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Boswellia serrata

ANTI-INFLAMATORIO NATURAL DE ALTA BIODISPONIBILIDADE

FAMILIA ESTRUTURA QUIMICA'

Burseraceae

PRINCIPAIS COMPONENTES

Acidos triterpénicos totais
(ac. boswélicos + ac. lupedlicos) = 25%
Acidos beta-boswélicos (BBA) = 10%

CAS DCB
NA NA
R R R
CLASSE BBA H aBA H KBA H
Fitoterapico / Nutracéutico ABBA Ac AaBA Ac AKBA Ac

Brow® é um anti-inflamatério natural, altamente padronizado em 4acidos triterpénicos, formulado com a
tecnologia Phytosome®, elevando assim sua biodisponibilidade.’? Apresenta diversas propriedades benéficas
para a saude dos animais, sendo um excelente aliado na prevengdo e tratamento de diversas doencas
inflamatorias cronicas, doencas articulares e musculoesqueléticas, bronquite asmatica, doencas inflamatérias
intestinais, diabetes, além de auxiliar na modulacdo da resposta imune natural.*3

A inclusdao de Brow® em suplementos nutracéuticos desempenha um papel importante na manutencao de
movimentos articulares. ” Ao contrario do tratamento convencional com corticoides, Brow® ndo causa efeitos
colaterais ao organismo do animal,”'*e demostrou excelentes resultados em diversas pesquisas cientificas.

Beneficios do Brow®;

v' Elevada biodisponibilidade; 2

v" Ingrediente chave para a prevencdo e tratamento de doencas osteoarticulares; ¢’

v Seletivo efeito anti-inflamatério por inibir a enzima 5-lipoxigenase (5-LO), responsavel pela sintese de
leucotrienos, resultando na inibicdo do processo inflamatério cronico e progressdo da doenca;”®

v N&o apresenta efeitos colaterais, mesmo administrado por longo prazo; "'""14

v' Apresenta agdo anti-ulcera,* diferentemente dos AINEs que causam irritacdo do estomago;

v’ Efeito positivo no controle glicémico e lipémico em cdes com Diabetes mellitus, associado a terapia
tradicional de insulina;"

v' Desencadeia a producdo natural em cascata de mediadores imunolégicos saudaveis; 121316

v Modula ndo apenas a inflamag3o e estresse oxidativo, mas também a desregulacdo imune; '

v Modula resposta imune em equinos,' além de atuar na reducdo da inflamacdo, que é um processo
fisiopatoldgico em cavalos de esporte. '’

v" BROW®e CURCUVET™ - importante associacdo no tratamento da osteoartrite e no controle da inflamagao
e da dor, por reduzirem marcadores de glicoxidacdo e peroxidacio lipidica; 18

v N&o contém gluten e lactose;

v Produto 100% vegano.
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DESCRICAO

A Boswellia serrata Roxb. ex Colebr., pertencente a familia
Burseraceae, é uma planta comumente conhecida como
olibano indiano e é encontrada abundantemente no
noroeste da india. Na medicina ayurvédica, a resina goma
extraida dessa planta tem sido utilizada ha séculos devido as
suas propriedades anti-inflamatdrias e antiartriticas, dentre
outras indicages, tanto topicas como sistémicas.

Estudos experimentais em modelos animais e humanos
apoiam os potenciais efeitos benéficos do extrato de
Boswellia serrata (BSE) em diversas respostas inflamatorias.
Mais de 400 estudos clinicos independentes tém
corroborado a eficacia dessa planta.®

Os efeitos benéficos do BSE sdo principalmente atribuidos ao seu contetido total de triterpenoides pentaciclicos
peculiares, conhecidos como acidos boswélicos (BAs). Especificamente, o acido B-boswélico, principal

triterpendide presente na planta, responsavel por diversas propriedades anti-inflamatdrias, antirreumaticas,
imunomoduladoras, entre outras indica¢des:34%-1422
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Brow®: Uma formulag¢ao inovadora com a tecnologia Phytosome®

