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INOVACOES NA SAUDE DA
MULHER MODERNA

Greice Ferreira
Farmacéutica Fagron Brasil
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¥, Farmacéutica com paixao por ciéncia,
inovacgao e personalizacao

*Graduada pela UFRGS e pds-graduada pelo
IPUPO em Ciéncias da Pele.

*20 anos atuando no mercado magistral
*Formacao em fitoterapia e medicina
integrativa

*6 anos de experiéncia como representante no
RS e SC, com atuacao em todo o Brasil.
*Atualmente responsavel pelo INTEGRA
FAGRON, promovendo saude e inovacgao.
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Estresse cronico e acao inibitdria no eixo HPO

A RELAGAO DOS EIXOS HIPOTALAMO-
PITUITARIA
-OVARIO (HPO) e -ADRENAL (HPA),

A SAUDE REPRODUTIVA E O ESTRESSE.
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Envelhecimento ovariano

() Chock for updatos |

REVIEW ARTICLE
Unraveling female reproductive senescence to enhance healthy
longevity

Lu Dong ('**#, Daniel Boon Loong Teh***, Brian Keith Kennedy'?**** and Zhongwei Huang***”**

© The Author(s) under exclusive licence to Center for Excellence in Molecular Cell Science, Chinese Academy of Sciences 2022

In a society where women often want successful careers and equal opportunities to men, the early nature of ovarian aging often
forces women to make difficult life choices between career and family development. Fertility in women begins to decline after the
age of 37 years and it is rare for pregnancies to occur after 45. This reproductive decline in women is inevitable and culminates in
menopause, which Isalmjofdvlvefohguelneddlsnses.lnawoﬂdm:blunedkdldvu:eslmleadlngtnnmdm
biological outcomes, it is time to focus on mit female to maintain fertility and preserve age-related
hormonal functions, with the goal of providing increased life choices and enh To date,
research remains an understudied field. More needs to be done to unravel the biology of the ovarian follicles, which are the
functional units of reproductive lifespan and are comprised of cell types including the oocyte (female gamete) and a group of
somatic cells. attempts to maintain the quality and quantity of follicles in animal models through
manipulating pathways involved in aging can potentially prolong female lifespan and Here, we
summarize the molecular events driving ovarian aging and and the
Developlngsolutlonsmiemalevepmducﬂvesemmewﬁlopendoorswmwaysmenhnumheahﬁylmgemyfof
both men and women.

Cell Research (2023) 33:11-29; https:/doi.org/10.1038/541422-022-00718-7

Walter KL. Ovarian Aging and Fertility. JAMA. Published
online March 27, 2025. doi:10.1001/jama.2025.2361
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Declining ovarian function
is a common cause of infertility
among women in their late 30s
to early 40s.

Women are born with a fixed \
number of ovarian follicles, \
which release oocytes monthly |
and may become fertilized B\
to achieve pregnancy.
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The total number of follicles decreases from birth to menopause.
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Rates of pregnancy and live birth decline with increasing age. In vitro fertilization

(IVF) and oocyte preservation may help women achieve pregnancy at older ages.




Envelhecimento ovariano: além sobre Tungao reprodutiva!

PHYSIOLOGICAL CONSEQUENCES OF HYPOESTROGENIC ENVIRONMENT

Systemic Inflammation
Increase in pro-inflammatory cytokines such as
TNF-alpha and Interleukin-6 secretion.

Cardiovasculature Health
Chronic low grade systemic inflammation which precipitates
atherosclerosis and worsens vascular health.

Muscle Health

Estrogen receptors are ubiquitously
expressed in satellite cells of muscle
fibres and may have a causative role in
sarcopenia.

Glucose Metabolism
Impairment in glucose metabolism & diminished
activation of brown adipocytes.

Dysregulation of Lipid Metabolism

Central obesity due to lipid metabolism impairment
increases cardiovascular risks.

Estrogen receptors are found on brown adipocytes
and have critical role in lipid metabolism

Infertility & Androgenic Shift
Estrogens and androgens regulate reproductive
function of the ovary. In the aging ovary, ovarian

atrophy is a result of declining ovarian function. _ @y

Bone Health

Increased risk of osteoporosis and bone fractures. Aging also
decreases vitamin D production which can adversely affect
calcium absorption.

Immune Cells Regulation

Estrogen receptors are expressed on most white
blood cells and may play a role in inhibiting the
secretion of pro-inflammatory cytokines from
white blood cells.
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Suplementacao na Mulher Moderna

© Redugio da Inflamagdo -

* A¢ao antioxidante e anti-inflamataria.

* Modulagao do estresse oxidativo e no envelhecimento
celular.

* Protecao cardiovascular

¥ Aumento de Energia e Performance —
* Otimizacao mitocondrial;
* Aumento de energia;
*Melhora da fadiga fisica e mental.

