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NOME CIENTIFICO: Cissus quadrangularis L

NOME COMUM: Cissus

FAMILIA: Vitaceae

CONSTITUINTE QUfMICO PRINCIPAL: 3-ketosterone
CONCENTRAGCAO RECOMENDADA: 500 mg, 2 vezes ao dia.

1) INTRODUGAO

1.1 Cissus quadrangularis

Cissus quadrangularis L. € uma planta suculenta pertencente a familia Vitaceae.
Comumente encontrada nas partes mais quentes da India. Pode ser cultivado
em areas de planicies costeiras, florestas e terras de até 500 m de elevacao e
sua propagacao ocorre através de estacas.

Floresce entre os meses de junho a dezembro e seu material vegetal ocorre
como pecgas de variados tamanhos.

Seu tronco é quadrangular, possui entrends de aproximadamente 4-15cm de
espessura de comprimento, sendo sua superficie lisa e de coloragao esverdeada.
Suas folhas sdo simples e medem 2,5-5cm de comprimento, sao reniformes e
denticuladas na base. Seus peciolos medem 6-12mm de comprimento, as
estipulas sao pequenas e amplamente obtusas. Suas flores sdo do tipo “cyme”
onde cada eixo floral termina em uma Unica flor. Seu caule é lobulado e possui
formato de taca. Suas pétalas sdo, ovaladas-oblongas, curtas e robustas. Seus
frutos sao globosos e vermelhos quando maduros.

A planta inteira, incluindo todas as partes, como caules, folhas, raizes sao

documentados com propriedades medicinais. [1], [2]
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1.2 Constituintes Fitoquimicos

Estudos fitoquimicos em extrato metandlico revelaram a presenca de varios
constituintes, tais como: ketosteroides ou ketosterones, flavonodides,
triterpendides, vitamina C, betacaroteno, derivados estilbenos como  por
exemplo, resveratrol, piceatannol e pallidol perthenocissin. Foram encontrados

também triterpenos tetraciclicos assimétricos, fosforo e calcio. [3], [5], [6], [8]

1.3 Ketosterones
Potente composto esteroidal vegetal que estimula a atividade anabdlica,
aumentando a massa magra e ao contrario dos esterdides anabolizantes,

ajudam a nutrir os ligamentos, tenddes, tecido 6sseo e articulagdes. [6], [7]

2) INDICAGOES E MECANISMO DE AGAO

2.1 Atividade dssea: consolidacao de fraturas

2.1.1 Pesquisadores indianos realizaram estudos com ratos albinos para explorar
o efeito benéfico da Cissus quadrangularis na cura de fraturas.

Resultados: Os animais que receberam Cissus quadrangularis mostraram rapido
acumulo de maior quantidade de mucopolissacarideos na primeira semana,
seguido por diminuicdo da area fraturada, com efeito positivo na cicatrizacdo
das fraturas.

No final da terceira semana do experimento, ratos tratados com Cissus
qguadrangularis apresentaram maior calcificacdo, onde mal podiam se enxergar
lacunas, enquanto que o grupo controle mostrou alguma distancia. Ao final da
guinta semana a unidao no local fraturado foi mais firme no grupo tratado com

Cissus quadrangularis do que no grupo controle.
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Conclusdo: a formacdo de calo dsseo mais firme e maior calcificacdo dssea esta
associada com o desaparecimento de mucopolissacarideos da area fraturada. Os
mucopolissacarideos desempenham um papel importante na cura através do
fornecimento de matérias-primas para reparos. Portanto, parece que no inicio do
processo um maior acumulo destes materiais, resulta em uma taxa de cura
mais rapida. No periodo posterior, quando ocorre o declinio da quantidade de
mucopolissacarideos na area fraturada, este é um indicativo de utilizacao rapida
destes materiais para os reparos necessarios para a cura do processo.

A acao do Cissus quadrangularis é sistémica e é responsavel pela maior
mobilizacdo de mucopolissacarideos dos tecidos para o sangue e anterior

utilizacdo das substancias exigido no processo de cicatrizagdo. [8], [9]

2.1.2 Estudo clinico realizado in vivo para avaliar o efeito do Cissus
quadrangularis na cura de fraturas. Dezesseis (16) pacientes com varios tipos de
fracturas foram tratados com aplicagdao externa de uma creme preparado a
partir do Cissus quadrangularis. Este tratamento foi realizado em adicao
tratamento padrao de fraturas - imobilizagao.

