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OLI-OLA™ (Nexira Health / Francga)

Antioxidantes da oliva de aplicagdo universal.

Nome cientifico: Olea europaea fruit extract

Dose Usual: 150a300mg ao dia.

Certificagoes:

DEFINICAO

Oli-Ola™ é um extrato natural obtido do fruto de oliveiras cultivadas na Tunisia. As condicdes climaticas
ideais dessa regidao, bem como o solo propicio, favorecem a sintese de compostos antioxidantes pelas

arvores centendrias do mediterraneo, o que permite que o ativo possua dupla padronizacdo, em no minimo
3% de Hidroxitirosol e 18% de polifendis totais.

O Hidroxitirosol é um composto fendlico abundante nas olivas com incrivel potencial de combater o

estresse oxidativo. Isso pode ser comprovado através da tabela de valores ORAC (Oxygen Radical
Antioxidant Capacity), utilizada para medir a capacidade antioxidante de diferentes alimentos e
suplementos. Nessa tabela, a substancia possui uma pontuacdo de, aproximadamente, 27.000 umol TE/g,
sendo este um dos valores mais altos descritos na literatura.

Tal potencial é constantemente explorado por muitos estudos cientificos, que ja atribuem diversos
beneficios sistémicos ao Hidroxitirosol, como o cuidado com a pele, imunidade, saude dssea e articular. A

substancia também demonstrou contribuir para longevidade celular e para a prote¢ao do material
genético.

MECANISMO DE ACAO

Diminuicdo da Hiperpigmenta¢ao Cutianea e Uniformizacdo do Tom da Pele 27 A continua exposi¢do da

pele a diferentes fontes de radiagdo, como a UVA, UVB e a luz azul, contribui para

acelerar o envelhecimento cutaneo em um processo denominado fotoenvelhecimento. Em resposta a esta
exposicdo, ocorre o aumento da melanogénese e da espessura da derme, além do afinamento da epiderme,
o que se deve a degradacgdo das fibras de elastina e de colageno. Consequentemente, a pele pode
apresentar modificacGes visiveis, como pigmentacao irregular, flacidez e aumento nas linhas de expressao

e rugas.

0 SEPS 709/909 ed. Julio Adnet

SHCS 102 Sul @ atendimento@curante.com.br | & (61) 3245-1004 @




Melandcito

Melanina

Disposi¢do histoldgica dos melandcitos na pele

A Melanina é um pigmento sintetizado na pele nos Melandcitos. Essa substdncia é capaz de proteger o
organismo de danos externos, como os causados pela exposicdo prolongada a radiacdo solar. Embora
seja fundamental para a manutencdo da integridade cutanea, diversos fatores podem contribuir para
uma um desequilibrio nesse processo, favorecendo altera¢gbes pigmentares, como o melasma.

Oli-Ola™, rico em Hidroxitirosol, modula a sintese de Melanina através da diminuicdo das reagdes

oxidativas necessdrias para a producdo do pigmento, e também por meio da reduc¢do de radicais livres,
responsaveis por parte do estimulo aos melandcitos. Estudos também demonstram que essas substancias
sao capazes de inibir parcialmente a enzima Tirosinase, fundamental no processo de melanogénese.

A hipercromia na pele acneica, por outro lado, ocorre em consequéncia do processo inflamatério envolvido
nesta patologia, conhecido como hiperpigmentacdo pés-inflamatadria (HPI). Esta condi¢cdo ocorre em fungao
do aumento da expressdo dos mediadores inflamatérios como TNFa, IL-1pB, IL-6 e IL-8, bem como de

prostaglandinas, principalmente a PGE2, que estimulam a melanogénese e, consequentemente, aumentam
a pigmentacado cutanea. Oli-Ola™ inibe os marcadores inflamatoérios, previne e reduz a hiperpigmentacao

pos-inflamatdria presente na pele acneica, além de aumentar os niveis de Glutationa, um poderoso
antioxidante enddgeno.

Estimulo da Renovagdo Celular 15

Estudos demonstram que o Hidroxitirosol, presente no Oli-Ola™, aumenta a expressao de RNAm

relacionado a produgao de enzimas antioxidantes, como a Glutationa Peroxidase, em queratindcitos. Esta
enzima, além de proporcionar protecdo cutanea frente ao estresse oxidativo, também esta relacionada a
regulacdo da proliferacdo celular. Oli-Ola™ também estimula a producdo de 6xido nitrico (NO), envolvido
nataxa de diferenciagdo de queratindcitos, acelerando a renovacao celular e proporcionando maciez e
suavidade a pele.

