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VENOLIN

Venoténico para microcirculacao de alta performance

Alivio nas pernas & confortono dia a dia

MELHORA
e Aspecto dos microvasos (vasinhos)
e Sensacao de peso e cansaco nas pernas
e Edema e prurido (coceira)
Férmula Molecular: Nao aplicavel.
Peso Molecular: Ndo aplicavel.
DCB: Nao aplicavel.
CAS: Nao aplicavel.
INCI: Nao aplicavel.
Sinonimia: Butcher’s Broom; Gilbarbeira; Rusco; Vassoura-de-agougueiro.
Aparéncia Fisica: P6 de cor marrom.
Composicao: Extrato dos rizomas de Ruscus aculeatus padronizado em 10% de ruscogenina,

obtido através de um processo tecnoldgico que combina ruscogenina e neoruscogenina.
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Caracteristicas Especiais

Produto de origem natural
Gluten-free

Vegano Non-GMO
Exclusiva padronizacao
Livre de alérgenos

Triplo efeito

é um fitoativo de alta performance obtido de Ruscus aculeatus e padronizado em 10% de
ruscogenina,

Aplicacoes Propriedades:

Venotonica

Vasoprotetora

Otimizacao da drenagem linfatica
Reducao da permeabilidade vascular
Anti-inflamatéria

Antioxidante

Indicacoes:

¢ Insuficiéncia venosa cronica

e Sensacao de pernas pesadas e cansadas, inchaco, dor,
coceira e caimbras

e Prevencao de alteracdes estéticas e funcionais dos
membros inferiores

e Suporte terapéutico para acumulo excessivo de liquido
linfatico

e Hemorroidas
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Via de administracao/posologia ou concentragao: Via oral. Ingerir uma dose de 75 mg de
VENOLIN® de manha e a noite, apds as refeicdes.
Contraindicagcoes: A administracao oral de VENOLIN®, nas doses recomendadas, apresenta boa

tolerabilidade.

Nao deve ser utilizado: em criancas, gestantes, lactantes e pacientes com insuficiéncia renal. Deve
ser utilizado com cautela em pacientes que fazem o uso de medicamentos para hipertensao.

Observacoes Gerais: N3o aplicavel.

Farmacologia

Mecanismo de Acao: VENOLIN®

Através de um processo tecnoldgico Unico que combina ruscogenina e neoruscogenina. Possui
acao venotonica e reduz a permeabilidade vascular, diminuindo o extravasamento de liquidos,
células imunoldgicas e macromoléculas. Dessa forma, contribui para a reducdo do edemae
inflamacao, melhorando sintomas como sensacao de pernas pesadas e cansadas, inchaco, dor
e coceira (prurido), além de prevenir complicacoes como microvasos (telangiectasias),
alteracoes estéticas e inflamatdrias dos membros inferiores e hemorroidas.

INSUFICIENCIA VENOSA CRONICA

A insuficiéncia venosa cronica (IVC) é caracterizada por anormalidades morfoldgicas e funcionais das
veias, incluindo disfuncao valvular, refluxo sanguineo e hipertensao venosa cronica. Essas alteracoes
levam a dilatacao venosa, danos a parede dos vasos e aos tecidos circundantes, resultando em sintomas
gue variam de desconforto a ulceragdes. Sua prevaléncia chega a 73% em mulheres e 56% em homens,
com impacto significativo na qualidade de vida. Embora distinta do acimulo excessivo de liquido
linfatico, a IVC prolongada pode contribuir para o desenvolvimento de patologias secundarias, devido a
sobrecarga do sistema linfatico compensatoério em um processo combinado (Eberhardt & Raffetto,
2014; Colon et al., 2021).
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PRINCIPAIS SINAIS & SINTOMAS

Pesoe 2} Distirbios
cansago AHNT estéticos

Microvasos
[vasinhos)

Dorese

caimbras Prurido

(coceira)

Edema

O mecanismo de acao de VENOLIN® envolve a inducao da vasoconstricao via agonismo dos receptores
o- adrenérgicos, reduzindo o refluxo venoso pelo aumento do ténus vascular e fechamento eficaz das
valvulas, além da inibicao da elastase, que fortalece a integridade da parede venosa e reduz a
permeabilidade vascular. Seus efeitos anti-inflamatdérios e a potente atividade antioxidante atuam em
sinergia para aliviar sintomas e potencializar o tratamento, proporcionando maior conforto e qualidade
de vida.