Equilibrio Hormonal e Bem-Estar Feminino —
*Regulacao do ciclo hormonal e suporte a saude da mulher.
*Reducao estresse;

*Contribuicao para o equilibrio emocional e alivio dos
sintomas do estresse e fadiga.
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° @Equilibrio @Vida eAutonomia

Opoder ®

da feminilidade
em cada jornada
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APRESENTACAO

EV A360"‘"

SHATAVARINAS

A combinacao das diferentes shatavarinas presentes em EVA360™ torna
este suplemento unico e inovador.

Durante seu desenvolvimento, foi descoberta a molécula LI58129, uma
nova saponina esteroidal que apresenta atividade bioldgica superior na
modulacdo dos receptores estrogénicos, presente apenas em EVA360™.

A nova molécula presente em EVA, sozinha, corresponde a 60% desta
acao bioldgica.

Atividade anti-inflamatoéria: 40% de inibicao das prostaglandinas
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COMO EVA VAI ATUAR

EV 360™

Modulacdo dos receptores
estrogénicos

Modulacdo dos niveis de FSH e
LH

Melhora da relagdo FSH/LH

Aumento do Antimulleriano
(AMH)

Acgao antioxidante nos ovarios
Atividade antiinflamatdria

Foliculogénese

i FOIg§ieR

Regulacéo do

eixo HPO

Regulagédo do
eixo HPA

Neuroprotecédo

Modulagao dos niveis de cortisol

Aumento dos niveis de dopamina
e serotonina

Diminuigdo da peroxidagao
lipidica

Aumento do numero de
receptores estrogénicos no cortex
frontal

Acao antioxidante neuronal

Aumento dos niveis de BDNF do
cortex frontal



Pilares de Acao
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LONGEVIDADE
OVARIANA

MODULACAO DO ESTRESSE
CRONICO

EQUILIBRIO
HORMONAL



LONGEVIDADE OVARIANA

EV 360™
O hormoénio anti-miilleriano (AMH) é o teste mais confiavel para estimativa da reserva ovariana
Febrasgo
AMH (ng/mL)
3

EVA AUMENTA O HORMONIO ANTI-MULLERIANO
DE 0.8NG/DL PARA 2.1NG/DL EM MEDIA

Dosagem 200mg por dia
Populacao 40 a 50 anos

Baixa reserva ovariana: inferior a 1,0 ng/mL
Entre 1 a 4.9ng/mL (dependendo da idade)

f Ref. what is the range of antimullerian healthy levels? - SciSpace Literature Review
Baseline Day 120 & v
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https://typeset.io/search?q=what+is+the+range+of+antimullerian+healthy+levels%3F
https://typeset.io/search?q=what+is+the+range+of+antimullerian+healthy+levels%3F
https://typeset.io/search?q=what+is+the+range+of+antimullerian+healthy+levels%3F
https://typeset.io/search?q=what+is+the+range+of+antimullerian+healthy+levels%3F
https://typeset.io/search?q=what+is+the+range+of+antimullerian+healthy+levels%3F
https://typeset.io/search?q=what+is+the+range+of+antimullerian+healthy+levels%3F
https://www.febrasgo.org.br/pt/noticias/item/390-reserva-ovariana-quando-e-como-investigar

FSH

ANTI-MULLERIANO LH
EVA Anti-AMH

Lamina Foliculo
basal secundario - -
?frontiers | Frontiers in Endocrinology TvPe Mini Review 3
o 10 SOt 05 1273965 Foliculo
primario
\
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LONGEVIDADE OVARIANA

EV 360™

Average no. of folicles

EVA AUMENTA A FOLICULOGENESE

Dosagem 200mg por dia
Populacao 40 a 50 anos

Baseline Day30 Day60 Day120
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EQUILIBRIO HORMONAL

EV A360"‘"

FSH (U/L) LH (u/L) LH/FSH ratio

Baseline Day 120 Baseline Day 120 Baseline Day 120

MODULA OS NIVEIS DE LH, FSH E SUA RAZAO

Dosagem 200mg por dia
Populacao 40 a 50 anos

Promove a ovulacao adequadamente

i FRGQR



FORMULAGOES

EV 360™

EVA3¢° ™ pode ser manipulado em diferentes 200 mg
formas farmacéuticas: dia

Capsulas
P/

Sachés e
Viabase Cha @

o Gomagron
= Chocolate
Orphyllo
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Bem-estar e equilibrio na menopausa



personalizing
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MENOPAUSA

UMA TRANSICAO QUE LEVA MAIS DE 20 ANOS

MENOPAUSA Estradiol
POS-MENOPAUSA
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87% sofrem
com
sintomas

EU NAO
SOU MAIS
A
MESMA!
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18 milhdes
de mulheres

52%
buscam
algum tipo
de
tratamento

2030 - 1Bi
mulheres em
menopausa




MENOPAUSA

CHEGARA PARA TODAS

0% 45%

das mulheres sofrem com os das mulheres sofrem com os das mulheres sofrem com os

sintomas da vasomotores sintomas sexuais| sintomas mentais e cognitivos

Profile of Brazilian climacteric women: results from the Brazilian Menopause Study

i Fagron


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/35801642/

personalizing

MENOPAUSA

CHEGARA PARA TODAS

43% “EU NAO SOU

MAIS A MESMA”

das mulheres sofrem com os das mulheres sofrem com

sintomas vaginai problemas de song

Profile of Brazilian climacteric women: results from the Brazilian Menopause Study
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/35801642/

Doresnalombar
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BEM-ESTAR e EQUILIBRIO
NA MENOPAUSA

Ormonelle™ é um nutracéutico para a saude e bem
estar feminino em todos os estagios da menopausa.
Unico suplemento padronizado em e
Heterosideos Saponinicos.