Brow® é uma féormula pronta para uso que contém um extrato altamente padronizado de Boswellia serrata,
combinado com lecitina de soja e celulose microcristalina, adicionados para melhorar sua caracteristica fisica,
aprimorar as propriedades farmacocinéticas e padronizar o produto com um teor minimo de 25% de acidos
triterpendides.’320

Essa inovagdo é possivel gracas a tecnologia patenteada Phytosome®, desenvolvida pela empresa lider em
extratos botanicos, Indena. Essa tecnologia de liberagdao controlada foi especialmente desenvolvida para
aumentar os beneficios da Boswellia serrata no organismo, melhorando a biodisponibilidade dos compostos
ativos presentes nos extratos botanicos quando administrados por via oral. Isso resulta em uma absorcao
significativamente mais elevada pelo organismo dos pets, permitindo alcancar niveis plasmaticos eficazes em
comparagdo com extratos convencionais de Boswellia.'?

Comparativo entre Phytosome® e Lipossomas

Para compreender melhor o funcionamento dessa tecnologia, apresentamos abaixo um breve comparativo
entre o Phytosome® e os lipossomas, sendo ambas tecnologias de liberacao controlada que diferem na forma
de entrega dos compostos ativos ao organismo.

0 Phytosome® consiste em complexar os compostos ativos do extrato botanico com fosfolipidios, formando uma
estrutura Unica que melhora a absor¢do pelo organismo. Essa complexacdo aumenta a solubilidade e
estabilidade dos compostos, tornando-os mais facilmente absorviveis. O extrato é disperso de forma sélida em
uma matriz fosfolipidica dietética (lecitina ndo transgénica), o que faz com que os ingredientes se integrem mais
completamente 8 membrana lipidica.®

Por outro lado, os lipossomas sdo pequenas vesiculas
lipidicas que encapsulam os compostos ativos. Essas PHYTOSOME®
vesiculas protegem os compostos e melhoram sua
absorcdo no trato gastrointestinal. Entretanto, os
ativos sdo dissolvidos na parte central da cavidade dos
lipossomas, havendo limitada interacao molecular
entre o lipideo circundante e uma substancia
hidrofilica. Além disso, é importante ressaltar que os
lipossomas possuem cerca de cinco vezes mais
fosfolipideos do que o Phytosome®, tornando-os
menos adequados para dosagens clinicas de
compostos naturais administrados por via oral. ®

Principio ativo

Portanto, a tecnologia Phytosome® se destaca por sua
eficicia na entrega de compostos ativos,
proporcionando maior absor¢do e beneficios ao
organismo.

Principio ativo

LIPOSSOMA
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MECANISMO DE ACAO

Estudos indicam que os extratos de Boswellia serrata possuem efeito terapéutico devido aos acidos
triterpendides pentaciclicos, que possuem multiplos mecanismos de acdo.>?? Inicialmente, acreditava-se que
apenas o KBA e AKBA inibiam seletivamente a 5-LO, entretanto, essa suposi¢ao foi questionada devido a falta de
confirmacdo dessa atividade seletiva em ensaios fisiologicamente relevantes ou em estudos in vivo.3?
Recentemente, observou-se ainda que o KBA e o AKBA ligam-se a albumina no plasma, limitando sua eficacia.
24-26

Brow®, desenvolvido para preservar o perfil fitoquimico natural da Boswellia serrata, contém ndo apenas KBA e
AKBA, mas também o conjunto completo de acidos triterpendides, essenciais para explorar todos os efeitos

benéficos e terapéuticos?, envolvendo diversos mecanismos de a¢do, como:
v" Inibicdo da sintese de leucotrienos, principalmente pela inibicdo da enzima 5-lipoxigenase (5-L0); 72324

v" Inibicdo de enzimas cruciais para a modulacdo da resposta inflamatéria, como as quinases ativadas por
mitégenos (MAP), a prostaglandina E sintase-1 microssomal (mPGES)-1, envolvida na sintese de
prostaglandinas, e a elastase de leucdcitos (HLE), uma serina protease que desencadeia o processo
inflamatorio nos tecidos, estimula a secrecdo de muco e desempenha um papel nos desconfortos
respiratérios; #2327

