

\ Eficaz na reducgao de peso em 30 dias — DPP in vivo 10%;
\ Potencialmente eficaz na reducdo da obesidade abdominal;

N\ Nao apresentou sinais de toxicidade durante o tratamento.

PROPRIEDADES

Diminui a biossintese do tecido adiposo;
Reduz o stress oxidativo.

INDICAGAO

Coadjuvante na prevengdo e tratamento da obesi-
dade e sindrome metabdlica.

CONTRAINDICACAO
Gestantes - abortivo (Alonso, 1998)

?Ségl')acos - pode ter efeitos hipotensores (Gupta,

Diabéticos - pode potencializar os efeitos de diver-
sas drogas hipoglicemiantes.

DOSAGEM PRECONIZADANO ESTUDO

200mg uma hora antes do almogo e do jantar.

Pholia Roja™ insumo nutracéutico padronizado e vetorizado," com
estudo de eficacia e seguranga e DPP de 10%. Uma inovadora

estratégia de prevencdo e tratamento da obesidade e sindrome
metabdlica.
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