Conta com SHES{I[efMeIVle]i[eFeleS, que garantem a

sua eficacia, seguran¢a e mecanismo de a¢ao para o
alivio dos sintomas vasomotores, psicoldgicos,
urogenitais e sexuais.

i Fagron




Ormonelle™

MECANISMOS DE AGCAO

— @

Mimetizacao
do estradiol

NN /

— @

Aumento do DHEA

NN /

— O

Diminui¢ao do SHBG

NN /

e

"

> °

:Fagron

Com composicio Unica em
trigonelina, Ormonelle™ atua
como agonista dos receptores

estrogénicos

Os heterosideos saponinicos sdo
convertidos em DHEA no organismo,
promovendo aumento dos niveis
hormonais indiretamente

Com a diminuigdo do SHBG, as
fragdes livres dos horménios
aumentam
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Bem estar e Equilibrio para todas
as fases do climatério

Aumento dos niveis de estradiol
em 120% e progesterona em
21%

Velocidade e Eficacia
Melhora dos sintomas da menopausa

Aumento dos niveis de testosterona )
em 28 dias

livre em 88% e total em 38%

Bem estar fisico

Alivio das ondas de calor,
suor noturno, dor nas pernas,
cabeca e lombar

Regularizagdao/Equilibrio Hormonal,
sem descompensacgao

Bem estar sexual
Reducdo da atrofia vaginal
(secura) e dor na relacdo sexual

Modulagao do perfil
lipidico

Dose baixa,

a partir de 250mg Bem estar emocional e mental

Reducgdo das oscilacdes de humor,
depressao, irritabilidade e insonia

Unico padronizado em Trigonelina e ‘

Heterosideos Saponinicos Sem efeitos colaterais relatados nos estudos.

i Fagron



Mulheres no pds
menopausa

Mulheres em terapia
hormonal (coadjuvante)

Mulheres que estdo fora da janela
terapéutica ou com alto risco
cardiovascular para Reposicao Hormonal

i Fagron

Para qual
menopausa?

Bem-estar e equilibrio na menopausa

Ol

i Fagron

Mulheres na perimenopausa

Mulheres que querem um
tratamento sem efeitos
colaterais

Mulheres que ndo querem tomar
antidepressivos ou hormonios



RESULTADOS
CLINICOS

personalizing
medicine



Ormonelle™

RESULTADOS CLINICOS

Artigo

A Novel Extract of Fenugreek Husk
(FenuSMART ") leviates Postmenopausal

Symptoms and to Establish the Hormonal Shamshad Begum et
Balance: A Ran ized, Double-Blind, Placebo-
Controlled Study al., 2016

Foad siochemisey [ W1LEY|

Efficacy of a novel extract of fenugreek seeds in alleviating

Fute akticLe

and dep! ion in
women: A randomized, double-blinded, placebo-controlled
study
Khanna et al., 2020
[Aman Khanna! @ | Febi John?@ | Syam Das’® | JestinThomas’® | Jyoti Rao’
Balu Maliakef’ © | Krishnakumar IM?

PharmaNutrition

Phytoestrogenic effect of fenugreek seed
extract helps in ameliorating the leg pain
and vasomotor symptoms in
postmenopausal women: A randomized,
double-blinded, placebo-controlled study

Thomas et al., 2020

., Bol Mlioted,

Safety and influence of a novel extract of Q
fenugreek on healthy young women: a -
randomized, double-blinded, placebo-

controlled study

sman Krana’, estn Thomss’, Fets

Khanna et al., 2021

o, Gl Malsker a0

Fagron

empo de
Estudo

88 mulheres
pos-
menopausicas
com
desconfortos
moderados a

90 dias

severos

48 mulheres

perimenopausic 42 dias
as

48 mulheres

pos- 42 dias
menopdusicas

48 mulheres
menstruando 42 dias

regularmente

Grupo
tratado
(n=44) e
placebo
(n=44)

FHE (n=24) e
placebo
(n=24)

FHE (n=24) e
placebo
(n=24)

FHE (n=24) e
placebo
(n=24)

Resultados Alcancados

Aumento significativo de Seguranga do extrato foi
estradiol (120%), melhora nos  confirmada, com potencial
desconfortos pés-menopdusicos para melhorar o perfil

e qualidade de vida lipidico

Aumento significativo nos niveis
de estradiol, testosterona total e
livre; Melhora significativa nos
sintomas somdticos, psicolégicos
e urogenitais, especialmente em
fogachos, suores noturnos e
depressdo

