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LOWAT®

Reduz grelina e inibe a fome

Para além das questdes estéticas, a obesidade é um forte fator de risco para resisténcia a
insulina, diabetes mellitus tipo 2, doencas cardiovasculares, distUrbios imunoldgicos e
doenca hepéatica gordurosa ndo alcodlica, além de varios tipos de cancer.

O tecido adiposo branco é o principal depdsito de armazenamento de gordura e também
considerado o maior 6rgao endocrino para secretar adipocinas e citocinas de forma
sistémica. As adipocinas estdo envolvidas em varios processos metabdlicos e fisioldgicos e
regulam a sinalizacdo da insulina, a captacdo de glicose, a oxidacdo de acidos graxos e de
producgao de energia.

Os adipdcitos inflamados secretam, tanto localmente quanto sistemicamente, citocinas pro-
inflamatorias, que por sua vez perturbam a funcao normal do préprio tecido adiposo branco,
bem como a de érgaos remotos. Uma caracteristica Unica das respostas inflamatoérias do
tecido adiposo em expansdo é sua duragdo e intensidade, ou seja, uma inflamagdo
persistente de baixo grau que nao se resolve. Neste contexto, o tecido adiposo pode ser
considerado um 6rgao imunoldgico e secretor, e a obesidade, uma doenca imunoldgica
inflamatoria. Essa inflamacdo cronica de baixo grau relacionada a obesidade e o subsequente
metabolismo alterado tém sido chamados de 'metainflamacéo’.

A metainflamacdo acelera o envelhecimento, pois provoca as doencas que mais causam
mortes no mundo, as cardiovasculares e cerebrovasculares, além de céncer, diabetes,
sindrome metabdlica, insuficiéncia renal cronica, esteatose hepatica, doengas autoimunes,
neurodegenerativas e mentais, como a depressdo. Cada uma dessas doencas leva a
desgastes fisioldgicos e psicoldgicos adicionais, resultando em desequilibrios incompativeis
com a qualidade de vida e longevidade.
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Figura 1. Acimulo de gordura nos adipécitos leva a desregulacdo de sua funcgao fisioldgica, relacionada
com a quantidade de adipdcitos, distribuigdo e fungdo. Esta situacdo afeta a homeostase metabdlica
sistémica e inflamagdo e o desenvolvimento da obesidade associada as doengas cardiometabdlicas.
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A grelina é um hormoénio peptidico produzido principalmente no estdbmago, conhecido como
"hormonio da fome". Ela desempenha um papel crucial na regulacdo do apetite, fazendo a
comunicagdo entre o sistema digestivo e o cérebro e estimulando a sensagdo de fome.

Quando o estdmago esta vazio, os niveis de grelina aumentam, sinalizando ao hipotalamo
que é hora de comer. Este hormoénio ndo sé estimula a sensacdo de fome, mas também
diminui apds a ingestdo de alimentos, ajudando a regular o equilibrio energético.

Além de sua fungdo na alimentacgdo, a grelina tem efeitos significativos sobre o metabolismo. .
Ela promove a acumulagdo de gordura e pode afetar a forma como o corpo utiliza a glicose.
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Figura 2. Mecanismo de contra regulacdo da leptina e grelina mediado pelos adipdcitos e sistema
gastrointestinal.

A fim de desenvolver um produto para perda de peso eficaz e segura, foram analisados
extratos de mais de quatrocentas plantas medicinais com capacidade de reduzir a fome e
inibir o acimulo de gordura nas células. Entre as plantas selecionadas, o extrato da folha de
Piper betle e o extrato das sementes de Dolichos biflorus mostraram potente eficacia.

Lowat® é derivado das folhas de folhas de Piper betle e sementes de Dolichos biflorus,
ingredientes comumente usados na culindria da India e paises do leste asiatico.

Lowat® age na redugdo da fome e gordura corporal. Estudos comprovaram que Lowat® é
capaz de reduzir grelina (principal hormoénio relacionado a fome), aumentar a lipdlise
(quebra da gordura armazenada) e diminuir a adipogénese (geracdo ou acumulo de gordura
nos adipdcitos).
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“ Recomendacdo de uso

900mg, divididos em duas ou trés tomadas antes das principais refeigdes. .. ‘
@

Aplicacoes @

« Diminuigdo da fome; ®

» Reducdo de gordura, peso corporal e IMC; .

« Prevengdo e coadjuvante no tratamento de sindromes metabdlicas; -

« Prevencdo de diabetes tipo II; .

+ Manutencgdo da saude cardiovascular; ‘

« Auxilia no tratamento de esteatose hepatica.
Vantagens

+ Redugdo de 20,85% de grelina, o hormonio da fome;

* Aumento de 15% de adiponectina, que promove a queima de gordura;

+ Clinicamente comprovado na diminuicao da fome, peso e gordura corporal e IMC;
* 100% natural, seguro.

Mecanismo de acao

O mecanismo de acdo do Lowat® é multifacetado, atuando em diferentes hormoénios e
processos metabdlicos. Primeiramente, ele diminui a concentragdo de grelina, um hormonio
gue induz a sensacgao de fome, contribuindo para a reducdo do apetite. Simultaneamente,
ha um aumento nos niveis de adiponectina, um horménio que esta diretamente relacionado
a queima de gordura. Além disso, o tratamento inibe a adipogénese, que é o processo de
geracdo ou acumulo de gordura nos adipécitos. Por fim, também promove um aumento na
lipolise, facilitando a quebra da gordura armazenada. Essas acGes em conjunto resultam em
uma melhora significativa na fome, peso corporal e perfil metabdlico do paciente.
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. Figura 3. Lowat® age nas 3 etapas de formagdo e maturacdo dos adipdcitos
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‘. Estudos clinicos
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1. Estudo in vitro
Lowat® inibiu a adipogénese (geracdo ou acumulo de gordura nos adipdcitos) em células
pré-tratadas com os extratos das plantas e com Lowat®. A inibicdo da adipogénese em

adipécitos maduros foi melhor quando comparado aos extratos de Piper betle e Dolichos
biflorus separadamente. Isso comprova a acdo superior do produto padronizado.

