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SINESIL®

INOVACAO E RIGOR CLINICO NA MODULACAO
METABOLICA E REDUCAO DA ADIPOSIDADE VISCERAL

CAS: Nao aplicavel

DCB: N3o aplicavel

Férmula Molecular: N3o aplicavel
Peso Molecular: N3o aplicavel
Composigdo: Citrus sinensis (L.) Osbeck
Uso: Oral

A laranja vermelha (Citrus sinensis (L.) Osbeck) é uma variedade de laranja doce altamente pigmentada.
Sua principal diferenciagdo morfoldgica e bioquimica reside na intensa coloragao vermelha de sua polpa
e casca, resultante do acimulo de antocianinas, pigmentos hidrossolUveis raramente encontrados em
outros citrus de grande consumo.

O Citrus sinensis é uma rica fonte de flavonoides alimentares que podem reduzir o risco de eventos
cardiovasculares adversos. O consumo de Citrus sinensis tornou-se um habito alimentar mundial,
inclusive o suco da prépria fruta.

Seu uso tem sido difundido para o apoio no tratamento da obesidade, varios estudos tem evoluindo e
os recentes lancamentos trazem contribui¢des significativas como a redugdo do peso, a reducdo dos
niveis de colesterol total, triglicerideos, da circunferéncia do quadril e melhora da sensibilidade a
insulina.

SINESIL® é um ativo nutracéutico de alta performance, obtido através do extrato seco padronizado da
espécie Citrus sinensis (L.) Osbeck, principalmente a variedade Moro.

Perfil Nutricional e Concentragdo Fitoquimica

Provém de plantios selecionados, altamente controlados, em solos ricos que garantem uma assinatura
fitoquimica Unica, uma matriz complexa onde se destacam macro e micronutrientes balanceados e,
sobretudo, uma alta densidade de fitoquimicos bioativos que atuam sinergicamente e uma
concentragdo ideal de antocianinas com foco em Cianidina-3-glucosideo (C3G) >= 1,2%.
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Perfil de Macro e Micronutrientes do Citrus sinensis (100g de fruto)

Componente Valor por 100g Categoria
Agua 87,2g  Macronutriente
Carboidratos Disponiveis 7,8g  Macronutriente
Fibra Alimentar Total 1,6 g  Macronutriente
Proteina Vegetal 0,7g Macronutriente
Lipidios Totais 0,2g Macronutriente
Energia 34 kcal / 144 k) Valor Energético
Potassio 200 mg  Mineral / Eletrélito
Calcio 49mg  Mineral
Foésforo 22mg  Mineral
Vitamina C (Acido Ascérbico) 50mg  Vitamina Hidrossoluvel
Beta-Caroteno Equivalente 426 ug  Provitamina / Carotenoide
Folato 31ug Vitamina Hidrossoluvel

Concentrag¢ido Média de Compostos Polifendlicos do Citrus sinensis (mg/100 mL)

Teor Médio (mg)

Grupo Polifendlico Componente Individual Faixa de Variagao

(Min - Max)
Flavonoides - Antocianinas Cianidina 3-O-glicosideo (C3G) 1,41 0,28 -4,03
Flavonoides - Antocianinas Cianidina 3-O-(6"-malonil-glicosideo) 1,76 0,37-3,86
Flavonoides - Flavanonas Hesperidina 43,61 18,00 - 66,50
Flavonoides - Flavanonas Narirutina 4,80 2,90- 6,46
Flavonoides - Flavanonas Didimina 2,43 0,89-3,53
Flavonoides - Flavonas Sinensetina 0,26 0,26-0,26
Flavonoides - Flavonas Nobiletina 0,31 0,31-0,31
Acidos Hidroxicinamicos Acido Fertlico 4,40 3,16 - 6,37
Acidos Hidroxicindmicos Acido p-Cumarico 2,92 1,24 - 4,46
Acidos Hidroxicinamicos Acido Sinpico 1,74 1,01-3,59
Acidos Hidroxicindmicos Acido Cafeico 0,88 0,44-1,51
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MECANISMOS BIOQUIMICOS, EFEITOS CLINICOS/BIOLOGICOS DOS PRINCIPAIS COMPOSTOS

