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Saffrin® (Plantex / Franca)

Modulagdodacompulsdoalimentar e ansiedade de forma natural

Nome cientifico: Microcrystaline Cellulose, Crocus sativus stigma Extract

Dose Usual: 180mg ao dia, podendo ser dividida em duas administracdes de 90 mg.

Certificagoes:
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O acafrdo (Crocus sativus), também conhecido como “ouro vermelho”, é um tempero encontrado nas
regioes do Mediterraneo e América do Norte, onde ha brisas quentes e secas e terras aridas ou semiaridas.
O C. sativus produz flores coloridas, que vao desde o lilas palido ao mais profundo listrado malva. Para

obter 1g de acafrdo seco, sdo necessarias 150 flores, portanto, para produzir 12g de acafrdo seco, é
necessario 1kg de flores, explicando porque o acafrdo é considerado a especiaria mais cara do mundo.

Flor de Crocus sativus L

O Crocus sativus possui trés principais metabdlitos secundarios: crocina, um carotendide que da a cor
amarelo-ouro; picrocrocina, responsavel pelo sabor; e safranal, composto que proporciona o odor
caracteristico. Estudos sugerem que os estigmas de Crocus sativus possuem atividade antioxidante e anti-
amiloidogénico, reforcando observagdes farmacoldgicas de que o acafrdo promove um efeito positivo na
funcdo cognitiva2. Desse modo, através da modulacdo de cortisol, serotonina e dopamina, ocorre a
diminuicdo do estresse e aumento do controle sobre episédios de compulsdo alimentar. Estudos também
indicam que o acafrdo possui acdo na melhora da memaria3,4.
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Acoes bioldgicas conhecidas do Crocus sativus L.

' DEFINICAO DO ATIVO

Saffrin® é o extrato seco do verdadeiro do agafrdo, obtido pela secagem dos trés estigmas vermelhos da
flor de Crocus sativus L. e padronizado em 0,3% de safranal, que é o 6leo volatil responsavel pelo aroma do
acafrdo. Saffrin® também é rico em crocina, derivado de carotendide responsavel pela cor do acafrao.

Os compostos bioativos presentes no Saffrin® aumentam a sensacdo de saciedade, auxiliando no

gerenciamento do peso, diminuindo a compulsdo alimentar e contribuindo para o equilibrio emocional.
Além dessas acdes, ainda reduz o estresse e alivia os sintomas depressivos.

i IECANISMO DE ACAD

Saffrin® tem se destacado principalmente pelas suasagdes no sistema nervoso central, pois age na
concentracdo sindptica de neurotransmissores comoGABA, dopamina, noraepinefrina e serotonina,
exercendo fungdes ansioliticas, antidepressivas, anticonvulsivantes e que melhoram a performance
cognitivab.
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Aumento da concentracgdo sindptica de neurotransmissores pelo Saffrin®

Os efeitos centrais do Saffrin® sdo interessantes no gerenciamento do peso, ja que a otimizacdo de vias
serotoninérgicas e dopaminérgicas cerebrais auxiliam no controle hipotalamico da fome e da termogénese,

promovendo reducdo da compulsdo alimentar e aumento do gasto energético basal6.
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Relagdo entre estresse, cortisol e obesidade e as a¢cdes doSaffrin®.
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O efeito ansiolitico do Saffrin® (via GABA) também auxilia no controle ‘da ingestdo alimentar associada ao*
estresse e a ansiedade, dois transtornos comuns em pessoas obesas e que contribuem para @ excgsso de
producdo de cortisol nesses individuos7. Sabe-se que o cortisol auxilia no desenvolvimento de resisténcia a

insulina e promove ganho de gordura abdominal e o Saffrin® pode, por diversos mecanismos, regular essas
acOes relacionadas ao hipercortisolismo. O Saffrin® também apresenta efeitos benéficos em tecidos

periféricos (especialmente musculo e tecido adiposo) que melhoram o quadro clinico da obesidade.

A via da insulina é marcada por fosforilagdes em tirosina que culminam na transloca¢ao de GLUT-4 para

membrana plasmatica e consequente regulagao da glicemia, além de outros efeitos metabdlicos classicos
da insulina. A proteina fosfatase de tirosina 1B (PTP-1B) regula negativamente a sinalizagdo insulinica por
promover a desfosforilagdo em tirosina do receptor de insulina (Rl) e dos substratos dos receptores de
insulina (IRS). Sua expressao e atividades aumentadas estdo envolvidas com a patogénese da resisténcia a
insulina. Dessa forma, a inibicdo de PTP-1B auxilia no gerenciamento do peso. Sabe-se que o composto
safranal presente no estigma da Crocus sativus L. é um potente inibidor da atividade de PTP-1B, o que
amplia a translocacdao de GLUT-4 em midcitos in vitro. O safranal também melhora a tolerancia a glicose
em animais obesos resistentes a insulina. Dessa forma, o safranal € um potente composto no cuidado da
resisténcia a insulina8.
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Mecanismo de acdo do Saffrin® na inibicdo da PTB-1B.

