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CoreBiome® Plus

Evoluimos sem mudar a esséncia

Grau: Farmacéutico ( ) Alimenticio (X) Cosmético ( ) Reagente P.A. ()

Uso: Interno (X) Externo ()

O butirato é um acido graxo de cadeia curta (AGCC) produzido predominantemente
através da fermentacdo de fibras alimentares pelas bactérias benéficas do intestino
grosso. Ele atua como principal fonte energética dos colondcitos, células que
revestem o célon, e é considerado um dos pilares para a integridade da barreira
intestinal. Além de sua acdo local, o butirato apresenta propriedades anti-
inflamatorias e antioxidantes com repercussdes sistémicas, influenciando
positivamente a salde metabdlica, hepatica, renal e neuroldgica. Estudos sugerem
beneficios em parametros glicémicos, modulacdo da microbiota, prevencdo de
doencas inflamatdrias intestinais e até neuroprotecdo.
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Imagem1l: producao de butirato intestinal a partir da fermentacao de fibras
alimentares (Dalile et al., 2019).

A sintese colOnica de butirato depende de multiplos fatores ambientais, dietéticos e
fisioldgicos. Entre eles:

e Ingestdo de fibras: Dietas pobres em fibras reduzem o aporte de substratos
fermentaveis e diminuem a produgdo de butirato. Em contrapartida, uma
alimentacdo rica em carboidratos fermentaveis (fibras solGveis) aumenta a
atividade microbiana e eleva a concentracao de AGCC no Iiumen col6nico.

e Composicao da microbiota: A abundancia de bactérias produtoras é determinante.
SituacGes como DII (doenga inflamatoria intestinal) cursam com reducdo de filos
benéficos e producdo diminuida de butirato.
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e Interagdes microbianas: Metabdlitos de outras espécies (como acetato e lactato)
sdo precursores importantes para a sintese de butirato por Firmicutes. Essa relagao

simbidtica entre grupos microbianos é essencial para a eficiéncia da fermentacao e
manutengdo funcional da microbiota.

e Fatores fisioldgicos: pH col6nico mais acido e transito intestinal mais lento
favorecem a fermentacdo anaerdbia e o crescimento de cepas produtoras de
butirato.

e Uso de antibioticos / inflamacdo: disbiose induzida por antibidticos ou inflamacao
reduz populagdes produtoras, com queda de sintese de butirato.

Entretanto, nem sempre a producdo enddgena de butirato é suficiente para
sustentar a demanda fisioldgica, especialmente em cenarios de baixa ingestdo de
fibras fermentaveis, disbiose, inflamacdo de mucosa, alteracbes de transito
intestinal ou uso recorrente de antibioticos.

Nesses casos, a suplementagdo de fontes biodisponiveis de butirato, torna-se uma
estratégia nutricional relevante para restaurar a funcao epitelial, reforcar a barreira
intestinal e favorecer a resolugao de processos inflamatorios.

CoreBiome® ja esta presente no mercado magistral ha anos e se consolidou como
um ingrediente referéncia. Porém, havia uma limitacdo farmacotécnica importante:
nao era possivel associa-lo a outros ativos na mesma formulagao.

A Infinity Pharma, sempre atenta as necessidades do cliente e comprometida em
entregar solugdes reais, em parceria com o fornecedor, desenvolveu um processo
exclusivo de fermentagcdo com tecnologia ButyDry que mantém a mesma entrega
e eficacia, agora em forma de po6, sem odor, bioidéntico e que permite
associagoes, além de maior concentragdao com menor dose indicada.

ButyDry ¢é a tecnologia de nova geragdo aplicada ao CoreBiome® Plus, elevando
a entrega de butirato a um patamar ainda mais avancado. Desenvolvida para
potencializar a estabilidade, a concentracdo e a eficiéncia funcional do butirato, o
que garante também um produto sem odor. ButyDry combina um processo de
fermentacao exclusiva com liofilizacdo de alta precisao preservando a arquitetura
bioativa.

CoreBiome® Plus é uma forma avancada de acido graxo de cadeia curta (AGCC),
sendo a primeira tributirina em pé com alta biodisponibilidade colonica disponivel
globalmente. O processo de fermentacgdo exclusiva, € composto por trés moléculas
de butirato ligadas ao glicerol, formando a tributirina, estrutura que confere maior
estabilidade, resisténcia a degradagdo gastrica e intestinal e liberacdo direcionada
para colondcitos.

Com 52% de tributirina fermentada em pd, o novo CoreBiome® Plus resulta em
maior concentracdo, menor dose e um perfil ainda mais natural. A forma em p9,
sem odor e altamente estavel, amplia a versatilidade farmacotécnica e possibilita
formulagdes personalizadas com combinagbes estratégicas em uma Unica capsula.
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E uma evolugdo tecnoldgica que preserva a esséncia do CoreBiome® Plus,
eliminando limitagdes da versao anterior e alinhando-se as demandas do mercado.