Referéncias Cientificas

Eficacia e seguranca na insuficiéncia venosa cronica: um estudo clinico randomizado e
controlado por placebo. Um estudo clinico multicéntrico, duplo-cego, randomizado e controlado
por placebo foi conduzido para avaliar a eficacia e a seguranca da espécie botanica de
VENOLIN® em 148 mulheres (30-89 anos) com insuficiéncia venosa crénica (IVC) classificada
como graus I-Il de Widmer (CEAP C3-C4). Os critérios de exclusdo incluiram pacientes com
edema nao relacionado a IVC, uso recente de terapia compressiva ou sobrepeso superior a 30%.
Ap6s um periodo de run-in de 2 semanas com placebo, as participantes receberam, por 12
semanas, duas capsulas diarias de extrato de Ruscus ou placebo.

Os resultados demonstraram que o grupo tratado com a espécie botanica de VENOLIN® apresentou
reducao significativa no volume da perna, medida pela area sob a curva da linha de base (AUBo—12),
com uma diferenca de -827 mL/dia em comparacao ao placebo (p < 0,001). A reducao progressiva
do volume foi observada desde a 42 semana, atingindo -16,5 mL na 82 semana e -20,5 mL na 122
semana (p < 0,001). Além disso, houve diminuicao significativa nas circunferéncias do tornozelo
(-0,5cm; p<0,001) e da perna (-0,5 cm; p < 0,001) apds 12 semanas de tratamento (Figura 1AB).
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:Efeitos da espécie botanica de VENOLIN® comparado ao placebo em diferentes pardmetros da IVC (Adaptado de

Vanscheidt et al., 2002).

Figura 1

Quanto a seguranca, o perfil de tolerabilidade foi favoravel: menos queixas de eventos adversos
foram relatados no grupo que recebeu espécie botanica de VENOLIN® do que no placebo. A
tolerabilidade foi avaliada como "muito boa/boa" por 100% dos usuarios da espécie botanica de
VENOLIN® e 98,7% no grupo placebo. Os resultados corroboram os mecanismos farmacoldgicos
descritos, como aumento do tonus venoso por ativacao de receptores a-adrenérgicos e efeito
antiedematoso. Conclui-se que a espécie botanica de VENOLIN® é uma opcao segura e eficaz para o
manejo de edema e sintomas associados a IVC, particularmente em pacientes com contraindicacao
ou baixa adesao a terapia compressiva.
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Eficacia na otimiza¢do da drenagem linfatica: Evidéncias de um estudo clinico com
linfocintilografia

Estudos clinicos utilizando linfocintilografia, método de referéncia para avaliacdo quantitativa do
fluxo linfatico, demonstraram que a espécie botanica de VENOLIN®, em associacdao com outros
compostos fitoterapicos, promoveu aumento significativo na taxa de drenagem linfatica em
voluntarios saudaveis. Em um ensaio clinico prospectivo, 15 participantes do sexo feminino (50-60
anos) receberam um tratamento por trés meses, resultando em um incremento na migracao
linfatica em janela de 2 horas (p = 0,017), com reducao do acumulo de liquido intersticial (Wheat et
al., 2009).

Os resultados demonstraram um aumento significativo na taxa de migragao linfatica em uma janela de 2
horas (p = 0,017), com reducao do acumulo de liquido intersticial. Esse achado foi quantificado por meio
da analise da atividade radiomarcadora apds injecao subcutanea, evidenciando maior eficiéncia na

drenagem apods o tratamento. A melhora observada esta alinhada as propriedades farmacolégicas de

VENOLIN®, que incluem:

e Ativacgao de receptores a-adrenérgicos, aumentando o tonus venoso;

 Inibicao da permeabilidade capilar, reduzindo o extravasamento de fluidos;
e Acao anti-inflamatéria, conforme demonstrado em estudos prévios.

Embora o estudo tenha sido realizado em individuos saudaveis, os autores destacam o potencial

terapéutico da formulagao para pacientes com linfedema secundario.
Sinergia terapéutica na insuficiéncia venosa: Eficacia combinada de VENOLIN® e associa¢des

O estudo clinico de Aguilar Peralta et al. (2007) avaliou 124 pacientes com insuficiéncia venosa
cronica (CEAP CO-C3) tratados por oito semanas com uma combinacdo a espécie botanica de
VENOLIN®, hesperidina metilchalcona e vitamina C. Os resultados mostraram reducdo rapida e
significativa dos sintomas: dor (79% para 20%), sensacdo de peso (85% para 12%), cdibras (74%
para 8%) e edema (82% para 14%) ja na segunda semana, com remissao total ao final do
tratamento. A capilaroscopia, método que avalia a microcirculacdo in vivo, revelou melhorias
estruturais marcantes, como reducao de 98% para 20% no fluido intercapilar e diminui¢do de
80% para 20% no espessamento das alcas venulares, confirmando a restauracdo da integridade
vascular e a eficacia na normalizacdo do fluxo sanguineo.