Emtecidos periféricos, o safranal age diminuindo inflamacdo e o estresse oxidativo. Essas acdes permitem
ainibicdo da sintese e atividade de moléculas envolvidas com receptores de insulina (RI), como a PTP-1B e
melhoram o controle glicEmico e a sintese de gorduras pelo tecido adiposo e figado.

Jano sistema nervoso central, tanto a crocina como o safranal tém efeitos importantes no aumento dos

niveis cerebrais de dopamina e serotonina, promovendo mudangas positivas em alteragdes do humor,
depressdao e compulsdo alimentar. O resultado dessas acdes é reducdo do peso corporal e controle das
mudancas organicas promovidas pela obesidade.
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Efeitos do Saffrin® na obesidade.

Estudos também demonstram os beneficios de Crocus sativus L. em comparacdao com medicamentos
utilizados para o tratamento da depressao, tais como a fluoxetina e imipramina9. Foi empregado também

no cuidado da sindrome pré-menstrual, proporcionando alivio antes e durante a menstruacdo. Ainda,
auxilia na disfuncdo sexual causada pelo uso da fluoxetinal0.

Agao na sindrome pré-menstrualll

ATPM é um tipo de transtorno neuropsicoldgico considerado leve em 90% dos casos e grave em cerca de

5% dos casos. Os sintomas normalmente antecedem a menstruacao e incluem fadiga, retencao de liquidos,
aumento do desejo por doces e altera¢des no humor.

Entre as possiveis escolhas para minimizar este quadro, fluoxetina, paroxetina e sertralina estdo entre os
medicamentos mais prescritos, sendo considerados eficazes na melhora da fadiga, desejo por comida e
disturbios do sono. Entretanto, é grande a procura por alternativas naturais e eficazes para auxiliar na
melhora desses sintomas.

Deste modo, este estudo avaliou 164 mulheres com idades entre 26 e 45 anos e um quadro de TPM

mensurado através do questiondrio de Hamilton no 5° dia do ciclo menstrual. As voluntarias foram divididas
em dois grupos de 82 pessoas, incluindo as que receberam 30 mg de um extrato de Crocus sativus ou 20mg
de fluoxetina do dia 14 a 28 do ciclo menstrual, durante 2 meses.

@ SEPS 709/909 ed. Julio Adnet @ atendimento@curante.com.br . (61) 3245-1004 @

SHCS 102 Sul




INFORME CIENTIFICO

L L @ L L]

Ao final de cada periodo de tratamento, foi utilizada a Escala de ansiedade de Beck (Beck Anxiety Inventory)
para determinar a gravidade da ansiedade e da depressao entre os pacientes. Cada item do teSte déscrevia
um dos sintomas comuns de ansiedade (sintomas mentais, fisicos e de panico).

Em adicdo, foi avaliada a gravidade da dor abdominal e mamaria através da Escala Visual Analdgica (EVA).

Para examinar o inchago abdominal, os pacientes foram solicitados a medir sua circunferéncia abdominal.

Resultados:

Dor Abdominal
Dor abdominal (moderada - intensa) Final do 1° més Final do 2° més
Fluoxetina 64 pacientes 9 pacientes
Extrato de Crocus sativus 47 pacientes 0 pacientes

Frequéncia de pacientes com dor abdominal moderada a intensa.

Comparando a dor abdominal moderada a intensa, houve diferenca significativa entre os dois grupos, onde
ao final do primeiro més a fluoxetina mostrou uma frequéncia de 64 pacientes com dor, ao passo que o
extrato de Crocus sativus mostrou uma frequéncia de apenas 47 pacientes. No segundo més, este valor
diminuiu para 9 e 0 com a administracao do medicamento e do extrato de Crocus sativus, respectivamente.

