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Uso: Interno (x) Externo ()

Introducao

O intestino abriga trilh6es de microrganismos, conhecidos coletivamente como microbiota
intestinal, que desempenham fungdes essenciais na digestdo, na regulagdo do sistema
imunolégico, na produgao de metabdlitos benéficos e na manutengéo da integridade da barreira
intestinal.

A manutencgao deste ecossistema é um grande desafio atualmente. Os habitos alimentares
desbalanceados, a rotina cansativa e estressante, uso de medicamentos e a correria do dia a dia
afetam diretamente a saude do intestino. Essa realidade promove a disbiose intestinal, ou seja, a
proliferagao dos microrganismos nocivos e a diminuigdo dos microrganismos benéficos a salde.

O aumento das bactérias nocivas gera diversos desconfortos como: gases, inchago,
diarreia ou constipagao. Além dos sintomas agudos, a disbiose instalada, causa efeitos sistémicos
como: diminuigado da absorgao de nutrientes, cansago/fadiga, queda da imunidade, entre outros. O
impacto a médio e longo prazo diminui a qualidade de vida e longevidade do individuo.

Vale ressaltar que novos habitos e uma alimentagdo mais saudavel néo resolvem o
problema rapidamente. E necessario um aumento das bactérias boas no trato intestinal e uma
diminuicdo das bactérias ruins. Esta relagdo esta diretamente ligada a disponibilidade de
substratos na luz intestinal, portanto dependendo do tipo de substancia, é possivel promover o
crescimento de determinados microrganismos.

Os substratos sao os “alimentos” das bactérias e a fermentagao destes gera metabdlitos
benéficos para o organismo humano (biometabdlitos). Muitos sistemas do organismo dependem
destes metabdlitos para funcionarem plenamente, portanto é necessario disponibilizar o substrato
que sera usado pelos probidticos (bactérias boas) gerando os metabdlitos saudaveis.

Entre os diversos sistemas benéficos da microbiota intestinal, destacamos a fermentacao
fendlica. Durante esse processo, a microbiota transforma moléculas fendlicas complexas em
metabdlitos menores e mais biodisponiveis, como acidos fendlicos e outros derivados bioativos.
Esses metabdlitos podem ser absorvidos pelo organismo e exercer efeitos benéficos em diferentes
tecidos. Entre os principais beneficios da fermentagcéao fendlica estdo a agéo antioxidante, que
auxilia na neutralizacdo de radicais livres; a modulacdo da resposta inflamatdria; a protecdo
cardiovascular; e a contribui¢cao para o equilibrio metabdlico.

Além disso, os metabdlitos produzidos pela fermentagédo fendlica podem favorecer a
integridade da barreira intestinal, reduzindo a permeabilidade excessiva do intestino e contribuindo
para a prevencdo de processos inflamatérios cronicos. Estudos também sugerem que esses
compostos podem influenciar positivamente a composicdo da microbiota, estimulando o
crescimento de microrganismos benéficos e promovendo um ciclo virtuoso de saude intestinal.

Dessa forma, a fermentacao fenodlica pela microbiota intestinal representa um
mecanismo fundamental que favorece a satide intestinal, metabdlica e sistémica.
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Flavobiome é um ingrediente funcional obtido da roméa (Punica granatum), desenvolvido
para promover a saude intestinal por meio da modulagdo da microbiota, mantendo os niveis das
bactérias benéficas elevado, e consequente producédo de metabdlitos bioativos. Padronizado em
50% de polifendis totais, apresenta elevada concentracdo de elagitaninos hidrolisaveis, acido
eldgico, antocianinas e outros fitoquimicos. Esses compostos atuam como substratos para a
microbiota intestinal, favorecendo a produgdo de metabdlitos bioativos, como as urolitinas,
associados a manutengédo da integridade da barreira intestinal, ao equilibrio do ecossistema
microbiano e a modulagao de processos inflamatorios. Dessa forma, Flavobiome representa uma
estratégia inovadora para o resgate, suporte e manutengédo da saude intestinal por meio da
interacdo entre compostos fendlicos e microbiota.

Mecanismo de acao

Os metabdlitos produzidos durante a fermentagao fenodlica dependem do tipo de composto
fendlicoingerido e da composi¢gdo da microbiotaintestinal de cada individuo. Em geral, as bactérias
do coélon degradam polifendis complexos em moléculas menores, mais facilmente absorvidas pelo
organismo.