1. ANTOCIANINAS
COMPOSTOS PRINCIPAIS: Cianidina 3-O-glicosideo (C3G) e Cianidina 3-O-(6"-malonil-glicosideo)
e EFEITOS CLINICOS E FUNCIONAIS:

Atividade Anti-obesidade e Reguladora Lipidica: Atua na contencdo do ganho de peso corporal
induzido por regimes dietéticos hiperlipidicos e promove a atenuacdo acentuada da hipertrofia dos
adipécitos em modelos vivos.

Quimioprevengdao e Antiproliferagdo Celular: Demonstra bloqueio ativo do ciclo celular em
linhagens tumorais e inducdo seletiva de morte celular programada (apoptose) sem citotoxicidade
periférica em tecidos higidos.

e MECANISMO DE ACAO BIOQUIMICO E ALVOS MOLECULARES:

Modulagao Adipocitaria via PPAR-y: As antocianinas atuam diretamente no controle transcricional
de genes associados ao metabolismos de gorduras, mimetizando efeitos insulinégenos diretamente no
tecido adiposo e aprimorando a sensibilidade a insulina periférica.

Supressao da Esteatose Hepatica: Promove a inibicao farmacolégica natural da via do receptor LXR-
a (Receptor X Hepatico Alfa) e suprime de maneira coordenada a atividade catalitica da FAS (Acido Graxo
Sintase), resultando no bloqueio da lipogénese de novo no parénquima hepatico.

Reducdo do Estresse Oxidativo Celular: Realiza o sequestro quimico direto de espécies reativas de
oxigénio (ROS) e nitrogénio (RNS) no citosol celular, além de promover a quelagdo estequiométrica de
ions metalicos de transi¢do livres (Cu2+ e Fe2+). Incorpora-se fisicamente as bicamadas lipidicas das
membranas endoteliais, elevando a resisténcia estrutural do vaso contra estressores hidréfobos.

Indugdo de Apoptose Tumoral: Desencadeia cascatas de sinalizacdo pré-apoptéticas por meio da
clivagem proteolitica de Caspase-3 e Caspase-9, concomitante a regulagdo negativa da expressdo do
Receptor do Fator de Crescimento Epidérmico (EGFR) e a atenuagdo transcricional da enzima
inflamatdria indutivel COX-2 (refere-se a reducdo da expressdo génica responsavel por fabricar esta
enzima).

2. FLAVONOIDES (FLAVANONAS E FLAVONAS)
COMPOSTOS PRINCIPAIS: Hesperidina, Narirutina, Didimina, Nobiletina e Sinensetina.
e EFEITOS CLINICOS E FUNCIONAIS:

Cardioprotec¢ao e Vasorrelaxamento Endotelial: Promove melhora estatisticamente significativa
na dilatacdo mediada pelo fluxo sanguineo (FMD) em grupos de pacientes categorizados com risco
cardiovascular elevado ou disfuncdo endotelial prévia.

Potencial Antimetastatico e Antiangiogénico: Demonstra inibicdo rigorosa da capacidade de
migracao celular, invasdo tecidual e fixagdo metastatica de linhagens celulares malignas em ensaios
bioldgicos.
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e MECANISMO DE ACAO BIOQUIMICO E ALVOS MOLECULARES:

Estimulo da Via do Oxido Nitrico (NO): Ativa diretamente a expressdo e a atividade catalitica da
enzima eNOS (Oxido Nitrico Sintase Endotelial), amplificando as concentracdes luminares de éxido
nitrico e induzindo o relaxamento fisiolégico do musculo liso vascular via ativacdo da via cldssica da
guanilato ciclase.