v Modulagdo no sistema imunoldgico, incluindo a defesa humoral e celular e no sistema complemento,
apresentando uma relacdo importante com doencas autoimunes.*1

v" Inibicdo da ativacdo do fator de transcrigdo NF-kf3, cuja presenca é um pré-requisito para a formagao/acdo
de citocinas envolvidas em reacdes inflamatérias; 2225

v" Inibi¢do de citocinas pré-inflamatérias, como TNF-a, IL-1B e IL-6. 1630

v" Inibicao da expressdo e atividade das metaloproteinases de matriz (MMP) e reducdo da degradacao de
glicosaminoglicanos, preservando a integridade das cartilagens; 3'-33

Em resumo, os acidos triterpendides do Brow® possuem um mecanismo anti-inflamatdrio complexo, agindo em
varios pontos da cascata inflamatdria. Isso destaca o Brow® como uma opgdo promissora e segura frente aos
tratamentos anti-inflamatdrios tradicionais.

Abreviacoes: 5-lipoxigenase (5-LO), topoisomerases (TOP-I e TOP-

FATORES DE 1), metaloproteinase 9 da matriz (MMP-9), cicloxigenase-2 (COX-2),

TRANSCRICAO elastase de leucdcitos (HLE), fator nuclear kappa beta (NF-kf),

NF_:EJ\?\T:T-B' transdutor de sinal e ativador da transcricdo 3 (STAT3), receptor

FATORES DE C/EBP-a ENZIMAS ativado pelo proliferador de peroxissoma gama (PPAR-y), proteina

CRESCIMENTO 5-L0, TOP-I, alfa intensificadora de ligacdo a CCAAT (C/EBP-a), fator de

VEGF, PDGF, T%Fc',','('_'zf"m_tg' crescimento endotelial vascular (VEGF), fator de crescimento

U ALVOS Ea=pass derivado de plaquetas (PDGF), fatores de transcri¢ao (TF), receptor

MOLECULARES de androgénio (AR), receptores de morte celular (DRA, DRS),

ggssv\fgcﬂﬂgi receptor de fator de crescimento derivado dfe plaquetas (PDGFR),

QUINASES RECEPTORES receptores de quimiocina CXC (CXCR), proteina oncogénica (Akt),

S, B s
CDK-2, CDK-4 OUTROS ’

Mel 1. bel XL (CDK-2 e CDK-4), proteina 1 de leucemia de células mieloides (Mcl-

1AP-1, p21, p53, Rb,
Bcl-2, survivina,
ciclina D,
ciclina E

Fonte: adaptado de Roy et al. (2019).%3

1), proteina bcl-XL (bcl-XL), proteina inibidora de apoptose (IAP-1),
proteina oncogénica (p21), proteinas supressoras tumorais (p53 e
Rb), proteina reguladora da apoptose (Bcl-2).
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FARMACOCINETICA

Apesar dos beneficios dos acidos boswélicos, sua farmacocinética pode ser desafiadora devido a absor¢do
irregular e depuracdo prolongada.® Devido a baixa solubilidade em agua e propensdo a autoagregacdo, a
absorcdo oral de extratos simples é muito limitada.®* No entanto, a tecnologia Phytosome® usada no Brow®
melhora a absorcdo oral, garantindo niveis plasmaticos eficazes.®

Estudos demonstram que o Brow® tem uma absorcdo significativamente aprimorada dos acidos boswélicos,
resultando em concentracdes plasmaticas eficazes para atividade anti-inflamatéria.’? Isso realca a
superioridade do complexo fosfolipidico dos BAs em relagdo aos BAs simples, em termos de melhor absorgao,
maior biodisponibilidade e melhorias na farmacocinética.®

Aformulagao fitossomada do Brow® aumenta a biodisponibilidade plasmatica em até 7 vezes para KBA e 3 vezes
para BBA, comparado a extratos ndo formulados, quantificados pela area sob a curva da concentracdo
plasmatica em fun¢do do tempo (AUClast). Adicionalmente, Brow® leva a niveis teciduais mais altos dos
componentes ativos, incluindo uma notavel concentracdo cerebral de KBA, AKBA e BBA, com aumentos de até
35 vezes para KBA e AKBA, e 3 vezes para BBA apds a administracdo do Brow®.?

