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Saffrin® (Plantex/Franca)
Modulagdo da compulsdo alimentar e ansiedade de forma natural

Nome Cientifico: Microcrystaline Cellulose, Crocus sativus stigma Extract

O acafrao (Crocus sativus), também conhecido como “ouro vermelho”, é um
tempero encontrado nas regides do Mediterraneo e América do Norte, onde ha brisas
quentes e secas e terras aridas ou semidridas. O Crocus sativus produz flores
coloridas, que vao desde o lilds palido ao mais profundo listrado malva. Para obter 1g
de acafrdo seco, sao necessarias 150 flores, portanto, para produzir 12g de agafrao
seco, é necessario 1kg de flores, explicando porque o acafrao 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 observagbes farmacoldgicas de que o acafrdo promove um efeito positivo
na funcao cognitiva (Schmidht et al. 2007). Desse modo, através da modulacao de
cortisol, serotonina e dopamina, ocorre a diminuicao do estresse e aumento do
controle sobre episddios de compulsdo alimentar. Estudos também indicam que o
acafrdao possui acdo na melhora da memodria (Abe e Saito, 2000; Abdullaev e
Espinosa- Aguirre, 2004).
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AcOes bioldgicas conhecidas do Crocus sativus L.

o Definicao do ativo

Saffrin® é o extrato seco do verdadeiro do acafrdo, obtido pela secagem dos
trés estigmas vermelhos da flor de Crocus sativus L. e padronizado em 0,3% de
safranal, que é o dleo 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 compulsao alimentar e
contribuindo para o equilibrio emocional. Além dessas acdes, Saffrin® ainda reduz o
estresse e alivia os sintomas depressivos.

fl‘h " i
.y Mecanismo de acao

Saffrin® tem se destacado principalmente pelas suas agdes no sistema nervoso
central, pois age na concentragdo sinaptica de neurotransmissores como GABA,
dopamina, noraepinefrina e serotonina, exercendo fungdes ansioliticas,
antidepressivas, anticonvulsivantes e que melhoram a performance cognitiva (Rezaee
R, Hosseinzadeh H. 2013).

Os efeitos centrais do Saffrin® s3o interessantes no tratamento da obesidade,
ja que a otimizagdo de vias serotoninérgicas e dopaminérgicas cerebrais auxiliam no
controle hipotalamico da fome e da termogénese, promovendo reducdo da compulsao
alimentar e aumento do gasto energético basal (Blum K. et al. 2011).
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Relacdo entre estresse, cortisol e obesidade e as acdes do Saffrin®.

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 o excesso de producao de cortisol nesses
individuos (Kyrou I, Tsigos C. 2009). 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 acdes 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 fosforilacbes em tirosina que culminam na
translocacdao de GLUT-4 para membrana plasmatica e consequente regulacdao 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 desfosforilacdo em tirosina do receptor de insulina (RI) e dos substratos
dos receptores de insulina (IRS). Sua expressao e atividades aumentadas estao
envolvidas com a patogénese da resisténcia a insulina. Dessa forma, a inibicao de
PTP-1B auxilia no tratamento da obesidade. Sabe-se que o composto safranal
presente no estigma da Crocus sativus L. € um potente inibidor da atividade de PTP-
1B, o que amplia a translocagao 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 insulina (Maeda, A.
2014).
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Mecanismo de acdo do Saffrin® na inibicdo da PTB-1B.

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

Ja no sistema nervoso central, tanto a crocina como o safranal tém efeitos
importantes no aumento dos niveis cerebrais de dopamina e serotonina, promovendo
mudancas positivas em alteragcdes do humor, depressao e compulsao alimentar. O
resultado dessas acOes é reducao do peso corporal e controle das mudancas
organicas promovidas pela obesidade.

Saffrin e Obesidade
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Estudos também demonstram os beneficios de Crocus sativus L. em
comparacao com medicamentos utilizados para o tratamento da depressao, tais como
a fluoxetina e imipramina. (Akhondzadeh, Shahin, et al. 2005). Foi empregado
também no tratamento da sindrome pré-menstrual, proporcionando alivio antes e
durante a menstruacdo. Auxilia também na disfuncdo sexual causada pelo uso da
fluoxetina, utilizada no tratamento da depressao, que tem como efeito adverso a
diminuigao da libido nos homens e nas mulheres. (Modabbernia, Amirhossein, et al.
2012)

&) Estudos IN VIVO

Potencial do Crocus sativus L. e seus constituintes como antioxidante e
hipolipodémico (Asdaq, Syed Mohammed Basheeruddin, and Mohammed
Naseeruddin Inamdar, 2010)

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 acafrao ou crocina. Para o estudo foram utilizados ratos Winstar de
ambos os sexos, divididos em 14 grupos (n=8), com o0s 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 acgafrao (25, 50 e 100 mg/kg) ou crocina (4,84, 9,69 e 19,38 mg/kgQ)
em seus respectivos grupos por cinco dias consecutivos. Foram realizadas estimativas
bioguimicas 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 superoxido 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 agafrao, quanto a crocina foram eficazes na diminuigao
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 redugao nos
TBARS. Porém, verificou-se que o acafrdao € superior a crocina, indicando o
envolvimento de outros potenciais constituintes do acafrdao, além da crocina, por seu
comportamento sinérgico de extinguir os radicais livres e melhorar os danos da
hiperlipidemia.

Efeito de Crocus sativus L. no cuidado da sindrome pré-menstrual
(Agha-Hosseini, M1, et al. 2008)

O objetivo deste estudo foi investigar se o acafrdao poderia aliviar os sintomas
da TPM. Este foi um estudo randomizado, duplo-cego e controlado por placebo
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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).