Protecdo do Colageno 7 e 16

Aglicacdo ndo enzimatica é um processo natural e cumulativo no qual moléculas de acglcares e carboidratos

unem-se a uma proteina, fazendo com que esta ndo consiga mais desempenhar seu papel no organismo.
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Este processo libera grandes quantidades de radicais livres, além de favorecer a degradacao das fibras de
colageno e contribuir para o aumento da flacidez cutanea.

Oli-Ola™, devido as propriedades antioxidantes de seus compostos fendlicos, contribui para a protec¢do do

colageno além de inibicdo da reacdao de Maillard, competindo pela ligagdo de aminoacidos com moléculas
organicas, e minimizando a formacao de AGES (Produtos de Glicacdo Avancada).

Estudos também demonstram que o Hidroxitirosol, presente no Oli-Ola™, foi capaz de diminuir a expressao

das Metaloproteinases MMP-1 e MMP-3, conhecidas por degradarem proteinas da matriz extracelular,
como coldgeno e elastina. Desse modo, o ativo contribui substancialmente para a manutencdo da firmeza,
elasticidade e integridade cutanea. 15e 17

Longevidade Celular 12

Estudos demonstram que Oli-Ola™, gracas a acdo do Hidroxitirosol (HT) e demais compostos fendlicos,

pode contribuir para a longevidade celular, através de diversos mecanismos sinérgicos. Primeiramente,
devido sua capacidade de minimizar danos causados por radicais livres, o ativo contribui para o equilibrio
ox/redox celular, otimizando o sistema antioxidante endégeno, proporcionando uma célula saudavel por
mais tempo.

Outros registros demonstram que o HT aumentou os marcadores de autofagia (Processo celular de

regenerag¢do que ocorre naturalmente no organismo), através da modulagdo das vias mTOR /AKT/SIRT1.
Ainda existem relatos que os compostos fitoquimicos de Oli-Ola™ podem modular positivamente a
proteina p62 nas células, que atua em diversos processos relacionados a longevidade celular e reciclagem
de organelas.

Modulagao da Inflamagao 21

Um dos mecanismos anti-inflamatdrios mais importantes é a inibicdo parcial de enzimas envolvidas na

inflamacao. Estudos demonstram que o Hidroxitirosol, presente no Oli-Ola™, contribui para a minimizar as
enzimas fosfolipase, ciclo-oxigenase (COX) e lipoxigenase (LOX). Além disso, o ativo também contribui para
a reducdo de citocinas pro-inflamatérias, como o TNFa, IL-1B, IL-6, IL-8, MCP-1, além de atuar na modulacao
de genes relacionados a inflamacgdo, como o IL-1A, CXCL10 e PTGES. 21

Controle de Dislipidemias e Protecao Cardiovascular 29

Diversos estudos demonstram que o Hidroxitirosol é capaz de otimizar a saude cardiovascular através da

reducdo significativa dos niveis séricos de triglicerideos, colesterol total e LDL enquanto induz um aumento
no HDL sérico.

O mecanismo proposto para que essa molécula regule o metabolismo do colesterol é através da diminui¢ao

da fosforilagdao da proteina p38, que interfere em vias lipidicas, levando a uma reducdo do LDL e aumento
do HDL na circulacao.
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ESTUDOS IN VITRO

Avaliacao da Eficacia Clinica de Oli-Ola™ no Cuidado do Melasma 27

Em estudo realizado pela Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas de Ribeirao Preto — USP, 42 voluntarias de

idade entre 30 a 50 anos, com Fototipos Il e IV da escala de Fitzpatrick apresentando melasma centro-
facial foram recrutadas. Trés participantes em cada grupo desistiram sem razado especifica. Os dados desses
pacientes ndo foram considerados na andlise objetiva da eficacia.

Os critérios de exclusdo foram gravidez, histéria de reacdo adversa a cosméticos, doencas sistémicas, uso
de tratamentos de clareamento da pele 3 meses antes da inclusdo no estudo.

