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Uso: Interno
Fator de Correcao: Nao se aplica

Fator de Equivaléncia: Ndo se aplica

EPICOR™

DIAS MAIS SAUDAVEIS COM EPICOR™

O sistema imunoldgico é extremamente importante no combate a microrganismos
invasores como bactérias, virus, protozoarios e fungos, além de ser responsavel pela
limpeza do organismo removendo as células mortas, renovando determinadas estruturas e
€ responsavel pela memoria imunoldgica. Também ¢é efetivo na destruicdo de células
alteradas, que diariamente surgem em nosso organismo, como o resultado de mitoses
anormais, podendo dar origem a tumores.

No entanto, fatores como estresse, poluicdo, toxinas, exposicdo a substancias quimicas,
ma alimentacdo, insOGnia e tabagismo podem enfraquecer o sistema imunoldgico,
resultando em um organismo vulneravel aos microrganismos causadores de certas
doencas, as chamadas doencas oportunistas como gripes, resfriados e alergias, que em
geral ndo afetariam individuos com um sistema imunoldgico reforgado.

E por estes motivos que a populacao tem mostrado cada vez mais interesse em proteger
sua saude, devido aos fatores ambientais, ter uma expectativa de vida cada vez maior,
além da consciéncia da importancia da saude do sistema imunoldgico.

EpiCor™ é composto por metabdlitos, B-glucans, vitaminas (vitamina A, tiamina,
riboflavina, niacina, vitamina B6, biotina, acido fdlico, vitamina B12), aminoacidos,
minerais (calcio, ferro, fosforo, magnésio, zinco, cobre, manganés), oligossacarideos,
acidos e ésteres organicos e também substancias antioxidantes, que promovem elevado
poder antirradicais livres, apresentando-se como a mais eficaz proposta para manutencao
da saude, pois mantém o sistema imunoldgico fortalecido e a microbiota intestinal
saudavel, evitando o aparecimento de doengas relacionadas a baixa imunidade e a
diminuicdo brusca da resisténcia do organismo de forma natural e segura, sendo indicado
para uso regular ou continuo devido a sua incontestavel garantia de pureza e eficacia
comprovadas cientificamente.

Desenvolvido apds anos de pesquisa e por um exclusivo processo de fermentacdo
denominado MetaGen4™ da empresa Embria® Health Sciences, nasceu EpiCor™, um
ingrediente totalmente natural, derivado da fermentacdo das leveduras Saccharomyces
cerevisiae, sendo considerado mundialmente como ingrediente suplementar apropriado
para uso em suplementos alimentares e reconhecido como GRAS (Geralmente
Reconhecido como Seguro), um fermentado alimentar sem igual com efeito
imunomodulador clinicamente comprovado.

Recomendacao de uso
A sugestdo da dose didria para adultos é de 500mg e em média 250mg ou 7mg/Kg peso
corporal para criancas, podendo ser ajustada conforme a analise do prescritor.

Aplicagoes

EpiCor™ é recomendado como produto natural de uso continuo para a prevengao ou alivio
dos sintomas de doengas como alergias, gripes e resfriados.

Seu uso diario continuo mantém a integridade das defesas do organismo, aumentando sua
resisténcia, prevenindo o aparecimento de doengas e garantindo a salde geral.
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Vantagens

A rica composicdo de EpiCor™ representa nutricdo essencial para o sistema imunoldgico
humano e seu uso diario resulta nos seguintes beneficios:

Integridade das defesas do organismo;

Previne alergias;

Previne o surgimento de gripes e resfriados;

Previne o0 aparecimento de doengas oportunistas;

Melhora os sintomas de gripes e resfriados;

Garante a saude integral do organismo;

E um ingrediente funcional 100% natural;

Mantém a microbiota do intestino saudavel; )

Possui certificagdo GRAS (Generally Recognized As Safe), Indice ORAC e Kosher.