As diretrizes atualizadas de 2023, revisadas por Krasinski e Krasinska, reforcam esses achados,
posicionando a combinagdao como terapia-chave para estagios iniciais da doenca venosa cronica (COs—
C3). 0 artigo destaca que essa associagao atua sinergicamente: a espécie botanica de VENOLIN® inibe
a elastase (protegendo a matriz extracelular) e estimula receptores muscarinicos M1/Ms, promovendo

constricao venular e reduzindo a
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permeabilidade capilar. A hesperidina metilchalcona complementa com agao anti-inflamatoria e
antioxidante, enquanto a vitamina C fortalece a sintese de colageno. Juntos, esses componentes
nao apenas aliviam sintomas, mas também melhoram a contratilidade linfatica, como demonstrado
em estudos com células musculares linfaticas humanas, onde induziram respostas dependentes de
calcio, diferentemente de outros farmacos. A combinacao é recomendada como opgao segura e
eficaz, respaldada por reducao de edema, melhora na qualidade de vida e correcao de alteracoes
estruturais, consolidando-se como pilar no manejo conservador da insuficiéncia venosa.

Estudos pré-clinicos

Eficacia em modelo pré-clinico: Comparacao com diosmina micronizada na protecao
microcirculatéria e acao anti-inflamatoria

Em um estudo pré-clinico in vivo, conduzido por De Almeida-Cyrino et al. (2018), a espécie botanica
demonstrou superioridade frente a diosmina micronizada em parametros criticos para a saude
vascular e inflamatoria. O estudo, avaliou os efeitos de ambas as intervencdes na microcirculacao,
permeabilidade vascular e resposta inflamatéria aguda, utilizando técnicas de microscopia intravital

e marcadores fluorescentes para quantificar alteragdes em tempo real.

Os resultados revelaram que a composicao de VENOLIN® induziu uma constricao venular mais
pronunciada do que a diosmina (p < 0,05), otimizando o tdnus vascular e reduzindo a estase
sanguineo. Além disso, o grupo tratado com a espécie botanica VENOLIN® apresentou reducao de
35% na permeabilidade vascular, sendo superior ao grupo diosmina (p < 0,01), indicando maior

eficacia na prevencao do extravasamento de fluidos e proteinas para o intersticio.

® ® & +
Constricao Agao Reducao da Duracao de
venular anti-inflamataria permeabilidade efeito

vascular

Figura 2: Efeitos pré-clinicos da espécie botanicade VENOLIN® comparado a diosmina micronizada nas mesmas doses
(SAKURAI et al., 2014).

Na avaliagao da resposta anti-inflamatoria, a espécie botanica VENOLIN® mostrou inibigao de 40% na
migracao de leucdcitos para o tecido lesionado, superando a diosmina (25%, p = 0,03). Esse efeito foi
atribuido a modulacao de mediadores pré-inflamatdérios, como TNF-a e IL-6, e a inibicao da expressao
de moléculas de adesao vascular (e.g., ICAM-1). A duracao do efeito também foi superior: enquanto a
diosmina manteve acao por até 4 horas, a espécie botanica VENOLIN® prolongou seus beneficios por 6
horas (p < 0,05), sustentando a estabilidade microcirculatéria mesmo em condicdes de estresse
oxidativo.
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Mecanismos sinérgicos na insuficiéncia venosa: Inibicdo da elastase e modulacao muscarinica para
protecao microvascular

Estudos in vitro demonstraram que a espécie botanica VENOLIN®

inibe significativamente a atividade da elastase (ICso = 119,9 uM), enzima-chave na degradagao
decomponentes da matriz extracelular, como elastina e colageno. Essa acao preserva a integridade
vascular, reduzindo a permeabilidade capilar e o extravasamento de fluidos, mecanismo critico no
controle do edema associado a insuficiéncia venosa cronica (Facino et al., 1995).

Complementando esses achados, pesquisas in vivo revelaram que a espécie botanica VENOLIN® atua
como agonista parcial de receptores muscarinicos Mi1 e Ms, modulando respostas anti-inflamatorias
e promovendo constricao venular seletiva. Essa dupla agao — inibicao enzimatica e regulacao de
vias neurovasculares — resulta em melhora da microcirculacao, reducao da adesao de leucécitos e
protecao contra danos isquémicos, consolidando seu papel terapéutico em disturbios venosos e
microangiopatias (Rauly-Lestienne et al., 2017).

Efeitos Adversos: Nenhum evento adverso foi relatado durante os estudos nas doses

indicadas.

Farmacotécnica

Estabilidade (produto final): Nao encontrado nas referéncias bibliograficas pesquisadas.

pH Estabilidade (produto final): Ndo encontrado nas referéncias bibliograficas pesquisadas.
Solubilidade: Parcialmente soltUvel em agua.