Resultados: através de observacdes radioldgicas houve reducdo de 40% do
tempo de cicatrizacdo em 6 casos, reducao de 53% do tempo de cicatrizagdao em
8 casos e reducao de 7% em apenas 1 caso. Nao foi observado a formacao de
calos, mas clinicamente os sintomas da fratura como dor, sensibilidade e
inchaco foram praticamente ausentes em todos os casos. Observou-se também
gue os ossos lesionados rodeado por musculos apresentou maior efeito benéfico
desta erva frente aos que sao subcutdneos. Foi sugerido que Cissus
quadrangularis ajuda na formacdo anterior das fibras de colagénio que

conduzem a calcificagao e formacgao de calos. [10].
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2.2 Atividade antioxidante e sequestradora de radicais livres

2.2.1 Extrato metandlico de Cissus quadrangularis demonstrou ter forte poder
antioxidante e atividade eliminadora de radicais livres in vitro e em sistemas in

vivo, principalmente devido a presenca de B-caroteno. [11], [12]
2.3 Atividade Antimicrobiana e Antibacteriana

2.3.1 Extrato metandlico de Cissus quadrangularis e extrato de diclorometano
das suas hastes possuem atividade antibacteriana contra S. aureus, E. coli e P.
aeruginosa e mutagenicidade contra Salmonella microssoma. A atividade
antimicrobiana também foi relatada a partir de caule e extrato da raiz. [11],
[13]

2.4 Tratamento de Hemorrdidas

2.4.1 Estudo comparativo realizado para avaliar os efeitos do Cissus
quadrangularis versus farmacos de referéncia no tratamento de hemorrodidas.
Estudo fitoquimico realizado na India, revelou que flavondides presentes em
Cissus quadrangularis, particularmente diosmina, hesperidina e complexos de
proantocianidinas demonstraram ter efetivo potencial no tratamento de
hemorrdidas e veias varicosas .

Estes bioflavondides exibem atividade flebotbnica, efeitos vasculoprotetores e
efeito antagbnicos sobre os mediadores bioquimicos da inflamagdo. O efeito anti
-inflamatério de C. Quadrangularis podem em parte ser produzidos pelos
flavonoides especialmente luteolina e alfa-sitosterol. O efeito venotonico de C.
quadrangularis também pode ser explicado pela presenca de flavondides que

atuam da mesma forma que a diosmina e hesperidina. Como diosmina e
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hesperidina sdo utilizados em combinacdao (Daflon ®) para o tratamento de
hemorréidas, o extrato de C.quadrangularis pruduz as mesmas atividades (anti-
inflamatdria e venotonica) podendo ser utilizado como farmaco antihemorroidal.
[14], [15], [16]

2.5 Atividade Anabdlica e Androgénica

2.5.1 Glicocorticdides enddgenos, incluindo o cortisol — hormoénio enddgeno -
ativam vias que degradam ndo somente o 0sso, mas também o tecido muscular
esquelético no geral.

Glicocorticoides induzem lesdes musculares. Eles ativam a chamada via de
protedlise ubiquitina-proteassoma. Esta via de degradacdao dos tecidos é
importante para a remogao de proteinas danificadas e nao-funcionais.

Ao exercer um efeito anabolizantes, Cissus quadrangularis preserva o tecido
muscular durante os periodos de exercicios fisicos e estress emocional,

atividades de maior interesse para o fisiculturista ou atleta. [17]

2.5.2 Estudo realizado em coelhos tratados previamente com cortisona,
evidenciou que Cissus quadrangularis causou um aumento significativo no nivel
de mucopolissacarideos e também causou a proliferacdo de osteoblastos e
cartilagem condroblastica, bem como aumento da mineralizacdo do calo dsseo.
Sendo assim a administracdo do extrato de Cissus ndo so neutralizou o efeito
catabdlico da cortisona na cura de fraturas mas também aumentou a
mineralizagdao do calo. Este efeito foi muito maior com o Cissus do que com o
Durabolin - droga de escolha para a neutralizagdao dos efeitos da cortisona no

caso de fraturas. [10]
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2.6 Atividade Antiinflamatoria

