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NEOIMUNO" - MAMPs

Pos Bioticos de uso oral

CONTEXTUALIZAGAO E EVOLUCAO DOS "BIOTICOS"
DEFINICOES E CONSENSOS ATUAIS (ISAPP)

A modulacao do ecossistema intestinal e das respostas sistémicas do hospedeiro passou
por uma profunda atualizacdo conduzida pela International Scientific Association for
Probiotics and Prebiotics (ISAPP). Para garantir o rigor cientifico e a reprodutibilidade na
pratica clinica, a ISAPP estabeleceu consensos internacionais que discriminam cada classe
de modulador biolégico com base em sua composigao, viabilidade e mecanismos de agao
(Salminen etal., 2021).

Abaixo estao dispostos os conceitos e a classificagcao atual vigente na literatura médica:
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Prebidéticos: Substratos utilizados seletivamente por microrganismos do hospedeiro,
conferindo beneficio a saide. Nao sdo os microrganismos em si, mas o "combustivel"
metabolico para as bactérias benéficas enddgenas.

Probidticos: Microrganismos vivos que, quando administrados em quantidades
adequadas, conferem beneficio a saude do hospedeiro. Sua eficacia depende
criticamente da manutencao da viabilidade celular e da capacidade de transito
metabolico ativo.

Simbiodticos: Formulagdes que combinam de forma sinérgica ou complementar
prebidticos e probidticos, visando otimizar a atividade dos microrganismos vivos no
hospedeiro.

Pés-biéticos: Conforme o Consenso da ISAPP publicado na Nature Reviews
Gastroenterology & Hepatology, um pds-bidtico é uma "preparacao de
microrganismos inanimados (mortos/inativados) e/ou seus componentes
celulares que conferem beneficio a saiide do hospedeiro". Os pds-bidticos devem
conter células microbianas intencionalmente inativadas ou fragmentos celulares,
com ou sem metaboélitos, desde que purificados e padronizados.

MAMPs (Microbial Associated Molecular Patterns): Sdo os Padrées Moleculares
Associados a Microrganismos. Correspondem as estruturas moleculares
conservadas presentes na parede celular ou no citoplasma dos microrganismos
inanimados (como peptideoglicanos, acidos teicdicos e exopolissacarideos). Na
linha Neoimuno®, os MAMPs sdo os fragmentos ativos purificados que interagem
diretamente com os receptores imunoldégicos do hospedeiro, dispensando a
necessidade de viabilidade bacteriana para gerar efeito terapéutico imediato.
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MAPA DE SINALIZAGAO CELULAR:
MECANISMO DE AGAO DETALHADO (MAMPs vs. RECEPTORES DO HOSPEDEIRO)

LUMEN INTESTINAL
NEOIMUNO® MAMPs: Peptideoglicanos, Acidos Lipoteicoicos e Exopolissacarideos Purificados

Interacao de Superficie \ I Endocitose Celular
RECEPTORES MEMBRANAIS RECEPTORES INTRACELULARES
TLR-2/TLR-4 NOD-1/NOD-2

\ /

CASCATA DE SINALIZACAO INTRACELULAR
Modulacao das Vias Transgénicas NF-kB / MAPK

Modulagéo Epitelial I \ Modulagao Imunolégica - GALT

EFETORES DE BARREIRA SINALIZACAO DE TOLERANCIA
¢ » Expresséo de Tight Junctions ¢ Ativacao de Células Dendriticas
(Claudinas, Ocludina, ZO-1) e Diferenciacao de Linfécitos T
¢ © Secregao de Mucinas (MUC-2) ¢ naive (virgens) em Células Treg (T
1 Liberacao de IgA Secretéria reguladoras)

e M Citocinas IL-10 e TGF-

= REDUCAO DO LEAKY GUT ¢ ¢ Perfil Inflamatério Th17/Th2

\ /

RESOLUCAO CLINICA SISTEMICA
Eixo Intestino-Metabolismo: ¥ Adiposidade visceral e melhora da sinalizagéo da insulina

Eixo Intestino-Pele: Modulagédo de ceramidas, ¥ acne e processos atépicos

Eixo Intestino-Cérebro: Sinalizagao vagal aferente e ¥ cortisol periférico
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Diferente dos probidticos convencionais, cujo efeito clinico depende da sobrevivéncia
celular a barreiras bioldgicas e da colonizacao ativa, os MAMPs (Padroes Moleculares
Associados a Microrganismos) da linha Neoimuno® funcionam como chaves moleculares
purificadas de alta afinidade.

A resposta terapéutica é desencadeada por interagdo molecular dos MAMPs na mucosa
intestinal através do reconhecimento por receptores de reconhecimento de padroes (PRRs)
expressos no epitélio e nas células de vigildncia imune, desencadeando respostas
sistémicas nos orgaos-alvo sem dependéncia de viabilidade bacteriana.

Justificativa Cientifica de Eficacia (Eixo Intestino-Orgao Alvo):

Essa sinalizagdo controlada via receptores TLRs e NODs promove o reequilibrio da
homeostase imunolégica sem induzir uma resposta inflamatdria deletéria. A liberacao
sistémica de interleucina-10 (IL-10) por células T reguladoras (Treg) atua diretamente em
focos inflamatérios distantes, explicando o sucesso clinico da linha Neoimuno® nos eixos
intestino-pele, intestino-cérebro e intestino-pulmao.