Excipiente / Veiculo Sugerido / Tipo de Capsula:Utilizar excipientes para extratos naturais.

Conservacdo / Armazenamento do produto final definido pelo farmacéutico RT da farmacia: De
acordo o critério de conservacdo do insumo definido pelo fabricante, sugerimos conservar o
produto final em recipiente fechado, em local seco e fresco, protegido de luz, calor e oxidacao,
porém cabe também avaliacdo farmacéutica conforme a formulacdo, sistema conservante e
condicdes do produto.
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Formulacoes Uso oral

Alteracdes estéticas (inchaco e celulite)

VENOLIN® 75 mg
Drenow C® 400mg
Excipientesq.s.p. 1 capsula

Posologia: Ingerir uma dose, de manha e a noite, apos as refeigoes.

Tratamento da insuficiéncia venosa crénica (= grau 2)

VENOLIN® 75 mg
Hesperidina 200 mg
Vitamina C 100mg1
Excipientesq.s.p. capsula

Posologia:Ingerir uma dose, de manha e a noite,apds as refeicoes.
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	O estudo clínico de Aguilar Peralta et al. (2007) avaliou 124 pacientes com insuficiência venosa crônica (CEAP C0–C3) tratados por oito semanas com uma combinação a espécie botânica de VENOLIN®, hesperidina metilchalcona e vitamina C. Os resultados mostraram redução rápida e significativa dos sintomas: dor (79% para 20%), sensação de peso (85% para 12%), cãibras (74% para 8%) e edema (82% para 14%) já na segunda semana, com remissão total ao final do tratamento. A capilaroscopia, método que avalia a microcirculação in vivo, revelou melhorias estruturais marcantes, como redução de 98% para 20% no fluido intercapilar e diminuição de 80% para 20% no espessamento das alças venulares, confirmando a restauração da integridade vascular e a eficácia na normalização do fluxo sanguíneo.  As diretrizes atualizadas de 2023, revisadas por Krasiński e Krasińska, reforçam esses achados, posicionando a combinação como terapia-chave para estágios iniciais da doença venosa crônica (C0s–C3). O artigo destaca que essa associação atua sinergicamente: a espécie botânica de VENOLIN® inibe a elastase (protegendo a matriz extracelular) e estimula receptores muscarínicos M₁/M₃, promovendo constrição venular e reduzindo a
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	permeabilidade capilar. A hesperidina metilchalcona complementa com ação anti-inflamatória e antioxidante, enquanto a vitamina C fortalece a síntese de colágeno. Juntos, esses componentes não apenas aliviam sintomas, mas também melhoram a contratilidade linfática, como demonstrado em estudos com células musculares linfáticas humanas, onde induziram respostas dependentes de cálcio, diferentemente de outros fármacos. A combinação é recomendada como opção segura e eficaz, respaldada por redução de edema, melhora na qualidade de vida e correção de alterações estruturais, consolidando-se como pilar no manejo conservador da insuficiência venosa.

	Estudos pré-clínicos
	Eficácia em modelo pré-clínico: Comparação com diosmina micronizada na proteção microcirculatória e ação anti-inflamatória
	Em um estudo pré-clínico in vivo, conduzido por De Almeida-Cyrino et al. (2018), a espécie botânica demonstrou superioridade frente à diosmina micronizada em parâmetros críticos para a saúde vascular e inflamatória. O estudo, avaliou os efeitos de ambas as intervenções na microcirculação, permeabilidade vascular e resposta inflamatória aguda, utilizando técnicas de microscopia intravital e marcadores fluorescentes para quantificar alterações em tempo real.  Os resultados revelaram que a composição de VENOLIN® induziu uma constrição venular mais  pronunciada do que a diosmina (p < 0,05), otimizando o tônus vascular e reduzindo a estase sanguíneo. Além disso, o grupo tratado com a espécie botânica VENOLIN® apresentou redução de 35% na permeabilidade vascular, sendo superior ao grupo diosmina (p < 0,01), indicando maior eficácia na prevenção do extravasamento de fluidos e proteínas para o interstício.
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	Na avaliação da resposta anti-inflamatória, a espécie botânica VENOLIN® mostrou inibição de 40% na migração de leucócitos para o tecido lesionado, superando a diosmina (25%, p = 0,03). Esse efeito foi atribuído à modulação de mediadores pró-inflamatórios, como TNF-α e IL-6, e à inibição da expressão de moléculas de adesão vascular (e.g., ICAM-1). A duração do efeito também foi superior: enquanto a diosmina manteve ação por até 4 horas, a espécie botânica VENOLIN® prolongou seus benefícios por 6 horas (p < 0,05), sustentando a estabilidade microcirculatória mesmo em condições de estresse oxidativo.
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