Aplicacdes

CoreBiome® Plus ¢ especialmente indicado em estratégias focadas em
restauragdo de barreira intestinal, reducdo de inflamagdo de mucosa e suporte a
homeostase do epitélio colonico. Entre as aplicacbes mais relevantes:

e Manejo de sintomas associados a permeabilidade intestinal aumentada (“leaky
gut”);

e Suporte a integridade da barreira epitelial / tight junctions;

e Modulagdo de doencas inflamatdrias intestinais, como Colite Ulcerativa e Doenca
de Crohn;

¢ Auxilio no controle negativo do crescimento de bactérias patogénicas no trato
gastrointestinal;

e Individuos em dietas Low-FODMAP;

e Individuos com baixa tolerancia a fibra fermentavel;

e Estratégias de controle de apetite;

e Melhora da sensibilidade a insulina e suporte metabdlico associado;

e Coadjuvante em protocolos de perda de peso em pacientes com disfungao
intestinal associada.

Vantagens

e Obtido por fermentacao: bioidéntico ao butirato biodisponivel naturalmente
gerado pela fermentacdo de fibras e vegetais no cdlon;

e Fonte natural;

e Tecnologia ButyDry;

e Apresenta-se na forma de po;

e Alta concentracgao de tributirina (52%);

e Menor dose, com a mesma entrega fisioldgica;

e Sem o odor caracteristico do butirato;

e Permite associacdo com outros ativos na mesma capsula;

e Produto patenteado, vegano, certificado low-FODMAP e GRAS pela FDA.

Mecanismos de agao

CoreBiome® Plus desempenha papel central na homeostase intestinal e
metabodlica. Sua metabolizagdo em butirato fornece substrato energético
preferencial aos colondcitos, sustentando a integridade da mucosa intestinal e
reforcando a barreira epitelial contra a penetracao de patdégenos e toxinas.

Além disso, estimula a sintese de mucina e de proteinas das jungdes de oclusdo
(tight junctions), essenciais para a coesao estrutural da barreira intestinal.

CoreBiome® Plus apresenta agdes anti-inflamatdrias e antioxidantes, associadas

a modulacdo da expressao de citocinas e enzimas inflamatdrias. Também influencia
vias de regulacdo de proliferagdo celular, com indugdo de apoptose em células
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disfuncionais. Sua atuacao se estende a modulagdo imune e ao equilibrio metabdlico
sistémico, contribuindo positivamente para a homeostase da glicose e sensibilidade
a insulina.

CoreBiome® Plus ainda exerce efeito no eixo enteroenddcrino por meio da
ativacao dos receptores GPR41 e GPR43, expressos em células L do intestino,
estimulando a secrecdo de GLP-1 (glucagon-like peptide 1) e PYY (peptideo YY).
Esses hormonios participam do controle da saciedade, regulagdo do gasto .
energético e metabolismo da glicose, favorecendo menor ingestdo alimentar, maior ‘
sensibilidade a insulina e melhor equilibrio glicémico.

DIMINUIGAO
PERMEABILIDA
DE INTESTINAL

MODULAGAO
NATURAL DE
GLP1

RECUPERAGAO
BARREIRA
INTESTINAL

AGAO
ANTIOXIDANTE
ANTICARCINO
GENICA

®el(s) DioMe.

AUMENTO
EXPRESSAO
TIGH
JUNCTIONS

RESTAURAGCAO
VIAS ANTI-
INFLAMATORIAS

Posologia
A dose recomendada de CoreBiome® Plus é de 170 mg/dia.

Em condigOes gastrointestinais de maior complexidade, pode-se utilizar 510 mg/dia,
divididos em trés tomadas diarias.

A nova versdo em pd, por ser mais concentrada, possibilita a utilizacdo de doses
menores para atingir a mesma entrega de butirato.

Farmacoténica

Na nova apresentacdo em pé sem odor, CoreBiome® Plus permite associacdo com
outros ativos na mesma capsula, possibilitando formulagGes mais personalizadas e
facilitando a adesao do paciente aos protocolos sugeridos pelo prescritor.
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Comprovacao de eficacia

A presenca de concentracdes elevadas de butirato no trato gastrointestinal tem sido
consistentemente associada a um coélon metabolicamente saudavel. Isso ocorre
devido ao papel multifatorial desse acido graxo de cadeia curta (SCFA): ele atua
como substrato energético primario para colondcitos, apresenta efeito anti-
inflamatorio e antimicrobiano, favorece a manutengdo da integridade das jungoes
celulares da barreira intestinal (tight junctions) e contribui para um ambiente
luminal menos permissivo a processos inflamatorios.

Estudos clinicos mostram que individuos com maiores concentracdes fecais de
butirato apresentam menos sintomas de desconforto gastrointestinal e menor carga
de mediadores pro-inflamatérios. Ha também evidéncias de que a presenca
adequada de SCFAs correlaciona-se com melhor resposta metabdlica sistémica:
niveis circulantes de butirato relacionam-se positivamente com GLP-1 e
inversamente com IMC, sugerindo um papel relevante do butirato no eixo intestino-
metabolismo.

