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[ De acordo com a Sociedade Brasileira de Coloproctologia (SBCP), as chamadas doencas inflamatoérias

intestinais (DII) afetam mais de 5 milh6es de pessoas no planeta. No Brasil, por exemplo, as DII atingem

13,25 em cada 100 mil habitantes, sendo 5.

% de Doenca de Crohn e 46,16% de retocolite ulcerativa.’ N

A patologia Doenca de Crohn (DC) ¢ descrita como uma DIl & € caracterizada como uma inflamagao cronica da mucosa do trato gastrointestinal, afetando mais comumente a regiao dos intestinos delgado e grosso, podendo
ser limitada & zona intestinal ou abranger outros drgdos subjacentes. A DC € considerada uma doenga multifatorial, estudos recentes demonstram que sua prevaléncia e incidéncia variam de acordo com o meio ambiente,
0s habitos de vida, a genética e a prdpria microbiota intestinal indigena, que predispgem o surgimento de um possivel agente entérico infeccioso.” Esses fatores podem desregular o equilibrio entre os antigenos luminais e

a resposta imune da mucosa intestinal e, assim. ampliar e perpetuar a reacdo de inflamagao.®

Diversos estudos concluem que a nutrigdo enteral (NE) pode induzir & remissdo da DC ativa, podendo ser a terapia de primeira linha, pois proporciona alimentagao nutricionalmente completa ao mesmo tempo que pode induzir
4 remissao em até 80% dos casos. A Sociedade Europeia para Nutricao Clinica e Metabolismo (ESPEN) corrobora com a citacdo anterior e recomenda a NE sem suplementos especificos, como terapia nutricional
priméria e de suporte em DIl ativa.* Muitos estudos mostraram que formulas de NE podem diminuir marcadores inflamaterios sistémicos e afetar diretamente a inflamagao intestinal pela regulacdo da expressdo genética
no epitélio intestinal, bem como pela modulagao da producao de mediadores imunes e inflamatérios no intestino.* Com relagao & inflamagao, ainda ndo se pode afirmar com certeza o mecanismo pelo qual a NE atua na

remissao, sugere-se que o efeito pode advir da fungao imune intestinal e de mudancas benéficas no microbioma.®

Beneficios do TGF-B2 na formulacao

0 fator de crescimento transformador 32 (TGF-B2) & um polipeptidio multifuncional que esté presente no Leite humano e
bovino, desempenhando um papel critico no desenvolvimento da tolerancia, na prevengdo da autoimunidade e nas respostas
anti-inflamatdrias. O TGF-B2 estimula a diferenciacdo de células epiteliais intestinais. 0 aumento da permeabilidade
intestinal e a expressao anormal de citocinas prd-inflamatdrias, como TNF-a, IL-1 e IFN-y, sdo elementos-chave na
fisiopatologia da Doenca de Crohn. 0 TGF-B2 suprime o IFN-y e a IL-1 no nivel de transcrigdo e € considerado uma
citocina anti-inflamatria critica ®

Em um estudo retrospectivo, Day et al. utilizaram uma férmula modificada de uso enteral e oral rica em TGF-(32, como uso
exclusivo para alimentacdo enteral em criangas com OC, e uma remissao de 80% dos recém-diagnosticados com OC, 58%
com doenca de longa data e melhora do estado nutricional foram registrados.q Em outro estudo sobre a Doenga de Crohn
pedidtrica, os pacientes também foram alimentados com formula modificada de uso enteral e oral rica em TGF-(32 durante
8 semanas, 0s autores observaram uma remissao clinica e melhora dos parametros que caracterizam a inflamagao da mucosa
intestinal (remissao histoldgica).”®

Hartman et al. realizaram um estudo usando uma férmula para nutriao enteral enriquecida com TGF-32 em criangas e
adolescentes com DC. A populagdo amostral foi dividida em: 28 criancas que receberam a formula contendo T6F-(32 além do
tratamento convencional, como complemento & alimentagdo regular; 18 criancas suplementadas com fdrmula padréo; e 18
criangas com nutricdo padrdo (sem formula como suplementagdo). Um declinio significativo no escore de gravidade da
doenga (resposta clinica) foi associado & melhora no indice de massa corporal e nos marcadores inflamatcrios (velocidade
de hemossedimentagao). abservado apenas no grupo que recebeu a formula contendo T6F-32. As criangas alimentadas com
férmula padrao tiveram apenas um declinio na gravidade da doenca.'” Em outro estudo retrospectivo, Rubio et al. realizaram
a aplicaao de uma férmula modificada de uso enteral e oral rica em T6F-32 por 8 semanas como terapia nutricional
exclusiva para pacientes com DC. Os autores concluiram que. além da remisso clinica da doenga (em 75% dos pacientes
tratados via oral e 85% via enteral), houve uma cicatrizagao da mucosa evidenciada em uma endoscopia de acompanhamento
em um”suhgrupo de pacientes. Todos os pacientes também apresentaram uma melhora significativa nas medidas antropomé-
tricas.