Ormonelle mostrou efeitos
fitoestrogénicos,
promovendo um equilibrio
hormonal saudavel

Redugdo significativa nos
sintomas vasomotores e dor nas
pernas. aumento nos niveis de
estradiol, progesterona e
testosterona total e livre

Ormonelle mostrou efeitos
benéficos na redugdo dos
desconfortos pos-
menopausicos

Ormonelle foi bem
tolerado e ndo causou
produgdo excessiva de
horménios. Melhorou
irritabilidade pré
menstrual e o interesse
sexual

Sem efeitos adversos, sem
mudangas significativas nos
parametros hematoldgicos e
bioquimicos

ron

personalizing
medicine

i Fag

iConclusao

Ormonelle é uma
alternativa segura e
natural para o manejo
dos sintomas da
menopausa

Ormonelle pode
reduzir os desconfortos
vasomotores e
depressdo em
mulheres
perimenopausicas

Ormonelle mostrou
efeitos benéficos na
redugdo dos
desconfortos pds-
menopausicos

Ormonelle é seguro
para mulheres jovens e
ajuda a manter o
equilibrio hormonal
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personalizing
medicine

Ormonelle™

RESULTADOS CLINICOS

= L

Efficacy of a novel extract of fenugreek seeds in alleviating
lvasomotor and depi in
iwomen: A randomized, double-blinded, placebo-controlled

study

[Aman Khanna' © | FebiJohn?@ | SyamDas’® | Jestin Thomas’®@ | JyotiRao’® |
Balu Maliaket’ © | Krishnakumar IM*

Ormonelle™ reduziu os fogachos, suor noturno, depressao, insonia
e secura vaginal em mulheres na perimenopausa.

== Ormonalle™ ~#= Placsbo =8- Ormonslle™ =8~ Placsbo == Ormanelle™ =8 Placsbo
15 2 15
i i i.
g (-21%) L] 529 (2.4%)
-5 - -5 -5 -
s “ o s . 5% 5 : ~_
E H (3
a5 K] S 8
(—m.n?\-\__‘ 5 T H GES]
a5 - ® 0 . B = \
(259%) s ~
a5 W(265%) i a5
a0 (31.8%)
s ® s ® s
Inicio 28 dias 42 dias Inicio 28 dias 42 dias Inicio 28 dias 42 dias
=8- Ormonelie™ ~8= Placebo =8- Ormonelle™ ~8= Placebo

(-5%)

- 085 T

2 N (8w

" P—p (66%)

'_‘5 (-u,m‘\

B )

(1.5%)

T8 (216%)

% Redugio dos insénia
v
% Redugéo da secura vaginal
8

Inicio 28 dias 42 dias Inicio 28 dias 42 dias

Redugédo percentual nas pontuagées individuais do Menopausal Rating Score. Khanna et al (2020)




Ormonelle™ ‘ | ::Fagron

R E S U I. T A D O S C L I’ N | C O S (FenuSMART"™) Alleviates Postmenopausal

Symptoms and Helps to Establish the Hormonal
Balance: A Randomized, Double-Blind, Placebo-
Controlled Study

Ormonelle™ reduziu 9 tipos de sintomas na mulher pés menopausa,
com grande diferenca na comparacao ao placebo.

B Ormonelle™ M Placebo

0y
100 95%
87% 89% 82%
79% °
80 79%
63%
O,
60 - 59% 56%
44% 47%
40 %
34%
20
04
Fogachos Suor Oscilagao Insénia Depressao  lrritabilidade  Ansiedade Dor Secura
noturno de humor de cabecga vaginal

%Reducido dos sintomas menopausais no grupo tratamento, comparado ao placebo, apds 90 dias de intervengao *p<0.001. Begum et al (2016).
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Ormonelle™

PRESCRICAO
Mulheres no pds

menopausa

Mulheres em terapia
hormonal (coadjuvante)

Mulheres que estdo fora da janela
terapéutica ou com alto risco
cardiovascular para Reposicao Hormonal

i Fagron

Q

Bem-estar e equilibrio na mel

1a 2 doses ao dia.