GUIA DE PRESCRIGAO CLINICA: CEPAS DA LINHA NEOIMUNO.

A linha Neoimuno® padroniza seus MAMPs em miligramas (mg), garantindo
reprodutibilidade de dosagem laboratorial e clinica sem as oscilagdes tipicas das contagens
de UFC (Unidades Formadoras de Colbnias). Posologia Magistral: Recomenda-se a
inclusdo de 10 mg a 100 mg/dia por cepa isoladas ou associadas. Segurancga: Ingredientes
testados em doses de até 1g/dia sem toxicidade renal ou hepatica. Versatilidade: Pode ser
veiculado em capsulas, sachés ou gomas, sem necessidade de refrigeracdo, facilitando a
adesao do paciente.
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POS-BIOTICOS DA LINHA NEOIMUNO®

Ingrediente

Indicagao Clinica Principal

Beneficio Sistémico

Comprovado

Neoimuno® LACT GB

Eixo Gut-Brain e Ansiedade

Reducdo de comportamentos
ansiosos e aumento do numero
de células caliciformes (protecao
da mucosa).

Neoimuno® CAS GB

Gerenciamento Inflamatdrio

Controle da inflamacao aguda e

Antioxidante

Sistémico mitigacdo de sintomas de
ansiedade associados ao
estresse inflamatoério.

Neoimuno® GASS GB Integridade  Metabodlica e | Protegdo contra o estresse

oxidativo proteico e manutencgao
da viabilidade celular sob insulto
metabdlico.

Neoimuno® HILUS GB

Equilibrio Imunolégico e Anti-
inflamatorio

Modulacdo da resposta imune
para um perfil menos reativo e
reducdo de danos oxidativos
proteicos.

Neoimuno® ACID GB

Imunidade de Mucosas e
Defesa Urogenital

Fortalecimento da barreira
epitelial, inducdo de defensinas

Inflamacéao Cronica

naturais e prevencdo de
infeccbes oportunistas.
Neoimuno® PLANT GB Gerenciamento Metabdlico e | Reducao de citocinas

préinflamatdérias sistémicas e
suporte no manejo da sindrome
metabdlica.

Neoimuno® RHAM GB

Modulacao Alérgica e Priming
Imunoldgico

Prevencdo de quadros de
hipersensibilidade (atopia) e
aumento da resiliéncia

imunolégica contra patégenos.
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DIRETRIZES FARMACOTECNICAS AVANGADAS PARA A MANIPULAGAO MAGISTRAL

e Excipientes Recomendados: Utilizar excipientes inertes puros de baixa
higroscopicidade, como a celulose microcristalina.

e Acomodacao em Capsulas: Sendo fragmentos celulares inanimados e estaveis,
podem ser encapsulados em capsulas gelatinosas convencionais ou vegetais
(HPMC).

e Dispensaobrigatoriamente o uso de capsulas gastrorresistentes alto custo, o que
otimiza expressivamente o custo final da formulacéo.

o Estabilidade e Associagoes: A linha Neoimuno® apresenta estabilidade térmica e
fisico-quimica total. Nao requer refrigeragdo (shelf-stable) e permite a livre
associagao na mesma capsula com ativos tradicionalmente incompativeis com
cepas vivas: antibacterianos naturais (ex: berberina), minerais quelados, vitaminas
lipossoluveis e fitoterapicos purificados.

VANTAGENS CLINICAS EM RELAGAO AOS PROBIOTICOS VIVOS TRADICIONAIS

Abordagem "Zero Gas / No Bloating" (Conforto Clinico):Neoimuno® entrega a sinalizacao
imunomoduladora exata, com zero fermentacdo e zero desconforto gastrico desde o
primeiro dia de tratamento. Os probidticos vivos tradicionais podem causar fermentacao
luminal excessiva, dor e distensdo abdominal nas primeiras semanas de tratamento,
reduzindo drasticamente a ades&o do paciente.

Seguranca Maxima para Pacientes Criticos: Neoimuno® é composto exclusivamente por
microrganismos inanimados estruturais, garantindo baixo risco de translocacao bacteriana
e seguranca biolégica absoluta. Em pacientes imunocomprometidos, oncolégicos,
portadores de doencas autoimunes severas ou com a barreira intestinal gravemente
comprometida, o uso de bactérias vivas pode trazer o risco latente de translocacao
bacteriana e sepse.

Concomitancia com Antibioticoterapia: Como os MAMPs da linha Neoimuno® sao
inanimados, eles mantém sua integridade estrutural e eficacia biolégica mesmo quando
ingeridos simultaneamente com o antibidtico, prevenindo a diarreia associada ao
tratamento de forma eficaz. Probidticos vivos podem ser destruidos quando administrados
junto com antibiéticos, exigindo espacamento rigoroso de horarios.

