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QUALIDADE E EFICACIA NA MELHORIA DA CIRCULAGAO
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Propriedades fibrinolitica e anticoagulagao
Melhora da circulagdo sanguinea
Reducéo de riscos cardiovasculares
Prevencao de eventos trombaticos

NATTO K+

Material Técnico
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Identificacao
Grau: Farmacéutico () Alimenticio (x) Cosmético () Reagente P.A. ()
Uso: Interno (x) Externo ()

Especificacdo Técnica / Denominac¢ao Botanica: Enzima nattokinase obtida por processo de fermentagdo patenteado
(Bacillus subtilis var. natto).

Equivaléncia: Nio aplicavel.
Correcao:
Teor: Nao aplicavel.
Umidade / perda por dessecacgdo: Nao aplicavel.
Férmula Molecular: Nio aplicavel.
Peso Molecular: N3o aplicavel.
DCB: Nio aplicavel.
CAS: 133876-92-3
INCI: Nao aplicavel.
Sinonimia: Nattokinase.

Aparéncia Fisica: P6 branco ou amarelo claro.

Composicao: Enzima do tipo protease extraida do natto, produzido a partir da fermentagao da soja por Bacillus subtilis.

Caracteristicas Especiais
Produto de origem natural
Vegano

Non-GMO

Glaten-free

Qualidade de processo

Aplicagoes

Propriedades:
e Acao fibrinolitica e anticoagulacdo
Melhora da circulacdo sanguinea
Prevencdo de complicagdes cardiovasculares
Acao anti-inflamatéria
Efeito antioxidante
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Indicagodes:
e Saude cardiovascular
Coadjuvante no tratamento de doengas cardiovasculares
Prevencio de trombose
Reducdo de processos inflamatérios
Auxilio no combate a sindrome metabélica

Via de Administracdo/Posologia ou Concentracio: Via oral, dose diaria de 100 mg (equivalentes a 2.000 fibrinolysis units
(FU)/dia) ou de acordo com orientacdo do prescritor.

Observacdes Gerais: Nado aplicavel.

Farmacologia

Mecanismo de Acao:
A NATTO K+ é uma enzima do tipo serina protease, derivada do Bacillus subtilis var. natto com concentragio de >20000
UF /g e produzida por processo patenteado. Essa enzima é composta por 275 aminoacidos e tem um peso molecular de 27,7
kDa, considerada o principal ingrediente funcional do natto, um alimento tradicionalmente fermentado a base de soja no
Japdo (Urano etal, 2001). A atividade fibrinolitica e anticoagulante da NATTO K+ est4 relacionada a diferentes mecanismos
de acdo (Wengetal., 2017):

e Degradagdo do inibidor do ativador do plasminogénio (PAI-1)

e Conversdo da prouroquinase endégena em uroquinase (uPA)

e Aumento do nivel do ativador do plasminogénio tecidual (t-PA)

Principais atuacgdes:
e  Promove a saude cardiovascular
o Reducdo da pressdo sanguinea;
o Degradagio de coagulos sanguineos;
o Reducdo do fibrinogénio (agregacgio plaquetaria);
o Prevencdo de aterosclerose e eventos tromboticos.

e Redugdo dos processos inflamatdrios
o Melhora da circulacdo sanguinea e resposta inflamatoria;
o Melhora dos niveis lipidicos (relagdo LDL/HDL).

Diferenciais de NATTO K+:
Pré-tratamento:
o Inoculagdo: A soja selecionada é inoculada com a bactéria Bacillus subtilis.
o Fermentacdo: Fermentacdo submersa em condi¢cdes de incubacdo bem reguladas para maximizar a atividade da
nattokinase por unidade.

Producao:
e Purificacdo: A ultrafiltracdo é aplicada ao processo para remover as impurezas.
o Liofilizagdo: Um passo fundamental na transformagio da solu¢do liquida em um sélido.

Efeitos Adversos: Nenhum evento adverso foi relatado durante os estudos na dose indicada.
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Contraindica¢des/Precaugdes: A administracdo oral de NATTO K+® nas doses recomendadas, apresenta boa
tolerabilidade. Nao recomendado o uso em casos de hipersensibilidade, crian¢as, gestantes, lactantes, pessoas com
disturbios de coagulagdo ou hipotensos, individuos que fazem uso de anticoagulantes convencionais, pré-cirurgia e pds-
cirurgia e tlceras ou hemorragias ativas.

*Material destinado ao profissional da satiide (médico, nutricionista, farmacéutico).