::Fagron

Mulheres na perimenopausa

Mulheres que querem um
tratamento sem efeitos
colaterais

Mulheres que ndo querem tomar
antidepressivos ou hormonios
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CurQfen®

A curcuma que faltava na saude femina




Curcuma longa L. — Curcuminoides

Citocinas inflamatoérias

IL-1, IL-2, IL-5, IL-6, IL-8, IL-12

MCP-1, MIP-1 Proteinas anti-apoptdticas
Bcl-2, IAP-1

Enzimas

ATFase, ATPase, Des-tus ase, FPTase, = =
Proteinas quinases
GST, GCL, HO-1, iINOS, MMPs, NQO-1,
ODC, PhPD, TIMP-3, 5-LOX, Telomerase IKK, AAPK, Ca2+ PK, EGFR, ERK, FAK,
IL-1 RAK, JAK, INK, MAPK, PhK, PK,
PKA, PKB, PKC, PTK

Fator do crescimento Alvo dos

TGF B, FGF, HGF,

FDSE F CurCU minOideS Fatores de transcrigao

AP-1, B-Catenina, CBP, ERG-1, ERK, HIF-1,
Receptores NF-kB, PPAR-y, STAT-1,
AR, AHR, CXCR-4, DR, EGFR, ER- a, STAT-3, STAT-4, STAT-5

H2R, IL-2R, ITPR, LD-R

Moléculas de adesao Outros alvos

ELAM-1, ICAM-1, VCAM-1 Ciclina D1, Ciclina E., HSP 70, MDR

Adaptado de Kunnumakkara et al., 2008
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RESULTS BY VEAR [ ] Curcumin: Biological, Pharmaceutical, Nu

1 Kotha RR, Luthria DL.

Cite Molecules. 2019 Aug 13;24(16):2930. doi: 10.3390/molecules24 162930.

PMID: 31412624 Free PMC article. Review.

| |“n | share Turmeric is a curry spice that originated from India, which has attracte
||||||| ||

utical, and Analytical Aspects.

eat interest in recent decades S u a S

because it contains bioactive curcuminoids (curcumin, demethoxycurcumin, an

bisdemethoxycurcumin). Curcumin (1,7-bis-(4-hydroxy-3-methoxyphenyl)-hepta-1,6-die ... H
yeurcumin (.7-Bis4-ydrooy3-methoypheny)-hep propriedades
PUBLICATION DATE [1 The Essential Medicinal Chemistry of Curcumin. 55 oam p I amente
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O 10 years U The likely false activity of curcumin in vitro and in vivo has resulted in >120 clinical trials of curcuminoids

against several diseases. No double-blinded, placebo controlled clinical trial of curcumin has been
O Custom Range . ) . ;
successful. This manuscript reviews the essential m ...

TEXT AVAILABILITY

[ ] Potential of Curcumin in Skin Disorders.

3 Vollono L, Falconi M, Gaziano R, lacovelli F, Dika E, Terracciano C, Bianchi L, Campione E.
[T Free full text rita  Nutrients. 2019 Sep 10:11(9):2169. doi: 10.3390/nu11092169.

[ ] Abstract
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Problematica da circuma

Devido as caracteristica da molécula, possui baixa
biodisponibilidade

- lrritacdo gastrica
- Ativa outras rotas
metabdlicas

Associar piperina

Tecnologias Inovadoras: FENUMAT

i Fagron



®eo CurQfen’

A curcuma
Q faltava para
a saude feminina!




Apresentacgao

CurQfen®

CurQfen® é um nutracéutico, com tecnologia patenteada de hidrogel (FENUMAT) e
padronizado em 35% de curcuminoides.

+20 estudos clinicos
exclusivos

e 100% natural

e 25x mais biodisponivel no plasma
e 347x mais biodisponivel no cérebro .
e 55x mais biodisponivel no coracao

e Unico que comprovadamente .
atravessa a barreira hematoencefalica

e Concentracao plasmatica mantida por

até 12h

1 dispersivel em dgua



Resultados clinicos

CurQfen® e a biodisponibilidade

Evidéncia cientifica - Biodisponibilidade do CurQfen®

A farmacocinética e a proporcio dos metabdlitos livres em até 12 horas, estdo demonstradas no gréifico abaixo:

)
_E aas ) - CurQfen®
5 g B Curcumina padrio AUC
E P oo - Cmax (meg/mL) | (mcg/mL.h)
22
5 % CurQfen® 1.0 0,319 0.963
E'E a1 4
- f;‘c’gg:gg‘ﬂi’:m 0.5 0,0091 0.0388
ol . e

Adaptado de Kumar et al., 2016
Os autores concluiram gue mesmo em baixas doses de Cur@fen®, & evidenciado que o ativo possui uma biodisponibilidade 25x superior
ao produto sem tecnologia. E ainda, comprovaram que a concentragao plasmatica foi superior por até 12 horas, favorecendo a efetividade
assertividade nos pacientes tratados com o ativo.