Atenuacdao de Vasoconstritores Endégenos: Modula negativamente a transcricdo, sintese e
secrecao plasmatica de Endotelina-1, um dos principais peptideos vasoconstritores de acdo endotelial
prolongada.

Bloqueio de Metastases Vasculares: Suprime a expressdo génica e a secrecdo extracelular de
metaloproteinases de matriz de espectro amplo (especificamente as MMP-2 e MMP-9), impedindo o
remodelamento patoldgico e a degradacdo da matriz coldgena necessarios para a migracdo e o escape
tumoral.

Inibicao da Angiogénese: Provoca a supressao coordenada dos fatores de transcricdo induzidos por
condicbes de hipoxia celular (HIF-1a) e reduz a expressdo génica periférica do VEGF (Fator de
Crescimento Endotelial Vascular), coibindo a neovascularizagdo tumoral sustentada.

3. ACIDO ASCORBICO
COMPOSTOS PRINCIPAIS: Vitamina C Funcional (matriz integrada).
e EFEITOS CLINICOS E FUNCIONAIS:

Protecdao Genomica de Fase I: Garante protecdo celular imediata e de longo prazo a linfdcitos e
células mononucleares periféricas contra quebras nas fitas de DNA desencadeadas por perdxidos
exogenos.

Estabilizacdo da Placa Aterosclerdtica: Atua na manutencdo da resiliéncia mecanica e na
integridade estrutural das tunicas intima e média das paredes dos vasos sanguineos arteriais.

e MECANISMO DE ACAO BIOQUIMICO E ALVOS MOLECULARES:

Co-fator Enzimatico de Hidroxilagdo: Exerce papel de co-fator essencial redutor para as enzimas
prolil e lisil hidroxilases, responsaveis diretas pela hidroxilagdo pds-traducional de residuos de
aminodcidos, permitindo o cross-linking estdvel do coldgeno endotelial e mitigando o risco de ruptura
de ateromas.

Sinergia de Copigmentacdo Plasmatica: Atua de forma prioritaria no compartimento molecular
aquoso (plasma), neutralizando radicais livres hidrossollveis antes que os mesmos iniciem o dano de
peroxidacdo lipidica nas membranas celulares. Opera em sinergia termodinamica com as antocianinas
nativas através do fenébmeno de copigmentagdo, prolongando mutuamente o tempo de meia-vida
plasmatica de ambos os fitoquimicos.

Reciclagem Periférica de Tocoferol: Realiza a redugdo quimica continua do radical livre alfa-
tocoferila gerado na interface lipidica, regenerando o alfa-tocoferol (Vitamina E) biologicamente ativo
nas membranas, perpetuando a barreira celular contra oxidacdo secundaria.
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4. ACIDOS HIDROXICINAMICOS

COMPOSTOS PRINCIPAIS: Acido Ferulico, Acido p-Cumdrico, Acido Sindpico, Acido Cafeico e Ester
Fenetilico do Acido Cafeico

e EFEITOS CLINICOS E FUNCIONAIS:

Efeito Anti-inflamatdério Sistémico: Evidencia reducdo linear sistémica de biomarcadores e
citocinas inflamatérias tanto de fase aguda quanto crénica em ensaios clinicos humanos controlados.

Quimioprevenc¢ao de Xenobidticos: Atua no bloqueio imediato do potencial mutagénico celular
provocado pela exposicdo a xenobiodticos, radiacdes e aminas heterociclicas de origem ambiental ou
dietética.

e MECANISMO DE ACAO BIOQUIMICO E ALVOS MOLECULARES:

Inibicdo da Via Transcriptonal do NF-kB: Inibe por completo a fosforilagdo e a translocacdo
subsequente do fator nuclear NF-kB para o nucleo celular, interrompendo a sinalizagdo de citocinas
inflamatorias classicas de fase aguda (incluindo TNF-a, IL-1B e IL-6).

Bloqueio de Enzimas Inflamatorias Induziveis: Suprime a expressado de proteinas associadas a iNOS
(Oxido Nitrico Sintase Induzivel) e 8 COX-2, bloqueando a cascata inflamatdria de conversdo do acido
araquidénico em prostaglandinas mediadoras de dor e edema.