Inovacao Pratica em Dermatologia: Terapia Integrada /In & Out: Neoimuno® pode ser
prescrito em capsulas de uso oral, para modular o sistema imune sistémico através do GALT
(Tecido Linfoide Associado ao Intestino) e, simultaneamente, utilizar os pds-biéticos de uso
tépico da linha ABOUT SKIN®. Permite o tratamento simultdneo de patologias como acne,
psoriase e dermatites. pds-bidticos de uso tépico.
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ESTUDOS

CONTEXTUALIZAGAO: O EIXO INTESTINO-CEREBRO NA DOENCA DE PARKINSON
A Doenca de Parkinson (DP) é classicamente definida pela degeneragado progressiva de
neurbnios dopaminérgicos na substantia nigra. No entanto, a ciéncia moderna reconhece
que sintomas ndo-motores, como a disfungcdo gastrointestinal, frequentemente precedem
as manifestagcdes motoras em anos, sugerindo o envolvimento precoce do Eixo Microbiota-
Intestino-Cérebro na patogénese da doenca. A disbiose intestinal promove um ambiente de
inflamacéo e estresse oxidativo que pode facilitar a propagacéao de patologias para o sistema
nervoso central através de vias vagais. O Modelo MPTP e o Blend de Neoimuno® MAMPs
Utilizado O estudo em questao utilizou o modelo de DP induzido por MPTP viaintranasal. Esta
rota de administracao é estrategicamente relevante por mimetizar a exposicao a toxinas
ambientais e por permitir que a neurotoxina atinja o cérebro diretamente através do sistema
olfatério, reproduzindo mecanismos iniciais da doenca, como a disfungcdo mitocondrial e a
neurodegeneracado dopaminérgica. Para contrapor esses danos, foi administrado um blend
de Neoimuno MAMPs composto por trés cepas de alta precisao biotecnoldgica:

e Neoimuno® CAS GB

e Neoimuno® LACT GB

e Neoimuno® HILUS GB

Base Cientifica da Selecao

A selecao deste blend especifico ndo foi aleatdria. Baseou-se em evidéncias robustas de
estudos anteriores (Michels et al.,, 2022), que demonstraram as potentes propriedades
antioxidantes e anti-inflamatdrias destas cepas em modelos de macrofagos estimulados por
LPS. O objetivo central deste novo estudo foi avaliar como essa sinalizagdo bioldgica via
MAMPs poderia atuar sistemicamente para:

e Restaurar a microbiota intestinal (revertendo a disbiose critica).
e Combater o estresse oxidativo tanto no intestino quanto em regides cerebrais vitais.
e Proteger os neurdénios dopaminérgicos da morte celular induzida pela neurotoxina.

Este blend representa a convergéncia entre seguranca microbioldogica e eficacia
neurobiolégica, oferecendo uma via terapéutica estavel e sem os riscos de translocagéao
associados a bactérias vivas.
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Alvo Terapéutico

Mecanismo de Agcao
(MoA) Molecular

Beneficio Clinico
Comprovado (/In Vivo)

Neuroprotecao
Dopaminérgica

Preservacao de neurdnios
positivos para Tirosina
Hidroxilase (TH) na via
nigroestriatal.

Mitigacdo da perda
neuronal dopaminérgica
(recuperacao de 125,8%
em relacdo ao grupo
lesionado).

Equilibrio Redox
Sistémico

Restauracao da atividade
das enzimas Superéxido
Dismutase (SOD) e
Catalase (CAT) no cérebro
e intestino.

Reducéo significativa do
estresse oxidativo e do
dano lipidico (TBARS) em
tecidos neurais e
intestinais.

Motilidade e Absorcao

Melhora na hidratacéao
fecal e reducéo do
conteudo mineral (cinzas)
nas fezes.

Alivio da constipagao
cronica e melhora na
eficiéncia da absorgéao de
nutrientes/minerais.

Reversao de Disbiose
Critica

Aumento de familias
benéficas
Lactobacillaceae) e
reducao de patégenos
(Clostridiaceae e
Peptostreptococcaceae).

Modulacao qualitativa da
microbiota, favorecendo
espécies como L. reuteri.

Por que prescrever o Blend Neoimuno® com base neste estudo?

1° - Acao Sinérgica: O estudo demonstra que a combinacao das trés cepas de NEOIMUNO®
MAMPs ¢é capaz de atuar em multiplas frentes simultaneamente: reduzindo a
neuroinflamacao, combatendo o estresse oxidativo periférico (jejuno/célon) e central
(cortex/hipocampo), e restaurando o equilibrio microbiano.

2°-Suporte em Doencgas Cronicas: E uma excelente indicacéo para pacientes com quadros
de Parkinson ou declinio cognitivo associado a disbiose, onde a integridade da via
nigroestriatal esta ameacada.

3° - Manejo de Sintomas Nao-Motores: Além da protecao neural, os MAMPs mostraram-se
eficazes no manejo da constipagcdo, um sintoma nao-motor prevalente em desordens
neurolégicas. Este estudo reforgca que os nossos MAMPs nao sao apenas moduladores
imunolégicos, mas agentes ativos na manutencdo da homeostase redox e na integridade
estrutural do sistema nervoso central.
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