Resultados clinicos

Absorc¢ao do CurQfen® em tecidos

Sample Dose (mg/kg) Tissue  Parameters Folds increase to Tissue/plasma ratio
Toss (h) _ Conwe (n5/g) T(h) Conglg) Culngg)  AUC(ng/gh) Standardcurcumin
Standard 200 Plasma 0.5 1252 +4.16 0.80 n.d. nd. 70.18 - -
curcumin Liver 1.0 9.65 £5.08 1.50 nd. nd. 7.77 - 0.77

Kidney 1.0 6.89+3.13 1.00 n.d. nd. 12.21 - 0.55
Heart 0.5 5.58+221 1.40 n.d. n.d. 8.70 - 0.44
Spleen 0.5 5.70 £2.62 1.50 n.d. n.d. 9.87 - 0.45
Brain 1.0 1.40 +0.80 1.50 n.d. n.d. 241 - 0.11
Intestine 0.5 140,045.32 + 56,000  2.00 1343.00 + 210.00 54.00 + 11.00 351,277 - 11,185.73

CGM 200 Plasma 20 341.57 +30.88" 3.70 47.61+11.00" 18.02 +0.01* 1758.00" 25.05 -
Liver 2.0 44552 +83.00° 3.00 n.d. n.d. 867.60" 111.66 1.30°
Kidney 2.0 240.10 +47.25° 275 n.d. nd. 882.20° 72.25 0.70"
Heart 20 391.76 £102.50° 3.3 nd. nd. 476.90" 54.82 1.14*
Spleen 2.0 229.72+4220°  3.25 n.d. nd. 543.00" 55.02 0.67
Brain 20 343.00 + 64.70" 3.40 nd. n.d. 838.50" 347.93 1.00°
Intestine 0.5 462,412.51 + 88,000°  7.00 135,377.76 £41,000°  53,006.15 £ 9700"  4396,000" 12.51 1353.79"

AUC, area under the concentration-time curve; Cmax, maximum tissue concentration; Tmax, time to reach Cmax; Tz, half-life; the fold increase is calculated as AUCcurqfen/ AUCstandard curcumin. The values
are given as mean + SD (n = 3), where * denotes p <0.001, when values of CGM are compared with the values of standard curcumin.

347x mais biodisponibilidade no cérebro.

55x mais biodisponibilidade no coragao.

25x mais biodisponibilidade no plasma.



Resultados clinicos

CurQfen® na saude cardiovascular
de adultos obesos

Group owk 12wk P-value
Glucose (mg/dL) Placebo 93.91 +2.86" 93.82 £+ 3.30°

Curcumin 9291 +3.99* 95.82 £ 4.41° 054
Insulin (mIU/L) Placebo 26,86 = 18,14 7.64 £ 0.60

Curcumin 18.46 + 845 41,71 £19.36 0.14
Homocysteine (pg/mL) Placebo 9.45 +0.84 11.84 £ 1.63

Curcumin 1222 +2.29 8.62+1.02 0.04'
Leptin (ng/mL) Placebo 43391 +101.1 470.15 + 130.27

Curcumin 464.78 = 111,98 473.95 + 82.82 0.86
Adiponectin (p.g/mL) Placebo 2.10 =047 1.70 + 0.24

Curcumin 235+ 056 1.98 037 095
Total antioxidant capacity — UAE (mM) Placebo 444 +£023 4.55+0.23

Curcumin 4,09 +£048 452 £0.37 0.38
Total antioxidant capacity — CRE (uM) Placebo 9719 + 506 9970 + 499

Curcumin 8956 + 1051 0885 + 806 038
High-density lipoprotein (mg/dL) Placebo 61.20 £ 5.76' 48.82 £ 549

Curcumin 4077 £537" 54.56 + 11.72" 0.04
Low-/very low-density lipoprotein (mg/dL) Placebo 139.83 +20.27 86.38 + 14.26

Curcumin 129.73 £ 18.76 103.08 = 14,92 0.10

Alteragao nos biomarcadores sanguineos relacionados a doencga cardiovascular

Os autores comprovaram que CurQfen® melhorou a homocisteina e as
concentracoes de HDL em homens jovens e obesos. Com a melhora desses
parametros, sugerem uma melhora da saude cardiovascular.



Racional de dose

CurQfen®

antes do café da manha e do jantar.

] dose baixa: 35 mg, 1 a 2 vezes por dia,
I_g
D

Cada 35 mg de CurQfen® = 300mg curcuma

CurQfen® é seguro em doses até 1000 mg por dia.

eoe
oo [r
oo



Racional de dose

CurQfen®

Dose prescrita de Dose de

Curcuma longa L. CurQfen®
300 mg 35 mg
400 mg 50 mg
500 mg 60 mg
600 mg 70 mg
700 mg 85 mg
800 mg 95 mg
900 mg 105 mg
1000 mg 120 mg
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Bioberon®

A berberina lipossomada




Efeitos anti-inflamatorios e antioxidantes

- Inibe NF-kB (fator nuclear kappa B), reduzindo
a expressao de citocinas pré-inflamatorias
como TNF-a, IL-6 e IL-1p.

- Atua como antioxidante, reduzindo o estresse
oxidativo celular.

BERBERINA

Metabolismo lipidios

-Aumento da oxidagao de acidos graxos e
reducao da lipogénese hepatica.

Resisténcia Insulinica

- Reduz a producdo de glicose pelo figado (gliconeogénese).

- Aumenta a expressdo de transportadores de glicose (GLUT4)
nas células musculares, melhorando a captacao de glicose pela
célula.