Todos estes beneficios se devem a ampla atuagdo sinérgica dos inUmeros componentes
naturais do EpiCor™ sobre distintos pontos do sistema imunoldgico, o que posiciona o
EpiCor™ numa nova categoria de ingredientes funcionais para a salde. De fato, ndo ha
nenhum outro como EpiCor™ no mercado.
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Comprovacao cientifica

1. EpiCor™ é um potente antioxidante
EpiCor™ possui um potente poder antioxidante em relagdo a varios tipos de frutas (ORAC
450 - 650) e é capaz de ativar as células Natural Killers (NK) e células B humanas, além
de fortalecer a barreira imune das mucosas.
E interessante ressaltar que os efeitos antioxidantes de EpiCor™ podem ter uma
importante atuacao na melhora da congestdo nasal provocada por alergias.
O método de absorbancia de radicais livres (ORAC) constatou que EpiCor™ possui quase
trés vezes mais poder antioxidante do que o maior indice ORAC dos alimentos testados
(chocolate, acai, cranberries, vinho tinto, cha verde e suco de cranberry), conforme grafico
abaixo:
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Grafico 1: Indice ORAC de varios alimentos

Assim sendo, o poder antioxidante de EpiCor™ foi avaliado por dois métodos in vitro
intermediarios aos ensaios quimicos e clinicos, onde o primeiro avalia a capacidade dos
antioxidantes de substancias naturais entrarem no citosol e contribuir na reducdo dos
danos oxidativos dentro das células. O segundo permite uma estimativa final das
propriedades antioxidantes das substancias de origem naturais.

Honzel et al (2005) e sua equipe, comprovaram através de um estudo in vitro que
EpiCor™ contém antioxidantes capazes de penetrar e proteger células vivas in vitro, tendo
demonstrado curva dose-resposta clara linear para o ensaio RBC (células sanguineas
vermelhas) CAP-e (grafico 2). Outro ensaio com células PMN (células polimorfonucleares)
foi realizado através da exposigdo das células PMN ao EpiCor™ através do meio de cultura
permitindo as células reagirem a sinalizacdo dos compostos presentes no EpiCor™ (a) e a
exposicao das células PMN (b) ao EpiCor™ realizada através de uma cultura de células
contendo 0,05% de azida sédica para bloquear os movimentos citoesqueléticos,
eliminando aspectos dos mecanismos de sinalizagdo celular envolvidos na formagdo de
ROS (Espécies Oxigénio Reativas). Os resultados foram expressos no grafico abaixo3 4.
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Grafico 2: Resultados do efeito antioxidante do EpiCor™ nos ensaios RBC CAP-e e PMN(a) e

(b)

Os resultados demonstraram que, quando as células PMN sdo capazes de produzir
sinalizacGes, elas respondem ao EpiCor™ inibindo a formacdo de Espécies Oxigénio
Reativa (ROS) pelas células PMN numa proporgdo maior do que a registrada no CAP-e
contra radicais hidroxila. A conclusdo é que EpiCor™ forneca mais protecdo contra radicais
peroxila, ilustrando todas as respostas das células a compostos naturais3.

2. EpiCor™ reduz sintomas de gripes e resfriados
Dois ensaios foram realizados a fim de comprovar o efeito de EpiCor™ na manutengdo da
salide imune e reduzir os sintomas de gripes e resfriados.
Os estudos foram conduzidos por um instituto de pesquisa independente durante a
temporada de gripes e resfriados na regiao Centro-Oeste dos EUA.
O objetivo do primeiro ensaio foi avaliar os efeitos de EpiCor™ na incidéncia e duragdo de
infeccGes no trato respiratdrio superior (ITRS), onde um grupo de mais de 100 adultos
submetidos a vacina contra gripe, fizeram exames fisicos para garantir uma amostra de
pessoas saudaveis, e foram escolhidos aleatoriamente para receber 500mg de EpiCor™ ou
placebo. Amostras de sangue foram coletadas em jejum, de forma aleatéria na semana 6
e na semana 12 (quando terminou o ensaio clinico). Além disso, cada individuo recebeu
instrucdes para fazer anotagOes sobre a duracdo e gravidade dos sintomas de gripes e
resfriados.
Os resultados (grafico 3) demonstram que os individuos que receberam EpiCor™, a
incidéncia de ITRS foi reduzida com significancia estatistica conhecida como valor p<0,05.
Além disso, nos casos de individuos que receberam EpiCor™ terem desenvolvido ITRS, a
duracao dos sintomas foi significativamente mais curta. O total de dias doentes foi
reduzido em 26%.
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Grafico 3: Efeito de EpiCor™ sobre o niimero de Dias Doentes em Individuos
Vacinados