Na visita inicial, foi realizada uma entrevista pré-estruturada para obter informacg&es pessoais sobre fatores
gue influenciam ou exacerbam o melasma, incluindo o tempo de inicio do melasma, fator subjetivo
associado ao seu desenvolvimento, histdria de gravidez, uso de pilula anticoncepcional, exposigao ao sol,
histérico medicamentoso, tratamentos prévios para o melasma e histdria familiar.

MEDIA DE IDADE 40,5 + 4,3 anos
Tempo do melasma Até 5an0S....cccevuveeenuneenn. 26%
De 6 a 10 anos.................. 26%
Mais de 10 anos............... 40%
Sem informacgao................. 8%
Causa subjetiva associada Gravidez.......ccoeeeeveevevnnnnn.. 40%
Terapia hormonal............. 12%
Radiagdo solar.................. 19%
Psicoldgico....uuuuerrieeeeeeeannnn. 8%
Uso cosmético.........ccee.n.ee 2%
Nenhum......ccoovvveeeeeeeeeennn. 19%
Métodos contraceptivos 83% ja utilizaram

Tratamento dermatoldgico 71% ja realizaram

Sendo assim, as participantes foram divididas em 3 grupos com 11 participantes cada, sendo:
¢ Controle: formulagdo tépica placebo e placebo oral;

e Topica: formulacado tépica contendo 1% de Hydrolive® e placebo oral.
¢ Oral: formulagao tépica placebo e formulagdo oral contendo 300mg de Oli-Ola™.

As voluntarias foram orientadas a utilizar os produtos e um protetor solar padronizado diariamente por um

periodo de 90 dias. As avaliagdes clinicas foram realizadas antes (valores basais) e apds o periodo de 30, 60
e 90 dias de administragao.

O melasma foi avaliado por meio do escore dermatoldgico Gravidade e Area do Melasma Modificado

(mMASI), calculando a pontuacdo dividindo a face em quatro areas: testa (T), malar direito (MD), malar
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esquerdo (ME) e queixo (Q). Além disso, avaliaram-se os indices de Melanina e eritema da pele, que foram
determinados através do equipamento “Mexameter”.

Também se verificou cada tratamento como brago Unico para observar uma melhora significativa,

comparando os valores basais aos 90 dias através de uma andlise de variancia.

Resultados:
Avaliagdo do Melasma

A avaliacdo individual dos voluntdrios demonstrou resultados significativos apds 60 e 90 dias no grupo oral

(administr¢ao de Oli-Ola™ + placebo tépico). Também foram observados resultados significativos no grupo
tépico (Hydrolive® 1% + placebo oral), apds 90 dias.

154

104

mMASI

Control /  Topical / Oral
Controle Topico

Valores do mMASI entre os grupos de tratamento nos tempos avaliados.
(Apresenta médias e intervalos de confianga 1C95%).

Entretanto, observou-se diminuicao do escore em todos os grupos, especialmente para o oral, que
apresentou reducdo de 22% comparado a 11% no grupo controle e 15% no tdpico.

As imagens a seguir ilustram participantes do estudo, antes e apds a utilizacdao dos ativos:

Participante de 36 anos com melasma de 19 anos antes (A) e apds (B) 60 dias de uso do Oli-Ola™.
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Participante de 41 anos com melasma de 8 anos antes (A) e apds (B) 60 dias de uso do Hydrolive®.

Avaliacéo do Indice de Melanina
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Indice de Melanina

400-

Control/  Topical / Oral
Controle  Topico

indice de Melanina entre os grupos de tratamento nos tempos avaliados.
(Apresenta médias e intervalos de confianca 1C95%).

O indice de melanina medido pelo aparelho Mexameter apresentou leve diminuicdo da pigmentacao no
grupo oral com Oli-Ola™. Na andlise de variancia, resultados significativos foram detectados no grupo oral

analisado individualmente ao comparar o tempo inicial com 60 dias.

Avaliagdo do Indice de Eritema
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600- :
Control /  Topical / Oral

Controle Toépico
indice de eritema entre os grupos de tratamento nos tempos avaliados.
(Apresenta médias e intervalos de confianga IC95%).