Placebo
LOWAT- Dose baixa

LOWAT- Dose clinica

Figura 4. Adipdcitos foram tratados com pigmento vermelho a fim de mostrar o acimulo de gordura nas
células tratadas com placebo (A) e células tratadas com Lowat® em diferentes concentracdes: 10,25 e
50ug/ml. Lowat® tem como alvo o acimulo de gordura em adipécitos de maneira dose-dependente.

Lowat® também aumentou a lipdlise (quebra da gordura armazenada) em adipdcitos
maduros. A atividade lipolitica foi avaliada em adipdcitos maduros medindo o glicerol
liberado no sobrenadante. Os adipdcitos tratados com 10,25 e 50ug/ml de Lowat® exibiram
18,10%, 28,6% e 51,39% de aumento no teor de glicerol em meio de cultura em
comparagao aos tratados com placebo.
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Figura 4. Quantidade de glicerol liberado pelas células tratadas com Lowat® em diferentes
concentragdes comparadas ao controle(veiculo) (*p<0,05).
2. Estudo pré-clinico
A eficacia do Lowat® foi primeiro testada em ratos obesos induzidos por gordura. Foi
fornecido aos ratos machos adultos uma dieta rica em gordura e, concomitantemente,
placebo ou Lowat® diariamente durante 8 semanas. Uma reducdo de 16% no ganho de
peso corporal foi observada com Lowat® comparada ao grupo placebo. Lowat® também
aumentou os niveis de adiponectina em 14% em comparacao ao placebo.
3.Estudo clinico
Em um estudo duplo-cego, controlado por placebo, randomizado, de 8 semanas, 50
individuos obesos ingeriram 900mg de Lowat® por dia (300mg 3x/dia) ou placebo. Todos
os individuos seguiram uma dieta de 2000 calorias por dia e caminharam durante 30
minutos, 5 dias por semana.
Os resultados apontaram que Lowat® reduziu 2,4 vezes mais que o placebo o peso corporal
em 8 semanas. Os individuos que fizeram o uso de Lowat® perderam em 8 semanas uma
média de 4,3Kg, enquanto os individuos do grupo placebo perderam apenas 1,8kg. Em
apenas duas semanas os participantes que ingeriram Lowat® perderam em média 1,4kg
enquanto o grupo placebo perdeu 0,7kg.
@ 0800 707 0706 www.infinitypharma.com.br
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Figura 5. Reducgdo de peso corporal em Kg de individuos tratados com Lowat® comparados com placebo
em 2,4 e 8 semanas.
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Figura 6. Redugdo do IMC de individuos tratados com Lowat® comparado aos individuos tratados com
placebo em 2,4 e 8 semanas.

Além disso, estudos comprovaram que os individuos que tomaram Lowat® tiveram um
aumento de 15,4% na concentracdo de adiponectina no soro quando comparado ao placebo
(p<0,05). Esse resultado sugere uma possivel reducdo em estoques de gordura em
individuos suplementados com Lowat®, tendo em vista que a adiponectina aumenta a
queima de gordura.
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Figura 7. Concentragdo plasmatica de Adiponectina em individuos tratados com Lowat®
comparado ao placebo em 8 semanas (*p<0,05)
O grupo de Lowat® também apresentou uma reducdo de 20,85 % nos niveis séricos do
hormonio grelina, hormonio que induz a fome, em comparacdo ao placebo (p<0,05).
Também foi possivel observar uma reducdo da glicose e d triglicérides no soro comparado
ao placebo.
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Figura 8. Concentragdo plasmatica de grelina em individuos tratados com Lowat® comparado ao
placebo em 8 semanas (*p<0,05).
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Orientacgdes farmacotécnicas

Lowat® é um extrato altamente higroscépico. Para evitar o contato com o ar e umidade e
preservar assim suas caracteristicas fisico-quimicas, Lowat® é embalado a vacuo.

Devido a este processo, pode ser observado um aspecto endurecido ao manusear sua
embalagem. Ao abrir a embalagem, caso a matéria-prima permanega compactada, realize
a descompactacdo da mesma com o auxilio de gral e pistilo. O insumo voltara facilmente a
forma de po.

E fundamental realizar a diluicdo do insumo em excipientes especificos, que possuam como
caracteristica controlar a higroscopia. Podem ser utilizados Aerosil 10% ou outros
excipientes de preferéncia da farmacia.

Apds cada uso, mantenha o produto em sua embalagem primaria original, selando-a apds
retirar o maximo de ar possivel. Esta embalagem selada deve ser mantida em pote preto
junto a sachés ou capsulas de silica (secante).

Tanto para o armazenamento quanto para a pesagem e manipulagdo, mantenha o ambiente
com temperatura e umidade controladas. Para a pesagem e manipulacdo utilize utensilios
limpos e totalmente secos.

Adicione sachés ou capsulas de silica (secante) na embalagem do produto final (capsulas).

Oriente o paciente a guardar a embalagem do produto final em local seco, arejado e ao
abrigo da luz.
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