O segundo ensaio clinico utilizou a mesma metodologia, durante o mesmo periodo de
tempo, em um grupo de 110 individuos que ndo receberam vacina contra gripe.
Novamente houve uma reducdo de na incidéncia e duracdo de ITRS, e o numero total de
dias doentes foi reduzido em 26%.
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Grafico 4. Efeito de EpiCor™ sobre o numero de dias doentes em individuos ndo
vacinados contra gripe

3. EpiCor™ é um adjuvante natural nas alergias
A atopia consiste na tendéncia hereditéria de um individuo a desenvolver alergias as
substéncias inalantes e alimentos, sendo desencadeada pelo mecanismo de
hipersensibilidade do tipo I. As reacGes alérgicas imediatas provocadas por acaro, pdlen,
poeira, grama, etc., caracterizam esse tipo de hipersensibilidade, e a principal doenca
resultante é a rinite alérgica. Outras menos freqlientes sdo a asma, o eczema ou dermatite
atopica. A atopia é mediada pela imunoglobulina E (IgE), uma classe de anticorpos
produzidos principalmente pelos plasmodcitos do intestino e da &rvore respiratéria, sendo
importantes na defesa antiparasitaria. Quando antigenos especificos formam pontes entre
moléculas vizinhas de IgE na superficie dos mastécitos e basofilos, origina-se a
degranulagdo dessas células com liberagdo de histamina e outros mediadores quimicos
vasoativos. A imunoglobulina em questdo é o fator indutor central do processo anafilatico®.
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Um ensaio clinico duplo-cego controlado por placebo foi realizado a fim de comprovar o
efeito de EpiCor™ nos sinalizadores do processo alérgico. Individuos receberam EpiCor™

em doses de 500mg ou placebo durante 5 semanas. Apds o término conclui-se que a IgA
salivar aumentou enquanto a IgE sérica diminuiu.

IgA Salivar IgE Sérica

IgE Sérica Normalizada

IgA Salivar Normalizada

0.9

Semanas Semanas

——— IgAs EpiCor = |gAs Controle ——— IgE EpiCor = |gE Grupo Controle
Grafico 5: O efeito de EpiCor” na IgA Salivar e IgE sérica

Os resultados expressos confirmam a eficacia de EpiCor™ na diminuicdo da IgE sérica,
demonstrando o importante equilibrio imune nos individuos que ingeriram EpiCor™ na
dosagem de 500mg diarios. Ja o grupo placebo, verificou-se um significativo aumento na

IgE sérica.
Também foi observado neste estudo que os perfis de citocinas foram se modificando no
grupo do EpiCor™ a partir de T-helper 1(Thi - pré inflamatdria) para

T-helper 2 (Th2 - pr6-adaptativa) e vice-versa novamente comprovando as propriedades
imuno-balanceadoras do EpiCor™. Este resultado é coerente com a pesquisa de EpiCor™
utilizando modelos de animais que também demonstrou os efeitos multiplos do ativo e sua
capacidade de ajudar a equilibrar o Sistema Imune e evitar reacdes excessivas em
qualquer diregdo.

4. Rapidos efeitos imunes do uso de EpiCor™ em Humanos
Um ensaio clinico em humanos foi realizado administrando-se 1 grama de EpiCor™ onde
foi possivel comprovar que apos 1 e 2 horas da ingestdo, houve um aumento significativo
do numero de células Naturais de Defesa circulantes no sangue.
Estes efeitos rapidos complementam a diminuicdo de ritmo, efeitos moduladores de
EpiCor™, tais como o aumento da IgA salivar e a capacidade de evitar reacdes excessivas.

Aumento do nimero de: Valor (1 hora)< Valor (2 horas) <
Células brancas do sangue 0,003 0,005
Granulocitos 0,7 0,006
Linfocitos 0,01 0,03
Células Naturais de Defesa 0,02 0,03

Os resultados dos ensaios clinicos com EpiCor™ comprovam sua capacidade de ajudar a
manter o equilibrio do Sistema Imune de forma natural, sem efeitos colaterais.