- Inibe enzimas como a a-glicosidase, retardando a absor¢ao
de carboidratos no intestino



Biodisponibilidade Berberina HCI
Berberina

Berberina tradicional (HCl): Desta forma. se faz

- L - necessario o uso de
* Baixissima biodisponibilidade oral,

menor que 5% o—e alta doses, o que
' ._0\ /._ﬁ/ \.=. prejudica
7 N_J il
* Baixa solubilidade, potencializada > N\ o tolgrabllldade dos
! 7 N_/ N 7/ \ pacientes em
pela conversao para a forma 0—e —e *—e -
C N / \N_/ o No—® funcdo dos
|On|Zada ea auto_agregagao em ° o—e Férmula estrutural da Berberina. d' t i b'
condicOes de baixo pH, ° ur.los L
gastrointestinais
gerados.

* Baixa permeabilidade intestinal.

Suplementos tradicionais de berberina podem gerar disturbios gastrointestinais em

funcao das altas doses necessarias.

i FRGQR



Apresentagao

BioBerON™ sl
A Berberina da Saude da Mulher ?e%° + biodisponivel

"2
BioBerON™ ¢é uma forma inovadora de berberina proveniente do extrato de ‘ 6X

Berberis aristata, com tecnologia lipossomal, que aumenta em 10x a ;
biodisponibilidade oral dessa substancia, otimizando a dose do produto. + soluvel

Sem
| | efeitos
3 adversos
Suplementos tradicionais de berberina podem gerar disturbios T-B%%/‘- Produto
gastrointestinais em func¢ao das altas doses necessarias. 0

Natural
"Z‘GQ"'



Correlagdo de Dose

BioBerON™

Em fungdo do aumento da biodisponibilidade de
BioBerON™ sugerimos a seguinte correlagao de dose
para a berberina tradicional (HCI):
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MaxSolve”®

A coenzima Q10 inteligente




Mitocbndrias = "usinas
de energia"” das celulas

* Producgao ATP — nossa moeda
energética

eCoenzima Q10: cofator
essencial no processo
eEnvelhecimento, estresse, e
doencas reduzem sua producao
eFadiga, baixa performance,
metabolismo lento

i Fagron

Title of presentation e
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IndicagGes

MaxSolve® Insuficiéncia

Fibromialgia

Cardiaca

Sindrome
Metabolica

Pac em uso
de estatinas

Enxaqueca
Hipertensao N a Déficit

® Energético
olve
Mitocondrial

A CoQ10 Inteligente

Pré
Concepgao

Infertilidade

Fadiga
Muscular

Saude da

pele Sindrome

Pés Covid

i Fagron



Problema

®
MaxSolve
i —ll— CoQ10 100mg (Capsulas)
e Carater
i lipofilico
/_'\ —
=
g o
5 - Alto peso
o R molecular
o) 2
e
O -
< .
0.00
= — Concentragao plasmatica volta
. I : I : I . I . I . : ; I ’ praticamente para a linha de base
0 2 4 6 8 10 12 14 apos 14h da administracéo

Time (h)

::Fagron



Inovagao

MaxSolve®

A Coenzima Q10 Inteligente, altamente biodisponivel!

Tecnologia inovadora de

Nanoemulsao

Proporciona a solubilizacao e o
aumento da biodisponibilidade
oral de ativos lipofilicos e/ou
com baixa solubilidade em agua,
por meio da formacao de um Estrutura MaxSolve™

sistema de nanoemulsao.

i Fagron



Perfil Farmacocinético

MaxSolve®

Avaliacdo de perfil farmacocinético comparado
(14 horas)

Coenzima Q10 100mg:
- Capsulas
- MaxSolve®

Trés picos plasmaticos:

3h, 6h e 11h.
Liberacao sustentada

Wadja, R. et al. Increase of Bioavailability of Coenzyme Q10 and Vitamin E. J Med Food 10 (4) 2007, 731-734 doi: 10.1089/jmf.2006.254

i Fagron

AC (CoQ,) (umol/L)

—l— CoQ10 100mg (Cépsulas)
—4)— MaxSolve™ 100mg




Dose

MaxSolve®

i.

| —

500 +

BIODISPONIVEL

100+

SOLUVEL EM
AGUA

De 2 a 10 gotas Maxsolve® ao dia.
Cada gota de MaxSolve® correspondem a 50mg de
CoQ10

CoQ10 Biodisponivel
MaxSolve® 159

Posologia: Pingar 5 gotas na agua ou outra
bebida de preferéncia e tomar 1x ao dia.

Nao precisa ser acompanhado de alimentos!



— SUGESTOES FORMULACOES

MULHER MODERNA

i Fagron

Aumento do horménio anti-mulleriano
e auxiliar no tratamento da FIV

EvA3Eo™ 200mg
DiluCAP*® Hygro qsp 1 dosea
Capsula Vegetal qsp 1 dose

Posologia: Tomar 1 dose ao dia.