2.6.1 Estudo constatou atividade antiinflamatéria do sitosterol - componente
ativo do C.quadrangularis - através da inibicdo do edema induzido tanto por
carragenina como por acido araquidénico. C.quadrangulais inibiu as 2 vias de
metabolismo do acido araquidonico (ciclooxigenase e lipoxigenase), podendo ser

portanto considerado um duplo inibidor do acido araquidbnico. [17]
2.7 Atividade Gastroprotetora

2.7.1 Estudo realizado para investigar os efeitos curativos do Cissus
quadrangularis no tratamento de Ulcera Gastrica induzida por AA, através da
modulacdao de poliaminas e da proliferacao celular de antigeno nuclear (PCNA)
em ratos.

Resultados: A administracdo de acido acético (AA) foi acompanhada por PCNA
reduzida, a qual foi determinada por coloracdo imuno-histoquimica

Apds a aplicacao de AA no estbmago, Cissus quadrangularis reduziu a area da
Ulcera de uma maneira dose-dependente que foi confirmado por
histoarquitetura. Além disso, CQE aumentou significativamente a incorporagao
de 3H-timidina e os niveis de poliaminas tais como putrescina, espermidina e
espermina, em ratos ulcerados. Além disso, o extrato ofereceu gastroprotecao
na area ulcerada por aumento da expressdo de TGF-a e também inverteu as
alteracdes na mucosa gastrica de ratos ulcerados com elevagao significativa de
acido tricarboxilico mitocondrial (TCA) e dos niveis de enzimas do ciclo PCNA.
Conclusdo: com base nestes resultados, o efeito de cicatrizagao de CQE em
lesdo da mucosa gastrica induzida por AA em ratos, pode ser atribuida pelas
suas agoes citoprotetoras, possivelmente envolvendo um aumento do teor de

poliamina de tecidos e proliferacao celular. [18], [19]
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2.8 Atividade Anti-Osteoporose

O presente estudo foi realizado para avaliar o papel anti-osteoporose do extrato
metandlico de Cissus quadrangularis em osteoporose induzida por ovariectomia
em camundogos fémeas do género Wistar.

Métodos: Camundongos Wistar fémeas foram divididos em cinco grupos de seis
camundongos cada.

1) O control normal (NC) grupo (h = 6) recebeu qualquer cirurgia e sem
tratamento

2) O Sham controle (SHAM) grupo (n = 6) recebeu cirurgia ficticia mas nenhum
tratamento

3) a ovariectomia (OVX) grupo (n = 6) recebeu uma ovariectomia e tratamento
solugdo salina normal durante 90 dias

4) a ovariectomizado + raloxifeno (OVX + RAL) grupo (n = 6) recebeu uma
ovariectomia e tratamento por 90 dias com raloxifeno, um agente anti-
osteoporose com inicio a partir do dia 22 pds ovariectomia

5) a ovariectomia + Cissus quadrangularis (OVX + CQ) grupo (n = 6) recebeu
uma ovariectomia, e treatment com o extrato metandlico de CQ peso corporal
de 500 mg / kg por dia durante 90 dias com inicio a partir do dia 22 pds
ovariectomia. No final do periodo de tratamento, os ratos em todos os grupos
foram sacrificados e do fémur direito foi usado para analise biomecanica, eo
fémur esquerdo para analise histomorfométrica.

Resultados: CQ aumentou significativamente a forca necessaria para quebrar o
fémur (p <0,001) e aumentou significativamente a espessura tanto do o0sso
cortical (p <0,001) como também do trabecular (p <0,001). Esta accdo de CQ
foi comparavel a accdo de raloxifeno.