Os valores de eritema iniciais ndo apresentaram diferengas significativas entre os grupos. Porém, o grupo
oral com Oli-Ola™ apresentou maior diminui¢dao do eritema em relagao aos demais grupos. A imagem a
seguir mostra uma reduc¢ao no eritema de uma participante apds 60 dias de uso do Oli-Ola™.

Participante de 36 anos com eritema antes (A) e apds 60 dias (B) com Oli-Ola™.

Cuidado Intestinal 14

Estudo realizado com extrato folhas de oliveira padronizado em Hidroxitirosol avaliou a eficdcia dessa

substancia no tratamento da colite ulcerativa induzida. Ratos de laboratdrio foram segregados em 3
grupos, sendo o Grupo 1 o “controle”, o Grupo 2 formado por animais com colite ulcerativa induzida e nao
tratada e o grupo 3 composto por ratos com colite ulcerativa induzida e tratada com o extrato.

Amostras do célon foram coletadas de todos os grupos estudados, onde se analisou a atividade
antioxidante das células, através de marcadores como a Superdxido Dismutase (SOD), Catalase (CAT),
Glutationa Peroxidase (GPX), além da expressdo de citocinas pré-inflamatoérias.

O extrato, rico em Hidroxitirosol, mostrou reduzir significativamente os niveis de marcadores e citocinas
pro-inflamatdrias no célon, além de elevar os niveis de SOD, CAT e GPX, contribuindo para o cuidado
intestinal.
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https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/ulcerative-colitis
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Saude Cardiovascular 29

Estudo realizado com camundongos em laboratdrio explorou as propriedades anti-aterosclerdticas e os

beneficios para a saude cardiovascular do Hidroxitirosol (HT).

O estudo foi realizado com dois grupos: um grupo placebo e um grupo que recebeu suplementagdao com
HT (10 mg/kg/dia por via oral), durante 16 semanas.

Ap0ds esse periodo, o tecido sanguineo, cardiaco e hepdtico desses camundongos foram analisados para
verificar as lesGes aterosclerdticas, andlise histoldgica, pardametros lipidicos e inflamacao.

Foi verificado que a administragdo dessa substancia reduziu significativamente a extensao das lesdes

ateroscleréticas nos tecidos estudados, além de reduzir acentuadamente os niveis séricos de Triglicerideos,
Colesterol Total e LDL, em, aproximadamente, 17,4%, 15,2% e 17,9% enquanto induziu um aumento de

26,9% no HDL sérico.
A suplementacdo com Hidroxitirosol também demonstrou reduzir os niveis séricos de PCR, TNF -a, IL- 1B e

IL-6 em aproximadamente em 23,5%, 7,8%, 18,4% e 19,1%, respectivamente.
O mecanismo proposto para a regulacdo do metabolismo do colesterol é através da diminuicdo da

fosforilacdo da proteina p38, que interfere em vias subsequentes levando a uma reducdo do LDL e aumento
do HDL na circulagao.

Protegao Hepatica 19

Estudos investigaram os efeitos de extratos ricos em Oleuropeina e Hidroxitirosol, como o Oli-Ola™, na

lesdo hepatica induzida em ratos de laboratério. Para isso, esses animais foram segregados em quatro
grupos diferentes. Dois destes grupos foram os controles, um com lesdo hepatica ausente e o outro com
lesdo hepdtica induzida. Os outros dois grupos tinham lesdo hepdtica e foram tratados, um com
Oleuropeina e o outro com Hidroxitirosol.

A administracdo oral de extratos ricos em Oleuropeina e Hidroxitirosol se mostrou eficaz para reduzir
tanto o peso corporal quanto a massa de tecido adiposo. Esses extratos também foram capazes de

melhorar o dano hepatico, diminuindo a taxa de triglicerideos, bem como enzimas hepatica, como AST/ALT.
Foi notado um aumento na atividade das enzimas antioxidantes Catalase e Superdxido Dismutase.