Regulagao do Sistema Enzimatico de Fase Il via Nrf2: Promove o recrutamento e ativacdo da via
celular Nrf2, induzindo a transcrigdo hepatica e periférica de enzimas detoxificantes de Fase Il (como a
Glutationa S-Transferase e a Quinona Redutase), metabolizando e inativando quimicamente mutagenos
agressivos como a 1,2-dimetilhidrazina (DMH).

Absorgao Ultravioleta e Protecdo de Bases Nucleicas: Dispde de anéis aromaticos altamente
conjugados e ressonantes aptos a absorver comprimentos de onda de radiagao UV nociva e interceptar
radicais livres de alta energia (como o radical hidroxila, ¢OH) antes que os mesmos alcancem as bases
purinas e pirimidinas do filamento de DNA.

5. CAROTENOIDES
COMPOSTOS PRINCIPAIS: Beta-criptoxantina, Luteina, Zeaxantina e Beta-caroteno.
e EFEITOS CLINICOS E FUNCIONAIS:

Inibicdo da Aterogénese Corondria: Atenua o acumulo patoldgico de lipidios nas paredes intimas
das artérias e previne de modo significativo a diferenciacao de macréfagos em células espumosas (foam
cells).

Suporte Imunolégico e Estrutural de Mucosas: Promove a protecdo e a estabilizacdo funcional
continua das barreiras epiteliais, mucosas intestinais e integridade celular de tecidos de revestimento.
e MECANISMO DE ACAO BIOQUIMICO E ALVOS MOLECULARES:

Bloqueio de Peroxidagdo de Lipoproteinas (LDL): Atua no interior hidrofébico das lipoproteinas de
baixa densidade (LDL), reagindo de forma preferencial com o oxigénio singlete (*0,) e radicais livres
peroxil lipidicos (LOOe), bloqueando a formacdo de LDL oxidada (oxLDL) e seu consequente
reconhecimento por receptores scavenger de macréfagos.
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Modulacdo de Moléculas de Adesdo Vascular (VCAM e ICAM): Minimiza as concentracbes
endoteliais basais de moléculas de adesdo intercelular induzidas por estresse inflamatério, como VCAM-
1 (Vascular Cell Adhesion Molecule-1) e ICAM-1 (Intercellular Adhesion Molecule-1), atenuando o
trafego e o recrutamento de mondcitos inflamatdrios para a parede vascular lesionada.

Conversdao Metabdlica Controlada (Provitamina A): Sofre clivagem enzimdtica simétrica nas
microvilosidades intestinais (enterdcitos) mediada pela enzima BCO1 (Beta-Caroteno Oxigenase 1),
gerando retinal livre e acido retinoico ativos, fatores de transcricdo cruciais para a expressdo de
proteinas de juncdo oclusiva (tight junctions) e regulacdo de células de defesa epiteliais.

INDICACOES
Os beneficios do SINESIL® & satde derivam de um efeito sinérgico entre seus multiplos componentes
fitoquimicos, o que confere eficacia superior.

1. Prevengdo e Coadjuvante no Manejo de Disttirbios Metabdlicos

e Gerenciamento do Peso Corporal e Obesidade: Indicado para individuos em programas de
reducdo de peso, atuando na prevencao do ganho de gordura de depdsito e na reducao do
tamanho (hipertrofia) dos adipdcitos.

¢ Tratamento Coadjuvante da Esteatose Hepatica Nao Alcodlica: Recomendado para conter
o acumulo de lipidios no parénquima hepatico, devido a sua capacidade de inibir a
lipogénese de novo e estimular a oxidacdo lipidica mitocondrial.

e Controle da Sindrome Metabdlica e Resisténcia a Insulina: Indicado para melhorar a
sensibilidade sistémica a insulina e auxiliar no equilibrio do perfil lipidico (reducdo de
triglicerideos e colesterol plasmatico total).