Dor Mamdria

Dor mamaria Final do 1° més Final do 2° més
Fluoxetina 73 pacientes 27 pacientes
Extrato de Crocus sativus 32 pacientes 0 pacientes

Comparac¢do da dor mamaria

Aadministracao do extrato de Crocus sativus apresentou 32 pacientes com dor mamaria ao final do

primeiro més, mostrando diferenga significativa ao se comparar com a fluoxetina, que apresentou 73
pacientes com dor.

Nivel de Ansiedade
Mudanga de humor Final do 1° més Final do 2° més
Fluoxetina 74 pacientes 44 pacientes
Extrato de Crocus sativus 71 pacientes 0 pacientes

Frequéncia de pacientes com alteracdao de humor moderada a grave
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N3o houve diferenca significativa na reducdo do nivel de ansiedade’entré os dois grupos. Porém, foi
possivel observar que o extrato de Crocus sativus foi eficiente de maneira semelhante ao medicamento

fluoxetina.
Depressdo

Depressao

Final do 1° més

Final do 2° més

Fluoxetina

28 pacientes

0 pacientes

Extrato de Crocus sativus

28 pacientes

0 pacientes

Frequéncia de pacientes com depressdo (moderada a grave) diagnosticada por médico

Foi demonstrado que ndo houve diferenca significativa na depressao entre os dois grupos. Porém, o agafrdo
foi tao eficiente quanto a fluoxetina na reducdo desta enfermidade.

Inchago Abdominal

Inchago Abdominal

Final do 1° més

Final do 2° més

Fluoxetina

34 pacientes

4 pacientes

Extrato de Crocus sativus 27 pacientes 1 paciente

Frequéncia de pacientes com distensdao abdominal moderada a grave

No estudo da distensdo abdominal, ndo houve diferenca significativa entre os dois grupos ao final do
primeiro e segundo meses, porém, é possivel observar que o extrato de Crocus sativus tem acao

semelhante ao medicamento fluoxetina.

Em resumo, observou-se que o acafrao foi tao eficiente quanto a fluoxetina na redugao dos sintomas como

inchaco abdominal, depressao e alteragdes de humor, e mais eficiente do que o medicamento no alivio da
dor mamaria e abdominal.

Efeito de Crocus sativus L. no cuidado da sindrome pré-menstruall3

O objetivo deste estudo foi investigar se o agafrdo poderia aliviar os sintomas da TPM. Este foi um estudo

randomizado, duplo-cego e controlado por placebo realizado com 50 mulheres entre 20 e 45 anos com
ciclos menstruais regulares e com experiéncia de sintomas da sindrome pré-menstrual por pelo menos seis
meses, diagnosticados por seus ginecologistas e monitorados por dois meses antes do inicio da intervencao.

Neste estudo as mulheres foram aleatoriamente designadas para receber capsula de extrato do estigma de

C. sativus L. 30 mg ao dia (15 mg duas vezes por dia, de manha e a noite) (grupo A) ou capsula placebo (duas
vezes por dia) por dois ciclos menstruais (ciclos 3 e 4).
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Amedida dos sintomas foi realizada através do Daily Symptom Report, uma lista de 17 sintomas pré-s
menstruais classificados de 0 a 4, de acordo com a gravidade ao longo do ciclo menstrual, e consiste em
quatro sub-escalas, incluindo humor (ansiedade, irritabilidade, depressao, tensdo nervosa, alteragdes de
humor), comportamento (falta de coordenacdo, insénia, confusdo, dor de cabeca, choro e fadiga), dor
(dores, cdibras e seios sensiveis) e sub-escala fisica (desejo e inchaco). A medida secundaria foi a Escala de
Avaliacdo de Depressdao de Hamilton.
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Pontuacdes da escala de sintomas no grupo de mulheres que receberam capsula de extrato do estigma de C.
sativus L.eplacebo.
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Pontuacdes da escala de avaliacdo de depressdao de Hamilton no grupo de mulheres que receberam cdpsula de
extrato do estigma deC. sativus L. e placebo.
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Resultados: observou-se uma mudanga significativa na escala de sintomas diarios a partir do cielo 3 e ainda
mais acentuada no ciclo 4 com o uso do extrato do estigma de C. sativus L., sendo que a mudanga observada
entre os ciclos 3 e 4 também foi significativa. Em relacdo a escala de depressdo de Hamilton, também houve
reducao significativa no grupo que recebeu cdpsula de extrato de C. sativus L. em comparagao ao placebo
apartir do ciclo 3, além de mudanca significativa observada entre os ciclos 3 e 4. Dessa forma, este estudo
demonstrou que a suplementag¢ao com C. sativus L. foi eficaz no alivio dos sintomas da TPM.