Além das evidéncias clinicas, estudos ex vivo demonstram que o butirato exerce
efeito protetor celular em cenarios inflamatorios - incluindo modelos relacionados a
aterosclerose, o que reforga sua capacidade de modular vias imuno metabdlicas.

1. Suplementacdo de tributirina e Lactobacillus GG reduz o dano
intestinal causado por antibiético

Objetivo: avaliar se a suplementacdo de tributirina e Lactobacillus GG é capaz de
reduzir o dano intestinal causado por antibidticos.

Material e Métodos: Camundongos C57BL/6 de 6-8 semanas foram divididos em 8
grupos considerando: uso ou ndo de antibidticos, suplementacdo ou nao de
Lactobacillus GG, e suplementacdo ou ndo de tributirina (via oral, por 7 dias).
Avaliaram-se expressdo de genes e proteinas envolvidos na absorgdo de agua e
eletrdlitos por PCR, e integridade de mucosa intestinal por imunofluorescéncia de
localizagdo.

Resultados: animais que receberam antibidtico + tributirina apresentaram menor
alargamento do ceco, comparado aos grupos sem tributirina. O alargamento de
ceco é achado relevante, pois camundongos SPF apresentam deficiéncia de SCFAs
e essa deficiéncia compromete o desenvolvimento histolégico normal do epitélio
intestinal. Esta anormalidade é revertida quando o animal é exposto a metabdlitos
bacterianos, como SCFAs.

QD) 0800707 0706
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B Controle Antibiético

Salina

Além disso, o antibidtico compromete a integridade da barreira intestinal. A
imunofluorescéncia mostrou que animais que receberam butirato apresentaram
rede de proteinas de oclusdo intacta (tight junctions) no ileo, cdlon proximal e
jejuno, comparado ao grupo que recebeu somente antibidtico e salina.

Expressdo de proteinas de juncdo de oclusdo
A Controle fleo Antibidtico

Salina

Salina

Green: Z0-1; Red: Occludin; Blue: Dapi
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2. Administragao profilatica de tributirina reduz permeabilidade intestinal
apos exposicao ao alcool

Objetivo: avaliar se a administracdo profiladtica de tributirina pode proteger a
barreira intestinal e o figado contra exposigdo cronica a etanol.

Material e Métodos: camundongos C57BL/6] foram expostos a dieta com 5% etanol
por 10 dias, além de dose Unica por gavagem antes da eutanasia. Grupo controle
recebeu maltodextrina nas mesmas condicdes. As dietas foram suplementadas com
tributirina (experimental) ou glicerol (controle). Avaliaram-se efeitos histoldgicos
intestinais/hepaticos, expressdao de mRNA e proteina de tight junctions, TLRs e TNF-
a. Culturas Caco-2 foram expostas ao etanol, com e sem butirato, para avaliacao
complementar de integridade celular.

Resultados: a tributirina atenuou os efeitos do alcool sobre permeabilidade
intestinal, preservando a funcao das tight junctions, avaliada por coloragao
histoldgica colocalizada.

3. Administracao de tributirina em camundongos obesos - perda de peso e
melhora glicémica

Estudo da Unicamp avaliou suplementacdo de tributirina em camundongos obesos.
Animais foram submetidos a dieta hiperlipidica por 8 semanas para indugdo de
obesidade. Foram divididos em dois grupos: tributirina (2 g/kg, 3x/semana por 6
semanas) e agua (placebo).

ApOs 6 semanas, animais suplementados com tributirina apresentaram:

e Menor ganho de peso apos a inducdo da obesidade - diferenca perceptivel ja na
12 semana;

e Menor quantidade de tecido adiposo branco subcutaneo;

e Menor glicemia de jejum;

e Menor resposta glicémica (TOTG);

e Menores niveis de insulina sérica (insulinemia);

e Menor HOMA-IR (predicdo de resisténcia a insulina);

e Reducdo de triglicerideos hepaticos e atenuagdo da esteatose hepatica;

e Reducdo de marcadores inflamatérios (adiponectina e arginase-1) no tecido
adiposo.

A obesidade é considerada um estado inflamatorio cronico, devido a alta secregao
de citocinas pro-inflamatoérias pelo tecido adiposo. Esses resultados demonstram
aplicacdo de CoreBiome® Plus no manejo de pacientes obesos e resistentes a
insulina, apoiada por evidéncias clinicas que relacionam maiores concentragées de
butirato a melhor controle glicémico e menor IMC.

QD) 0800707 0706
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4. Efeito da suplementacao de tributirina na microbiota intestinal

Estudo piloto (ensaio clinico randomizado e controlado) avaliou suplementagao
equivalente a 170 mg/dia da nova forma de CoreBiome® Plus por 3 semanas vs
placebo, visando avaliar alteracdes na composicao da microbiota intestinal.

Resultados: observou-se aumento de Faecalibacterium prausnitzii e Anaerostipes
(ambas sdo bactérias produtoras de butirato) no grupo que recebeu CoreBiome® .
Plus, associadas a maior equilibrio do microbioma, melhor imunocompeténcia e ‘
menor resposta inflamatdria.
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