2. Protecdo Cardiovascular e Melhora da Fungao Endotelial

e Prevengao da Aterosclerose: Indicado para frear o desenvolvimento de placas de ateroma.
Seus ativos impedem a peroxidacdo de particulas de LDL, um passo critico que evita o
recrutamento de macrdéfagos e a formacgdo de células espumosas nas artérias.

e Manejo da Disfungdo Endotelial em Pacientes de Alto Risco: Recomendado para otimizar
a elasticidade e a complacéncia vascular, promovendo a dilatacdo mediada pelo fluxo
sanguineo (SFMDS) através do estimulo direto a via do éxido nitrico.

e Coadjuvante no Controle da Pressdo Arterial: Indicado para atenuar o tonus vasoconstritor
em pacientes propensos a hipertensdo, auxiliando na reducdo de peptideos pressores
como a Endotelina-1.

3. Reducgao do Estresse Oxidativo Cronico e Envelhecimento Celular

e Individuos Expostos a Altos Niveis de Estresse Oxidativo: Indicado para atletas de alta
performance, fumantes, trabalhadores expostos a poluentes ambientais ou pacientes com
doencas inflamatdrias cronicas. O nutracéutico atua como um varredor sistémico de
espécies reativas de oxigénio.

e Protecdo Gendmica (Anti-envelhecimento e Foto-proteg¢do): Indicado para mitigar danos
oxidativos diretamente na fita do DNA celular. Sua capacidade de absorver comprimentos
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de onda de radiacdo e neutralizar radicais hidroxila confere indicacdao também para a saude
dermatoldgica (foto-protecdo sistémica).
4. Modulagao da Inflamagdo Sistémica de Baixo Grau

e Manejo de Condigbes Inflamatodrias Cronicas: Indicado para a redugdo de citocinas
inflamatdrias circulantes de fase aguda e cronica (como TNF-a, IL-16 e IL-6), atuando via
bloqueio da translocacdo do fator de transcricdo nuclear NF-«B.

o Inibicdo Local de Enzimas Inflamatdrias: Util em quadros onde ha hiperatividade de
enzimas indutiveis como COX-2 e iNOS, ajudando a modular processos que desencadeiam
dor e edema tecidual.

5. Suporte Imunolégico Celular e Quimioprevengao

e Suporte Quimiopreventivo: Indicado como agente protetor em dietas com alta exposicao
a xenobidticos e mutagenos ambientais/alimentares (como aminas heterociclicas de carnes
grelhadas), ativando as enzimas de desintoxicacdo de Fase Il (via Nrf2).

e Preservacgao e Defesa das Barreiras Epiteliais: Indicado para a manutencdo da integridade
de mucosas (incluindo a barreira intestinal) e suporte imunoldgico integrado, auxiliando na
diferenciacdo celular adequada e estabilizacdo de jung¢des oclusivas (tight junctions).

DOSAGEM SUGERIDA
e Oral: 400 mg a 500 mg, uma ou duas vezes ao dia.
e Topico: Nao aplicavel.
e Fator de corregdo: verificar o certificado de andlise.

CONTRAINDICACOES
O seu uso ndo esta autorizado para o grupo populacional criangas, gestantes e lactantes. Em casos de
hipersensibilidade aos componentes, ndo realizar o uso.

INFORMAGOES FARMACOTECNICAS
Insumo higroscépico.
Conservar o insumo em locais com condi¢Ges adequadas de temperatura e umidade.

SUGESTOES DE FORMULA

Auxilia a redugao de peso e medidas

SINESIL® 400 mg

Café verde (extr. seco 50%) 100 mg

Cromo Picolinato 200 mcg
Posologia: Ingerir 1 dose pela manha.
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Gerenciamento do peso e da celulite

SINESIL® 400 mg
Cactus (Opuntia Ficus Indica) 500 mg
Cucumis Melo 20 mg
Posologia: Ingerir 1 dose antes da refeicao.
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