Potencial do Crocus sativus L. e seus constituintes como antioxidante e hipolipodémico12

Este estudo teve por objetivo avaliar o perfil lipidico, os radicais oxidativos e os niveis de antioxidantes na

presenca e auséncia de dieta rica em gordura em animais tratados com acafrdo ou crocina. Para o estudo
foram utilizados ratos Winstar de ambos os sexos, divididos em 14 grupos (n=8), com os sete primeiros
grupos alimentados com dieta normal de gordura e os sete segundos grupos alimentados com dieta rica
em gordura.

Os animais alimentados com dieta normal ou rica em gordura foram tratados por via oral com acafrao (25,

50 e 100 mg/kg) ou crocina (4,84, 9,69 e 19,38 mg/kg) em seus respectivos grupos por cinco dias
consecutivos. Foram realizadas estimativas bioquimicas de triglicerideos (TG), colesterol total (CT),
lipoproteina de alta densidade (HDL), lipoproteina de baixa densidade (LDL), fosfatase alcalina (ALP),
aspartato transaminase (AST), alanina aminotransferase (ALT), malondialdeido (MDA), atividade da enzima
glutationa peroxidase (GSHPx), glutationa total (GSH) e glutationa oxidada (GSSG) no soro e superodxido
dismutase (SOD), catalase (CAT), espécies reativas ao acido tiobarbiturico (TBARS), poder férrico
redutor/antioxidante (FRAP) e sulfidrila total (SH) no homogenato de tecido hepatico.

Resultados: Tanto o acafrao, quanto a crocina foram eficazes na diminuicao dos niveis elevados de TG, CT,
ALP, AST, ALT, MDA, GSHPx, GSH e GSSG no soro e aumento dos valores de SOD, CAT, FRAP e SH no tecido
hepatico com reducdo nos TBARS. Porém, verificou-se que o acafrao é superior a crocina, indicando o

envolvimento de outros potenciais constituintes do acafrao, além da crocina, por seu comportamento
sinérgico de extinguir os radicais livres e melhorar os danos da hiperlipidemia.

Avaliacdo do efeito de Crocus sativus L. no cuidado de depressdao moderada9 Este estudo randomizado,

duplo-cego e controlado por placebo foi realizado com pacientes que possuiam

uma escala de referéncia de Hamilton para depressao (item HAM-D 17) (Hamilton, 1960) de pelo menos
18. Foi necessario que os pacientes estivessem livres de todos os medicamentos psicotrépicos por pelo
menos 4 semanas antes da entrada no estudo. Foram selecionados 35 pacientes entre homens e mulheres
na faixa etdria de 18 a 55 anos.

Os pacientes foram aleatoriamente designados para receber uma cdpsula de extrato do estigma do acafrao

(Crocus sativus L.) de 30 mg ao dia (Grupo A) ou uma cdpsula de placebo durante 6 semanas. Os pacientes
foram avaliados no inicio do estudo e apds 1, 2, 4 e 6 semanas. A principal medida do resultado foi o HAM-
D de 17 itens.
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Pontuacdes da escala de avaliacdo de depressdo de Hamilton nos dois grupos de voluntarios

Resultados: Nao houve diferencgas significativas entre os dois grupos na semana 0 (linha de base)na escala
de classificacdo de depressao de Hamilton no grupo acafrdo e placebo. A diferenca entre os doisprotocolos
foi significativa no ponto final (semana 6), sendo que as alteracées encontradas no desfecho em
comparac¢do com a linha de base foram: - 12,20 + 4,67 (média + DP) e - 5,10 + 4,71 para acafraoeplacebo,
respectivamente. Os resultados mostraram que o extrato do estigma de C. sativus L. pode serapresentar
beneficios para a reducdo de sintomas depressivos.

G390 BENEFICIOS

* Auxilia no gerenciamento de peso reduzindo a compulsdo alimentar;

* Ajuda a controlar a saciedade pela inibicao da recaptacdo de serotonina;

* Colabora para diminuir a ansiedade e os sintomas do estresse;

* Contribui para diminuir a vontade de ingerir doces e carboidratos;

Favorece a melhora dos sintomas da TPM;

* Possui acao antioxidante;

* Como agdo secundaria, auxilia no efeito cardioprotetor pela agao antioxidante.

APLICACES

Saffrin® é indicado para o controle da saciedade e ansiedade, pois reduz a sensacdo de fome, compulsdo e
contribui para o equilibrio emocional. Apresenta atividade antioxidante, antiespasmaddica, digestiva, anti-
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inflamatdria e também tem sido utilizado no cuidado de transtornos cerebrais para o controle do estresse,
da depressdo e na melhora da funcdo cognitiva. . .