Flavobiome ¢é particularmente rico em elagitaninos (principalmente punicalaginas) e em acido
elagico. Como esses compostos sdo pouco absorvidos no intestino delgado, eles chegam ao célon,
onde sdo metabolizados pela microbiota intestinal. Os principais subprodutos da fermentagéao
fenélica da roma séo as urolitinas, consideradas os metabdlitos bioativos mais importantes desse
processo.

Principais metabdlitos produzidos

e Urolitina M5
e Urolitina M6
e UrolitinaC

e Urolitina A

e UrolitinaB

e Isourolitina A

Urolitina A

A Urolitina A é considerada o principal composto responsavel por muitos dos beneficios
sistémicos associados a suplementacéo de Flavobiome. Estudos sugerem que ele é capaz de:

e Modular processos inflamatérios.

e Apresentar atividade antioxidante.

e Melhorar afungdo mitocondrial.

e  Estimular a mitofagia (remocéo de mitocondrias disfuncionais).
e  Contribuir para a saude muscular e metabdlica.

Outros metabélitos menores
Além das urolitinas, podem ser formados em menor quantidade:

e Compostos fendlicos de baixo peso molecular.

e Acidos hidroxibenzoicos.

e Acidos fendlicos derivados da abertura parcial do anel aromaético.

e Metabdlitos conjugados no figado, como glucuronideos e sulfatos das urolitinas, que
sao as formas mais encontradas na circulagao sanguinea.
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Resumo Geral de beneficios

Beneficio intestinal

Mecanismo(s) principal(is)

Modulagéo de microbiota com aumento de:
Bifidobacterium/Lactobacillus

/Faecalibacterium/ Roseburia

Efeito prebiodtico de elagitaninos; substrato

para fermentagao;

Aumento de produgéo de SCFAs

(especialmente propionato; acetato)

Estimulo de bactérias fermentadoras;

Fortalecimento da barreira intestinal (tight
junctions, JAM-A, mucina MUC2) e reducao

de permeabilidade

Acgéo direta de acido elagico e UroA em
claudinas e JAM-A; aumento de MUC2;

reducao de estresse oxidativo

Reducao de inflamagéo intestinal subclinica

em DIl em remisséo

Reducao de citocinas pré-inflamatoérias,
modulac¢éo de NF-kB/MAPK,
miR-145/p70S6K1/HIF-1a, AHR

Promocao de cicatrizagdo mucosa pés-colite

Regulacao da comunicacéo epitélio—
fibroblasto; aumento de HGF; controle de

MMPs/colageno; restauragdo de MUC2

Melhora de sintomas de SlI-D

Inibicao de vias MAPK/NF-kB; melhora da

barreira; redugao de inflamagéo

Corregao de “intestino permedvel” em

idosos/metabdlicos

Reduzem zonulina; modulam microbiota e

barreira

Tratamento de DIl ativa (indugéo de

remissao)

Idem acima (anti-inflamatério, antioxidante,

modulador de barreira)

Indicacao

e Suporte ao paciente com doencgas inflamatdrias intestinais;

e Protocolos de modulagéo de microbiota;
e Suplementagéao pds uso de antibiéticos;

e Pacientes com dietas restritivas;

e Associado a protocolos de reducgédo de permeabilidade intestinal (leaky gut)
e  Suporte ao paciente em uso de analogos de GLP-1;
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Vantagens

e Potente efeito Flavobidtico;

e Aumento da produgdo de metabdlicos bioativos — acidos graxos de cadeia curta, e
urolitinas;

e Auxilia no fortalecimento da barreira intestinal;

e Atividade antioxidante;

e Melhorafung&o mitocondrial;

e Contribui para salde metabdlica e sistémica;

e Interagdo com vias inflamatdrias intestinais;

e Estimula o eixo intestino-imunidade.

Posologia

250-500mg/dia

Comprovacao de eficacia

Em um estudo randomizado, duplo-cego e controlado por placebo avaliou a suplementacgao de
250mg de um extrato padronizado de roma rico em compostos fendélicos durante 4 semanas, os
pesquisadores observaram:

v' Aumento de bactérias consideradas benéficas, incluindo Faecalibacterium prausnitzii e
espécies dos géneros Roseburia e Ruminococcus.

v Aumento de 162% nos niveis de propionato e 38% nos niveis de acetato, porém nao foi
observado uma alteragao significativa nos niveis de butirato.
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v" Aumento de 6,6% de concentracdo plasmatica de Urolitina A
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