5. Dias mais saudaveis com EpiCor™

Em um ensaio clinico realizado em 2008 na Dakota do Sul durante a primavera; estacdo
com maior incidéncia de alergias, mais de 96 individuos saudaveis que tiveram diagndstico
positivo para alergias sazonais foram divididos aleatoriamente em 2 grupos; um que
recebeu 500mg de EpiCor™ por dia e outro que recebeu placebo, por 12 semanas durante
a primavera e verdo, quando a contagem total de pdlen estava muito elevada.

A contagem total de agentes alergénicos mais alta ocorreu durante as primeiras 6
semanas do ensaio clinico, e durante este periodo, o grupo EpiCor™ apresentou reducdes
significativas estatisticamente em varios sintomas geralmente associados as alergias
sazonais.
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Como era esperado, EpiCor™ demonstrou maiores redugdes na severidade dos sintomas
quando a contagem total de agentes alergénicos estava no ponto maximo. O maior
impacto nos sintomas ocorreu nos casos de congestdo nasal. Também foi solicitado que os
individuos fizessem anotacdes quando sentissem a necessidade de usar medicamentos de
acdo rapida para alergias graves, e aqueles que tomaram EpiCor™ utilizaram
significativamente menos vezes o medicamento de agdo rapida para alergias comparado
ao grupo placebo durante o periodo mais critico de contagem de agentes alergénicos ao
longo do periodo do estudo. Dados bioquimicos refletiram a efetividade observada no
didrio de anotacGes dos sintomas de alergias e no questionario dos participantes. Dessa
forma, o Sistema Imune ndo estava sendo enfraquecido, mas sim modulado, como reflexo
do fato de que os individuos que tomaram EpiCor™ apresentaram aumento significativo
dos niveis de IgA (demonstrando aumento das defesas contra agentes patogénicos), com
uma tendéncia para a reducdo do IgE.

As mais significantes redugdes de sintomas foram:

Sintomas nasais

e Redugdo da gravidade dos incomodos (p=0.03);

e Coriza (p=0.005);

e Congestdo (p=0.04).

Dias com congestao nasal
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Grafico 6. Diminuicdo de 43% de dias com congestido nasal no grupo EpiCor™” comparado ao
grupo placebo (p=0.004)

6. Oligossacarideos do EpiCor” agem como prebidtico e auxiliam na sadde
intestinal

Flora intestinal € um complexo de espécies de microrganismos que vivem no trato
digestivo. O principal beneficio para o hospedeiro é a recuperacdao de energia a partir da
fermentacdo de carboidratos e proteinas e a subsequente absorcdo de acidos graxos de
cadeia curta (AGCC). Os mais importantes destes acidos graxos sdo: Butirato,
metabolizado pelo epitélio do cdélon, promove a prevencdo e inibicdo da carcinogénese;
Acetato, envolvido no metabolismo hepatico de lipideos e de glicose; e Propionato,
utilizado como energia principalmente pelos musculos cardiacos e esqueléticos e pelo
cérebro.
Os oligossacarideos sao ingredientes nutricionais ndo digeriveis que afetam beneficamente
0 hospedeiro estimulando seletivamente o crescimento e atividade de uma ou mais
bactérias benéficas do intestino.
A principal acdo dos prebidticos é estimular o crescimento e/ou ativar o metabolismo de
algum grupo de bactérias benéficas do trato intestinal. Desta maneira, os prebidticos agem
intimamente relacionados aos probidticos; tendo como o papel de "alimento" das bactérias
probidticas.
O modelo realizado foi estudado atarvés de um simulador de varios estagios do sistema
digestivo humano (Figura 1), utilizando um indéculo de flora intestinal humana
estabelecida. O sistema é projetado para rastrear produtos para atividade prebidtica e
probidtico.
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Para testar os efeitos pré-bidticos foram avaliados: 1. Parametros das quantidades
relativas dos niveis de acidos graxos de cadeia curta (AGCC) e 2. Alteragdes em
populacdes de bifidobactérias e lactobacilos. Durante este ensaio, a celulose foi utilizada
como um controle negativo, e fruto-oligossacérido (FOS) e inulina foram utilizados como
controles positivos.
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Figura 1: SHIME - Simulador de varios estagios do sistema digestivo humano