BENEFICIOS

* Colabora para a inibicdo da enzima Tirosinase, contribuindo para a uniformizacdo da pigmentacao
cutanea;

* Melhora a aparéncia geral da pele;

« Protege o coldgeno e elastina através da inibicao Metaloproteinases, favorecendo a firmeza e

elasticidade cutanea;

Contribui para a inibigao parcial da glicagdo do colageno;

Atua protegendo a pele contra danos causados pela exposicdo a radiacdao UVB;

Devido sua capacidade antioxidante, protege o material genético frente a danos oxidativos;

Modula os niveis de colesterol total, LDL e triglicerideos e proporciona aumento do HDL;
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Contribui para a saude dssea e articular;

Otimiza a atividade mitocondrial e a autofagia celular, contribuindo para a longevidade;
Favorece a normalizag¢do da fungao hepatica;

Proporciona cuidado intestinal, minimizando quadros inflamatérios comuns em colites.

APLICACOES

Oli-Ola™ é indicado para pessoas que desejam otimizaralongevidade sistémica de seu organismo, visto que
apresenta uma rica composicdao em antioxidantesnobres, como o Hidroxitirosol e polifendis das olivas.

O ativo é considerado escolha no cuidado da aparénciageral da pele, contribuindo para a uniformizagao da

pigmentacdo cutanea, além de proporcionar melhoranamaciez, elasticidade e firmeza, visto que otimiza
a renovacao celular e previne a degradacdo de coldgenoeelastina

Favorece a longevidade celular, protegendo o material genético das células, além de contribuir para a saude

cardiovascular, hepatica, éssea, articular e intestinal. Pesquisas recentes também relacionam os extratos
das olivas com uma melhora na atividade imunolégica, sendo empregado no manejo de rinossinusites
cronicas, por exemplo.

RECOMENDACOES FARMACOTECNICAS

Oli-Ola™ é um produto higroscépico e, portanto, esta sujeito ao empedramento. Apesar deste processo ndo
diminuir a qualidade do ativo, algumas medidas podem ser empregadas para evitar a absorcao de

umidade, facilitando sua manipulagdo: armazenar o ativo na embalagem original bem fechada e ao abrigo
de umidade e calor; adicionar sachés de silica na embalagem, logo apds ser aberta.

Sugerimos manipular o Oli-Ola™ utilizando excipiente higroscépico, como celulose microcristalina, talco,
aerosil, estearato de magnésio e capsulas vegetais.

Oli-Ola™ pode ser aquecido por no maximo 30 minutos, a 80°C. Ndo é necessdrio aplicar fator de corregao.
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SUGESTOES DE FORMULAS

ACAO ANTIOXIDANTE E REDUCAO DOS EFEITOS DELETERIOS DA RADIAGAO ULTRAVIOLETA

Oli-Ola 150mg
Dimpless 10mg
Luteina 5mg

Administrar 1 dose ao dia.

LONGEVIDADE CELULAR E UNIFORMIZAGAO DO TOM DA PELE
Oli-Ola 300mg

Resveravine 20mg

Administrar 1 dose ao dia.

FOTOPROTEGAO, UNIFORMIZAGAO E ANTIPOLLUTION ORAL

Oli-Ola 150mg
Red Orange Complex 100mg
Dimpless ® 10mg

Administrar 1 dose ao dia.

COADJUVANTE PARA PELE ACNEICA

Oli-Ola 150 mg
Vitamina C 120 mg
Zinco Quelado 20mg
Vitamina A Acet. 10000 Ul

Administrar uma cdpsula ao dia.

COMPLEMENTANDO OS CUIDADOS POS MICROAGULHAMENTO

Oli-Ola 200mg
Nutricolin 150mg
Vitamina C 100mg

Administrar 1 dose ao dia pela manha.
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COMPLEMENTANDO OS CUIDADOS POS LASER ABLATIVO

Oli-Ola 300mg
VitaminaC 100mg
Administrar 1 doseaodia.

COADJUVANTE NO CUIDADO DAS DISLIPIDEMIAS
Oli-Ola 150mg

Bergavit 150mg
Administrar 1 dose a noite.

LONGEVIDADE - ENERGIA — FOTOPROTECAO - UNIFORMIZAGAO
Oli-Ola 300 mg

Coenzima Q-10 25 mg

PQQ (Pirroloquinolina Quinona) 5 mg

Administrar uma dose ao dia.

PLUS DE ANTIOXIDANTES E FOTOPROTEGCAO

Oli-Ola 100 mg
Dimpless 5mg
Picnogenol 20 mg
Polipodium leucotomos 120 mg
Astaxantina 5mg
Vitamina C 50 mg

Administrar 1 capsula via oral ao dia
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