Referéncias Cientificas

Suas caracteristicas particulares, tornam a NATTO K+® uma substincia de grande relevancia na area da saude,
especialmente no que diz respeito ao tratamento de problemas relacionados a coagulagdo sanguinea. Sua eficacia e poténcia
em relacdo a plasmina a fazem ser uma opgdo promissora para o desenvolvimento de medicamentos e terapias fibrinoliticas

(Figura 1).
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Figura 1: Mecanismo de Ag¢do: A nattokinase dissolve coagulos sanguineos hidrolisando diretamente a fibrina e o substrato de plasmina. Ele converte a
prouroquinase enddgena em uroquinase (uPA). Também degrada o inibidor do ativador do plasminogénio (PAI-1) e aumenta o nivel do ativador do
plasminogénio tecidual (t-PA), promovendo os beneficios a satide cardiovascular (Adaptado de Weng et al,, 2017).

Portanto, a NATTO K+® é uma enzima com propriedades Unicas e benéficas, que podem ser exploradas no campo da

medicina e da saude. Seu potencial em dissolver trombos, clivar fibrina e ativar a produgio de plasminogénio a torna uma
substancia de grande interesse para pesquisadores, profissionais da area e tém sido explorados em diversos estudos clinicos.
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Estudos clinicos

REDUGAO DA FORMACAO DE COAGULOS SANGUINEOS

As enzimas fibrinoliticas foram derivadas de diferentes microrganismos, incluindo o género bacillus que ocorre em
alimentos fermentados tradicionais. A nattoquinase (nattokinase) é um exemplo de uma enzima contida no componente
pegajoso do natto, um alimento semelhante ao queijo, feito de soja fermentada com Bacillus subtilis.

Em estudo clinico cruzado, duplo-cego e controlado por placebo, 12 jovens saudaveis do sexo masculino foram avaliados
com o objetivo de determinar os efeitos quantitativos da administracdo de uma dose tnica de NATTOK K+, através de
parametros de coagulagio/fibrinélise. Apds a coleta de sangue da linha de base, cada sujeito foi randomizado para receber
uma dose tnica de 2.000 FU de nattokinase ou placebo, com subsequente cruzamento dos grupos. Os individuos doaram
amostras de sangue 2, 4, 6 e 8 horas apds a administragio para andalise dos parametros de coagulagdo/fibrindlise.
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Figura 2: 0 aPTT prolongou-se significativamente em 2 e 4 horas apds a administracio de 2.000 FU de NK ou placebo (Adaptado de Kurosawa et al., 2015).
Em resultado, o aPTT prolongou-se significativamente em 2 e 4 horas ap6s a suplementagdo de nattokinase. O aPTT, ou
Tempo Parcial de Tromboplastina Ativada, é um exame de sangue utilizado para avaliar a coagulacdo do sangue. Ele mede
o tempo que o sangue leva para formar um coagulo em resposta a uma substadncia que ativa a coagulagdo. Em conclusao,

portanto, uma dose tnica de administragio de nattokinase parece aumentar a anticoagulagdo, incluindo a aumento do aPTT,
reduzindo a o risco de trombose em humanos.

Farmacotécnica

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

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

Solubilidade: Praticamente insolivel em agua e etanol.

Excipiente / Veiculo Sugerido / Tipo de Capsula: Utilizar excipientes para ativos higroscopicos e substancias naturais.
Orientac¢des Farmacotécnicas: Insumo higroscopico, manipular em ambiente com umidade controlada.

Compatibilidades (para veiculos): Nio aplicivel.
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Capacidade de Incorporacio de Ingredientes Farmacéuticos (para veiculos): Nio aplicavel.
Incompatibilidades: Nio encontrado nas referéncias bibliograficas pesquisadas.

Conservacao / Armazenamento do insumo farmacéutico definido pelo fabricante: Armazenar em local seco e fresco,
protegido da umidade, luz, calor e oxidagdo. Armazenamento em temperatura abaixo de 25°C.

Conservacao / 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 da umidade, luz, calor e oxidacdo, porém cabe também avaliacdo farmacéutica conforme a
formulagdo, sistema conservante e condi¢cdes do produto.

Formulacodes

Uso Oral
Satude Cardiovascular e Reducio do Colesterol
NATTO K+® 50 mg
Berganina® 250 mg

Posologia: Ingerir uma dose, duas vezes ao dia.

Sindrome Metabélica
NATTO K+® 50 mg
Greenselect Phytosome® 120 mg

Posologia: Ingerir uma dose, duas vezes ao dia.

Reduc¢ao da Inflamagao e Estresse Oxidativo
NATTO K+® 100 mg
Ubigsome® 100 mg
Posologia: Ingerir uma dose ao dia.
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