EpiCor™ Inulina FOS

Acetato (%) 48 57 64
Propionato (%) 30 30 26
Butirato (%) 21 14 9

Grafico 7. O efeito de EpiCor” em AGCC no Sistema Modelo

EpiCor™ resultou um aumento semelhante no total de AGCC (acetato e propiotnato) como
Inulina e FOS, e um aumento mais evidenciado na produgao de butirato na comparagdo de
EpiCor™ para FOS, uma vez que butirato estd ligado diretamente com o sistema
imunoldgico.
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Grafico 8. O efeito de EpiCor™ na populacdo de bactérias no Sistema Modelo

Os resultados do estudo sao refletidos no grafico e demonstra a capacidade de EpiCor™
para aumentar os niveis destes grupos bacterianos benéfico, bifidobactérias e lactobacilos,
como comparado com o controle de celulose. Estes resultados sugerem que EpiCor™ age
como um prebidtico, tendo efeitos semelhantes a inulina e FOS.
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7. EpiCor™ no controle do desconforto abdominal e modulaciao da flora
intestinal

Um novo estudo mono-centro, randomizado, duplo-cego e controlado por placebo foi
realizado para avaliar a atividade de EpiCor™ em individuos com desconfortos
abdominais. Oitenta homens e mulheres saudaveis, entre 18 e 70 anos, com sintomas
intestinais e gastricos como constipacdo, movimentos peristalticos reduzidos e outros
desconfortos, foram divididos em dois grupos: EpiCor™ 500mg ao dia e placebo
(maltodextrina). Apds a randomizacdo, foram coletadas amostras de fezes para
parametros de linha de base (visita 1), assim como os individuos responderam
questionarios especificos para avaliar os sintomas na linha de base. O estudo teve duragdo
de 6 semanas, com intervencdes nas semanas 3 e 6 (visitas 2 e 3, respectivamente). A
cada visita, amostras de fezes foram coletadas e os questionarios foram respondidos.
Durante todo o estudo, os individuos preencheram um diario, relatando todos os sintomas
gastricos, frequéncia de evacuagbes e aspecto das fezes. Os individuos foram ainda
divididos em subgrupos, de acordo com a severidade dos sintomas.

Resultados:

A anadlise ‘entre grupos’ demonstrou claramente que o uso de EpiCor™ teve efeitos
positivos no inchago/distensdo (p=0,033 e p=0,024 apdés 2 e 4 semanas,
respectivamente), sensacdo de estufamento (p=0,004 e p=0,023 apds 2 e 4 semanas,
respectivamente) e desconfortos gastricos (avaliados pelas analises diarias, p=0,046 apos
2 semanas). Melhora significativa foi observada na frequéncia de evacuacdo (p=0,083 e
p=0,090 apds 2 e 4 semanas, respectivamente) e melhora significativa na consisténcia das
fezes (p=0,023 apds 2 semanas). Os individuos relataram melhora na qualidade de vida
apos a intervencéo.

Na anadlise de fezes, apds contagem das espécies mais abundantes da flora intestinal
(firmicutes e bacteroidetes - F/B), ficou claro que no grupo EpiCor™ a relacao F/B
diminuiu durante o tratamento, enquanto no grupo placebo essa relacdao aumentou.

PrecaugoOes
Gravidas e individuos que estejam fazendo uso de medicacdo devem consultar o médico
antes de tomar EpiCor™.

Seguranca e Interagoes medicamentosas

EpiCor™ ¢ um ingrediente funcional a base de levedura totalmente natural, livre de
pesticidas e sua seguranca é comprovada através de estudos cientificos. Sua
metabolizagdo ndo passa pela rota das enzimas do citocromo P450, o que sugere baixa
probabilidade de interacdo medicamentosa com a maioria das drogas vendidas no
mercado. Mesmo assim, em caso de patologias cronicas e genéticas o uso deste
ingrediente deve ter consentimento médico.
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