Um estudo farmacocinético comparou doses equivalentes de Casperome® (equivalente ao Brow®) e extrato de
Boswellia ndo formulado em humanos saudaveis, revelando niveis plasmaticos dos BAs na faixa das
concentracdes ativas apds Unica administracdo.! Os valores de Cmax do BBA e ABBA foram encontrados na faixa
de seus valores de ICs (0,8 UM e 1,2 uM, respectivamente) para a inibicdo da catepsina G, um alvo importante
dos triterpenoides de Boswellia.?®

Pesquisas também demonstraram que os BAs, com valores de ICs na faixa de 0,6 pm a 24 um, inibem varias
enzimas-chave envolvidas na inflamagdo, como a 5-lipoxigenase (5-LO), a cicloxigenase-1 (COX-1), a elastase de
leucdcitos humanos (HLE), a catepsina G (catG) e a microsomal prostaglandina E sintase-1 (mPGES-1), bem
como o fator nuclear kappaB (NF-kB) e varias citocinas como o TNF-a, IL-1B e IL-6. 2526

Média concentragdo plasmatica (Cmax) dos BAs totais (ng/mL)

Média Ciax dos BAs totais (ng/mL)

0o 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52 56 60 64 68 T2
Tempo (h)

—+%— Brow® ——BE

Fonte: adaptado de Riva et al. (2016)"
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EFEITOS ADVERSOS

N3o ha relatos de efeitos adversos.

CONTRAINDICAGOES

Contraindicado nos casos de hipersensibilidade ao extrato da Boswellia serrata.
ATENCAO: uso durante a gravidez e a amamentac3o, deve-se consultar o médico veterinario.

INTERACOES MEDICAMENTOSAS

N3o ha relatos de interagdes medicamentosas. Nao apresenta efeitos colaterais associados ao uso prolongado
de outros tratamentos.

CAES e GATOS: Prevencao: 10 - 20 mg/kg, VO, 1 vez ao dia.>""
Tratamento: 40 - 60 mg/kg, VO, 1 vez ao dia.”-3®
Associado ao Curcuvet™: 6 mg/kg, VO, 1 vez ao dia.®

EQUINOS: 0,5 - 1 g/animal, VO, 1 vez ao dia. 3738

FARMACOTECNICA

Formas farmacéuticas aplicaveis: biscoito, pasta, capsulas.
Biscoito: Biscovet®
Pasta: Pastavet®

Capsula: Brow® é um produto completo, pronto para ser encapsulado.’

Brow® possui formulacdo avangada, incluindo adjuvantes de adsorgdo (lecitina) e celulose, permitindo assim o uso do extrato
em uma forma de produto sélido acabado. Essa tecnologia inovadora é especialmente crucial para extratos vegetais,
frequentemente resinosos, necessitando menos aditivos para formas sélidas como capsulas e comprimidos.’

IMPORTANTE: NAO TRITURAR no momento da manipulagdo, pois inativa a tecnologia Phytosome®.

MODO DE CONSERVACAO

Armazenar em recipiente fechado, protegido da luz e umidade, sob temperatura de 15 a 30°C.