A medida dos sintomas foi realizada através do Daily Symptom Report, uma
lista de 17 sintomas pré-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, tensao nervosa, alteracdoes de humor),
comportamento (falta de coordenacdo, insbnia, confusdao, dor de cabeca, choro e
fadiga), dor (dores, caibras e seios sensiveis) e sub-escala fisica (desejo e inchago).
A medida secundaria foi a Escala de Avaliacao de Depressao 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. e placebo.
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PontuacgOes da escala de avaliagao de depressao de Hamilton no grupo de mulheres que
receberam capsula de extrato do estigma de C. sativus L. e placebo.

Resultados: Os resultados mostraram uma mudanca significativa na escala de
sintomas diarios a partir do ciclo 3 e ainda mais acentuada no ciclo 4 com o uso do
extrato do estigma de C. sativus L., sendo que a mudancga observada entre os ciclos 3
e 4 também foi significativa. Em relacao a escala de depressao de Hamilton, também
houve reducdo sifnificativa no grupo que recebeu capsula de extrato de C. sativus L.
em comparacao ao placebo a partir do ciclo 3, além de mudanca significativa
observada entre os ciclos 3 e 4. Dessa forma, este estudo demonstrou que a
suplementacdo com C. sativus L. foi eficaz no alivio dos sintomas da TPM.

Avaliacao do efeito de Crocus sativus L. no cuidado de depressao
moderada (Akhondzadeh, Shahin, et al. 2005)

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 etaria de 18 a 55 anos.

Os pacientes foram aleatoriamente designados para receber uma capsula de
extrato do estigma do acafrao (Crocus sativus L.) de 30 mg ao dia (Grupo A) ou uma
capsula 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.

[El alera



—@— Cépsula de C. sativus L.
—— Capsula de placebo

Escalade Hamilton
=

ek

Semanas

PontuacOes da escala de avaliagdao de depressao de Hamilton nos dois grupos de voluntarios.

Resultados: Nao houve diferengas significativas entre os dois grupos na
semana 0 (linha de base) na escala de classificacao de depressao de Hamilton no
grupo acafrao e placebo. A diferenca entre os dois protocolos foi significativa no ponto
final (semana 6), sendo que as alteracdes encontradas no desfecho em comparagao
com a linha de base foram: - 12,20 + 4,67 (média £ DP) e - 5,10 = 4,71 para
acafrao e placebo, respectivamente. Os resultados mostraram que o extrato do
estigma de C. sativus L. pode ser apresentar beneficios para a reducao de sintomas
depressivos.

e Beneficios

Auxilia no gerenciamento de peso reduzindo a compulsao alimentar;
Ajuda a controlar a saciedade pela inibicao da receptacao 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;
e Como acdo secundaria, auxilia no efeito cardioprotetor pela acgao
antioxidante.

@ Indicacdes e Aplicagdes

Saffrin® é indicado para o controle da saciedade e ansiedade, pois reduz a
sensacao de fome, compulsdao e contribui para o equilibrio emocional. Apresenta

[El alera



LN B BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN OB BN OB OB BN BN BN N BN BN NN BN OB BN BN OB B N
atividade antioxidante, antiespasmoddica, digestiva, anti-inflamatéria e também tem
sido utilizado no tratamento de transtornos cerebrais para o controle do estresse e

beneficio no tratamento da depressao e na melhora da fungao cognitiva.
Pode ser administrado em cdpsulas e sachés.

Q‘ Dosagem usual

A dose usual de Saffrin® é de 180 mg/dia. Esta dosagem pode ser dividida em
duas administragdoes de 90 mg.

@ Certificados e Premiacdes

BSE Auma
FREE W9

@ Sugestdes de Formulacdes

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.

REDUGAO DA COMPULSAO POR DOCES E CARBOIDRATOS - MODULAGCAO
SEROTONINERGICA

Saffrin® 70 mg
Griffonia simplicifolia 25 mg
Mucuna pruriens 100 mg
Vinoxin® 100 mg

Administrar 1 dose pela manha e no final da tarde.

ACAO ANTIOXIDANTE E REDUCAO DE MEDIDAS

Saffrin® 90mg
Morosil® 200mg
Acido Alfa-lipdico 75mg
Vitamina C 100mg
Selénio (seleniometionina) 50mcg
Colecalciferol 350UI
Zinco (quelato) 10mg
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. 00000 0000000 EPETES
Administrar 1 dose, 15 minutos antes do almogo e 15 minutos antes do jantar.

REDUGAO DA COMPULSAO POR CAFE, SALGADOS, DOCES E CARBOIDRATOS -
MODULACAO DOPAMINERGICA

Saffrin® 70 mg

Mucuna pruriens 150 mg
Neuravena® 100 mg
Vinoxin® 100 mg

Administrar 1 dose pela manha e no final da tarde.

MODULAGAO DO CORTISOL, REDUGCAO DA INFLAMAGAO E DA COMPULSAO
POR DOCES E CARBOIDRATOS

Saffrin® 90mg

Serenzo 250mg
Rhodiola rosea 100mg
Fosfatidilserina 100mg

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

DIMINUICAO DA ANSIEDADE, ESTRESSE E SINTOMAS DA TPM

Saffrin® 90mg
Serenzo 250mg
Griffonia simplicifolia 20mg
Magnésio Quelado 170mg
L-Theanina 200mg

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

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 2 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 5¢g
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Saché gsp 1 unid.
Dissolver o conteudo do saché em 200 mL de agua ou suco. Administrar 1 saché ao
dia.

As formulacbes apresentadas sao apenas sugestoes e requerem testes
preliminares. A Galena se exime de qualquer responsabilidade quanto a
problemas que, eventualmente, possam ocorrer pela nao realizacao de
testes complementares com produtos finais.
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