Suporte a fertilidade, ovulacao,
maternidade tardia

Protecao Antioxidante - Ovarios e
Cérebro

EVAze0™ 200mg
Glutationa 500mg
DiluCAP* Hygro qsp 1 dose
Capsula Vegetal qgsp 1 dose

Posologia: Tomar 1 ao dia.

EVA3s0™ 200mg
NAG 600mg Suporte a saude da mulher em

doencas inflamatérias
Acido alfa lipdico 300mg

EVA3s0o™ 200mg
Witamina E 400U1 DiluCAP*® Hygro asp 1dose
DiluCAP* Hygro gsp 1 dose Capsula Vegetal qsp 1 dose
Cépsula Vegetal qsp 1 dose o
Posologia: Tomar 1dose ao dia. ResviTech™ 50mg

o DiluCAP* SLD gsp 1 dose

MaxSolve® 10g

Posologia: Tomar 15 gotas ao ao dia.

Suporte Metabdlico e Ovulacao
em SOP

EVAze0™ 100mg
BloBerON™ 160mg
MyoQuiron 1025ma
DiluCAP® Hygro qsp 1dose
Cépsula Vegetal qsp 1dose

Posologia: Tomar 1a 2 doses ao dia.

Céapsulan® 5

Posclogia: Tomar 1 dose de cada por dia.

Neuroprotecao, Cognicaoe
Processamento mental

EvA:E0™ 200mg
BF-7* 100mg
DIluCAP® Hygro qsp 1dose
Capsula Vegetal qsp 1dose

Posologia: Tomar 1 ao dia.



Associacoes

CurQfen®

Desinflamacao, melhora do perfil lipidico e protecao cardiovascular

CurQfen® 35mg
Excipiente DiluCAP® Hygro qgsp 1dose
Capsulas vegetais 1dose

Posologia: Ingerir uma dose, 2 vezes por dia, antes
do café da manha e do jantar.

Melhora da funcao cognitiva, humor
e neuroprotecao

CurQfen® 35mg
Affron® 14 mg
Magnésio bisglicinato 150 mg
Excipiente DiluCAP® Hygro gsp 1dose
Cépsulas vegetais 1dose

Posologia: Ingerir uma dose, 2 vezes por dia, antes do café
da manha e do jantar.

Melhora da meméria e do brain fog em mulheres

na menopausa

CurQfen® 35mg
BF-7¢ 50 mg
Vitamina B12 2,4 meg
Excipiente DiluCAP® Hygro qsp 1dose
Capsulas vegetais 1dose

Posologia: Ingerir uma dose, 2 vezes por dia, antes do café
da manha e do jantar.

=5

ResviTech™ 50 mg
Excipiente DiluCAP® SLD qgsp 1dose
Capsulas N° 5 1dose
Posologia: Ingerir uma dose por dia.

Melhora do estresse

CurQfen® 60 mg
Excipiente DiluCAP® Hygro gsp 1dose
Capsulas vegetais 1dose

Posologia: Ingerir uma dose, 2 vezes por dia, antes do café
da manha e do jantar.

Melhora dos sintomas da SOP

CurQfen® 110 mg
BioBerON® 160 mg
Excipiente DiluCAP® Hygro gsp 1dose
Capsulas vegetais 1dose

Posologia: Ingerir uma dose, 2 vezes por dia, antes do café
da manha e do jantar



i Fagron

PRESCRIGCAO personalizing

Regulagao do humor, depressao e insénia

Alivio de todos os sintomas vasomotores e urogenitais

Ormonelle® 250mg
®
Ormonelle 250mg Affron® 14mg
DiluCap® Hygro sp 1 dose
prve asp DiluCap® Hygro gsp 1 dose
Capsula vegetal gs
Capsula vegetal qs

Posologia: Tomar 1 a 2 doses por dia
Posologia: Tomar 1 a 2 doses por dia

Formula para saude cognitiva na menopausa Modulagao metabdlica

Ormonelle® 250mg Ormonelle® 250mg
Brain-factor 7® 50mg Bioberon® 160mg

i ®
DiluCap® Hygro gsp 1 dose DiluCap® Hygro gsp 1 dose
Capsula vegetal as Cépsula vegetal as

Posologia: Tomar 1 a 2 doses por dia . .
Posologia: Tomar 1 a 2 doses por dia

:Fagron



Ormonelle™ e EVA360™

ada

€va

feminilidade

3 ™
6
0

Longevidade ovariana
Modulagdo do estresse crénico
Posterga a queda hormonal
Regulariza hormonios FSH, LH e
Antimulleriano

Q[em estar e equilibrio na menop

::Fagron

Perimenopausa

Menopausa

Pés menopausa

Bem estar fisico, emocional, sexual
Regulariza os hormonios esterdides



:Fagron

personalizing
medicine

Obrigada!

Greice Ferreira

Greice.ferreira@fagron.com.br

@ @greice.pharma

[ ]

sl RS

I\Eopodenpspararoterrpq mas podenos mudar a forma cono ele age
sobre nds. Eal que a medicina personalizada se toma uma aliada real da

longevidade ferrininal
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