REVISAO DE LITERATURA

CATERINO et al., 2021°

A osteoartrite € uma doenca articular degenerativa progressiva com alta prevaléncia em cdes. Até os dias atuais,
ainda nao foi identificado um tratamento especifico, mas estd comprovado que os suplementos nutracéuticos e
dietéticos podem desempenhar um papel importante no controle da inflamagdo e da dor. Neste estudo
randomizado duplo-cego, foi avaliado a eficacia clinica de Boswellia (6 mg/kg/dia) e Curcuvet™ (5 mg/kg/dia)
associados com terapia nutracéutica convencional, comparando-se com nutracéuticos convencionais isolados,
em 20 caes afetados por osteoartrite. Os resultados sugerem que ambos os nutracéuticos determinaram uma
melhor condigdo em termos de sensagdo de dor, mas esse efeito é muito mais evidente ap6s 60 dias do final da
administracao no grupo tratado.
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MARTELLO et al., 20196

Neste estudo, foi avaliado a eficacia de um novo suplemento dietético na reducdo da dor crénica e melhora da
mobilidade em um grupo de 10 cdes com osteoartrite (OA). A OA é uma condicdo debilitante comum que afeta
humanos e animais. Comprimidos contendo uma preparacdo de ingredientes naturais (fracdo rica em
canabidiol (CBD), Boswellia serrata Roxb. em forma de Phytosome® e extrato de Cucumis melo L.) foram
administrados por 30 dias. AvaliagOes veterinarias foram realizadas e os proprietarios preencheram
questionarios sobre dor cronica (indice de dor cronica de Helsinque-HCPI) trés vezes durante o estudo. Em
termos de eficacia, os resultados demonstraram uma reducao significativa dos escores de dor ao final do estudo.
Com base nessas observagdes, este suplemento dietético tem efeitos benéficos em caes com OA.

REICHLING et al., 20047

Um ensaio clinico em um multicéntrico veterinario foi conduzido por 10 médicos veterinarios na Suica, onde
comparou-se as condi¢des antes e depois do tratamento com um suplemento alimentar a base de ervas que
consiste em um extrato de resina natural de Boswellia serrata. Este suplemento tradicional a base de plantas é
conhecido por suas propriedades antirreumaticas e anti-inflamatérias. Foram incluidos 29 cdes com
manifestacdes de doenga articular e espinhal crénica. Osteoartrite e condicdes degenerativas foram
confirmadas radiologicamente em 25 dos 29 animais. O extrato de B. serrata foi administrado dose de 400 mg/10
kg de peso corporal uma vez ao dia durante 6 semanas. Apds duas semanas de tratamento com B. serrata,
evidenciou-se uma melhora geral em 71% dos 24 cdes elegiveis. Apds 6 semanas, observou-se diminuicdo
estatisticamente significativa da gravidade e resolugdo dos sinais clinicos tipicos em animais individuais, como
claudicacdo intermitente, dor local e marcha rigida. Esses dados sugerem que uma preparacdo padronizada
pode ser recomendada como suplemento dietético, fornecendo suporte sintomatico na osteoartrite canina.

ANDREANI et al., 20171

Diabetes mellitus (DM) é uma doenca comum em cdes de meia-idade a idosos. As op¢Oes de tratamento,
semelhantes as dos humanos, incluem inje¢do de insulina, mudancas na dieta e exercicios. Uma vez que alguns
cdes diabéticos podem desenvolver respostas imunes humorais a insulina exodgena, resultando em falha do
tratamento, o uso de medicina alternativa pode representar uma nova estratégia terapéutica interessante para
DM, além da terapia tradicional com insulina. O principal objetivo deste relato foi avaliar uma nova estratégia
terapéutica para DM, baseada na associacdao de injecdes de insulina com extrato de Boswellia serrata
administrado por via oral para melhorar o controle glicEmico em um cdo diabético. O presente estudo fornece a
primeira evidéncia em medicina veterinaria de um efeito positivo da suplementagdo dietética com extrato seco
de B. serrata associado a terapia tradicional com insulina no controle glicémico e lip€mico em um cdo com DM
de ocorréncia natural. O uso do extrato de B. serrata em muitas doengas inflamatdrias ndo produziu efeitos
colaterais e pode ser uma opcgdo barata e segura de tratamento do DM em adi¢do a insulinoterapia, quando a
insulina sozinha ndo consegue um bom controle glicémico.
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