@3 ASSOCIACOES

Saffrin® pode ser associado com:

e Serenzo™: contribui para o reestabelecimento do equilibrio emocional e controle do estresse, pois
modula o cortisol e os receptores adenosinérgicos, promovendo tranquilidade e bem-estar;

* Morosil®: reduz os triglicerideos, colesterol total e LDL, além de contribuir com a redugao da
esteatose hepdtica;

* Neuravena®: potencializa a acdo regulatdria sobre os niveis de dopamina por modular a atividade
da enzima e MAO-B, promovendo o estado de alerta e atencdo além da reducdo da ansiedade;

e Dimpless®: através de sua acdo antioxidante, combate a formacdo e acdo de espécies reativas de

oxigénio (ROS).

CARACTERISTICAS FISICO-QUIMICAS

Aspecto: Po
Coloracdo: P6 amarelo alaranjado a laranja
Odor: Caracteristico

RECOMENDACOES FARMACOTECNICAS

Saffrin® pode ser administrado em cdpsulas, sachés ou chocolates funcionais.

S774 SUGESTOES DE FORMULAS

REDUCAO DOS EPISODIOS DE COMPULSAO ALIMENTAR ASSOCIADA A ANSIEDADE E ESTRESSE
Saffrin® 90 mg

Serenzo 250 mg

Administrar 1 dose pela manha e no final da tarde.
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REDUCAO DA COMPULSAO POR DOCES E CARBOIDRATOS - MODULAGCAO SEROTONINERGICA « &

Saffrin®

Griffonia simplicifolia
Mucuna pruriens
Vinoxin®

70 mg

25 mg
100 mg

100 mg

Administrar 1 dose pela manha e no final da tarde.

ACAO ANTIOXIDANTE E REDUGCAO DE MEDIDAS

Saffrin®

Morosil®

Acido Alfa-lipdico
Vitamina C

Selénio (seleniometionina)
Colecalciferol

Zinco (quelato)

90mg
200mg
75mg
100mg
50mcg
350UlI
10mg

Administrar 1 dose, 15 minutos antes do almogo e 15 minutos antes do jantar.

REDUGCAO DA COMPULSAO POR CAFE, SALGADOS, DOCES E CARBOIDRATOS

DOPAMINERGICA
Saffrin®

Mucuna pruriens
Neuravena®
Vinoxin®

70 mg

150 mg
100 mg
100 mg

Administrar 1 dose pela manha e no final da tarde.

- MODULACAO

MODULAGAO DO CORTISOL, REDUGAO DA INFLAMAGCAO E DA COMPULSAO POR DOCES E

CARBOIDRATOS
Saffrin®

Serenzo
Rhodiola rosea
Fosfatidilserina

90mg

250mg
100mg
100mg

Administrar 1 dose pela manha e a 1 dose no final do dia.

DIMINUIGAO DA ANSIEDADE, ESTRESSE E SINTOMAS DA TPM

Saffrin®

Serenzo

Griffonia simplicifolia
Magnésio Quelado
L-Theanina

90mg
250mg
20mg
170mg
200mg

Administrar 1 dose pela manha e a 1 dose no final do dia.
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ACAO COADJUVANTE NO CUIDADO DA DEPRESSAO

Saffrin® 50mg . "
Griffonia simplicifolia 20mg

Hypericum perforatum 100mg

Administrar 1 dose 2 vezes ao dia.

COADJUVANTE NA DOENCA DE ALZHEIMER

Saffrin® 70mg
SAME 150mg
Neuravena® 150mg

Administrar 1 dose ao dia.

ASSOCIAR COM:

Nutrosa® 30mL
Diluir 8 a 10 gotas em % copo de agua ou suco. Administrar imediatamente, 1x/dia.

AUMENTO DA SACIEDADE E INTEGRIDADE INTESTINAL
Saffrin® 90 mg
Administrar 1 dose pela manha e no final da tarde.

ASSOCIAR COM:
Fibregum B 58 _
Saché gsp 1 unid.

Dissolver o conteldo do saché em 200 mL de dgua ou suco. Administrar 1 saché ao dia.

As formulas apresentadas acima sdo apenas sugestdes e requerem testes preliminares. A Galena se exime de qualquer responsabilidade
quanto a problemas que, eventualmente, possam ocorrer pela nao realizagio de testes complementares em formulagdes manipuladas.
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