Conclusao: O extrato metandlico da haste de CQ parece possuir atividade anti-

osteoporose em ratos. [20]

PHD COMERCIO IMPORTACAO & EXPORTAGCAO LTDA
RUA ESTEVAO BAIAO, 748 - CAMPO BELO - SAO PAULO - SP - BRASIL - ZIP CODE 04624-002

CNPJ. 55.717.565/0001-86 — IE. 111.477.560.111 — MS ANVISA AFE 1.08.597-3
WWW.PHDIMPORT.COM.BR - TEL. (55) 11 - 5542.4000 - (55) 11 - 5542.9000




/\y CISSUS MAX

(I H D (CISSUS QUADRANGULARIS EXTRACT)

20% KETOSTERONES

INNOVATION EXPERTISE

2.9 Tratamento da Obesidade

2.9.1 Estudo realizado para demonstrar os efeitos do uso de Cissus
guadrangularis em associagcao com Irvingia gabonensis na gestao de perda de
peso em individuos obesos.

O estudo foi randomizado, duplo- cego com duracdo de 10 semanas e contou
com a participacdao de 72 individuos obesos ou com sobrepeso (45,8% do sexo
masculino; 54,2% do sexo feminino) com idades entre 21-44 anos, onde a
idade média era de 29,3 anos.

Os participantes foram divididos aleatoriamente em trés grupos iguais (n = 24):
1) placebo

2) somente Cissus quadrangularis

3) combinacao de Irvingia gabonensis + Cissus quadrangularis

As capsulas contendo o placebo ou a formulacgdo com ativos foram
administradas duas vezes por dia antes das refeicoes; sem grandes mudancas
na dieta. Exercicios ndo foram sugeridos durante o estudo.

Um total de seis medidas antropomorficas e soroldgicos (peso corporal, gordura
corporal, medida da cintura, o colesterol plasmatico total, LDL colesterol,
glicemia de jejum) foram tomadas no inicio e em 4, 8 e 10 semanas.

Resultados: comparado com o grupo placebo, os dois grupos ativos mostrou
uma diferenca estatisticamente significativa em todas as seis varidveis por
semana. A magnitude das diferencas foi perceptivel a 4 @ semana e continuou a
aumentar ao longo do periodo experimental.

Conclusdo: embora o grupo que ingeriu somente Cissus quadrangularis tenha
apresentado uma reducdo significativa em todas as varidveis em relacao ao
grupo placebo, a combinacao Irvingia gabonensis + Cissus quadrangularis
resultou em reducdes ainda maiores. Essa formulacdo aparentemente sinérgica

deve ser util no tratamento da obesidade e suas complicagdes. [21]
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2.9.2 Estudo realizado para demonstrar os efeitos do uso de uma formulagao de
Cissus quadrangularis na gestdao de perda de peso e sindrome metabdlica
Objetivo: A obesidade bem como suas complicacdes (sindrome metabdlica) é
considerada um problema que vem se espalhando pelo Mundo.

A finalidade deste estudo foi investigar a utilizacdo de uma formulagao de Cissus
qguadrangularis no tratamento da Sindrome Metabdlica, particularmente na
perda de peso e gordura abdominal.

Métodos: O estudo foi randomizado, duplo-cego, placebo-controlado envolvendo
123 individuos com sobrepeso e obesidade (47,2% do sexo masculino; 52,8%
do sexo feminino; idades 19-50).

O grupo de obesos continham 92 individuos com (IMC> 30) e foram divididos
aleatoriamente em trés grupos:

1) placebo

2) formulagao / nenhuma dieta

3) formulagdo e dieta de (2100-2200 calorias por dia).

Os 31 participantes com sobrepeso (IMC = 25-29) formaram um quarto grupo:
4) sem dieta

Todos os participantes receberam duas doses didrias de formulacdao ou de
placebo e mantiveram uma dieta normal ou de calorias controladas durante 8
semanas.

Resultados: No final do periodo experimental, o grupo 2 (formulacdo/nenhuma
dieta) obteve redugdes significativas de peso e gordura abdominal, bem como
da glicose sanguinea de jejum, colesterol total, colesterol-LDL, triglicéridos e
proteina C reactiva quando comparados aos outros grupos

Conclusao: formulagao Cissus quadrangularis parece ser Gtil na gestdo da perda

de peso e sindrome metabdlica. [22]
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