A formulaco de Nesh Pentasure®IBD possui o quantitativo de 211 ng/ 100g de TGF-B2

Nesh PentaSure®IBD ¢ uma fomula semi-elementar, que em estudos recentes se demonstrou mais benéfica do que as formulas
poliméricas para pacientes com quadros de DII™. As poliméricas 3o aquelas em que os macronutrientes, em especial as proteinas,
encontram-se na sua forma intacta, necessitando sofrer digestdo prévia a sua absorgdo. J as formulas semi-elementares sao aguelas
em que principalmente as proteinas esto na forma parcialmente hidrolisada (pré-cigerida)'. Tasaka et al. avaliaram o efeito
imunomodulatdrio do whey protein hidrolisado. No estuda in vifro, 0s autores observaram que a proteina hidrolisada tem a capacidade de
induzir a diferenciagdo de macréfagos em macrafagos inflamatcrios do tipo M1. Ainda, perceberam que uma alta concentragdo (100 pg)
dessa proteina hidrolisada provocou a produgdo da citocina anti-inflamatéria IL-10. Dessa forma, Tasaka et al. concluiram que o whey
protein hidrolisado induziu a atividade fagocitdria de macréfagos e a producao de citocinas anti-inflamatdrias, quando em alta concentra-
¢do. A proteina hidrolisada regula o equilibrio da funcao imunolégica, de forma concentragdo-dependente, e apresenta potencial
terapéutico para neoplasias malignas, doencas infecciosas e doengas autoimunes.®

Ferreiro et al. avaliaram os impactos do uso de uma férmula de nutrigdo enteral semi-elementar em pacientes acometidos pela
Doenca de Crohn. Segundo os autores, a NE semi-elementar pode ser uma opgo atraente para pacientes com doencas graves e
desnutricao, pois a presenca de peptideos e triglicerideos de cadeia média aumenta a digestibilidade, protege a integridade da mucosa
e facilita a absorcdo de nutrientes. Ainda, a maior palatabilidade das dietas semi-elementares, em comparagao com as dietas
elementares, provavelmente melhora a adesdo ao tratamento nutricional. De acordo com s resultados do estudo observacional, a dieta
semi-elementar se mostrou efetiva na melhora do estado nutricional, na atividade da doenca e na frequéncia das fezes em pacientes
com DC ativa.'®

A proteina do soro do leite hidrolisada possui um alto teor dos aminodcidos treonina e cisteina, os quais sao responsdveis pela sintese
de mucina — proteina necessdria para a manutencdo da integridade e da funco intestinal. Desse modo, de maneira contréria a
caseina, seu uso pode ser mais favordvel em pacientes com DII."®

Nesh PentaSure®IBD apresenta uma alta concentraco de lipideos. Eles sao responsaveis pela modulagdo da inflamacdo, pela
influéneia na producdo de citocinas e eicosanoides pré-inflamatérios. Por exemplo, dcidos graxos Gmega-6 sdo precursores do 4cido
araquidanico. um substrato importante para produgao de eicosanoides pré-inflamatérios.” Em geral, acidos graxos tém se mostrado
associados a remissdo clinica e a redugdo das doencas inflamatdrias intestinais. Os lipideos parecem ajudar na reducdo do uso de
corticosteroides ao longo da duracao da doenca, resultando em beneficios de longo prazo.”
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Vocé sahia?

0 Nesh Pentasure IBD contém
TGF-B2, que possui uma acao
anti-inflamatéria e reparadora
da mucosa intestinal, o que
contribui para a melhora das
condigdes  nutricionais  de
pacientes com DII".
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CERTIFICADO DE PROVA DE AUTENTICIDADE ELETRONICA

A Dautin Blockchain CERTIFICA para os devidos fins de direito que, o arquivo digital especificado com o tipo
documental Autenticagdo e representado pela funcéo hash criptografica conhecida como SHA-256, de codigo
f09778987f1278d807cf7dfcd7d0e3611e3890defe7d32b49e6f7e0298947833 foi autenticado de acordo com as
Legislagbes e normas vigentes! através da rede blockchain Ethereum Classic, sob o identificador Unico
denominado NID 238016 dentro do sistema.

A autenticacdo eletronica do documento intitulado "Catalogo Pentasure IBD", cujo assunto € descrito como
"Catdlogo Pentasure IBD", faz prova de que em 17/10/2024 15:52:01, o responsavel Nunesfarma
Distribuidora de Produtos Farmacéuticos Ltda (75.014.167/0001-00) tinha posse do arquivo com as
mesmas caracteristicas que foram reproduzidas na prova de autenticidade, sendo de Nunesfarma Distribuidora
de Produtos Farmacéuticos Ltda a responsabilidade, Unica e exclusiva, pela idoneidade do documento
apresentado a Dautin Blockchain

Este CERTIFICADO foi emitido em 17/10/2024 16:00:59 através do sistema de autenticacdo eletronica da
empresa Dautin Blockchain de acordo com o Art. 10, § 2° da MP 2200-2/2001, Art. 107 do Cddigo Civil e Art.
411, em seus 88 2° e 3° do Cadigo de Processo Civil, estando dessa maneira de acordo para o cumprimento do
Decreto 10278/2020.

Para mais informacGes sobre a operacdo acesse o site https://www.dautin.com e informe o coédigo da
transacao blockchain Ox6a5fdf16c1ba261d2579db72add67d0af908f6e048aa4f4ebac08f29a408a6f2.
Também é possivel acessar a consulta através da rede blockchain em https://blockscout.com/etc/mainnet/

1 Legislacéo Vigente: Medida Proviséria n® 2200-2/2001, Cédigo Civil e Cédigo de Processo Civil.
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