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PYCNOGENOL

Pycnogenol® para Veias Saudaveis

As veias de nosso corpo levam o sangue esgotado de oxigénio e nutrientes de volta ao coracdo. Ao contra-
rio do sangue arterial, que é ativamente transportado por ejecdo do coracdo, o sangue venoso é transpor-
tado passivamente pela compressao das veias em uma longa série de valvulas que permitem o movimento
em apenas uma dire¢do, levando ao coracdo. O sangue nas veias das partes inferiores das pernas tem a
maior distancia para percorrer e sofre a maior forca contraria da gravidade. Quando as valvulas venosas
ndo aguentam totalmente a forca da gravidade, sangue se acumula nas veias dos membros inferiores. As
veias podem nao suportar a pressao e liquido atravessa as paredes dos vasos para o tecido, que é sentido
pelo individuo afetado como pernas e pés inchados. O inchaco congestiona a drenagem linfatica, causan-
do o aprisionamento dos liquidos. Isso faz com que o inchaco continue e pode levar gradativamente ao de-
senvolvimento de insuficiéncia venosa crénica. O inchago, por sua vez, pode combater a perfusdo tecidual
com sangue arterial, privando o tecido de oxigénio e nutrientes. Além dos inchagos, os sintomas tipicos
que ocorrem podem ser coceira das pernas e pés, dores, cdibras ou cansa¢o nas pernas, descoloracdo da
pele e aparicdo de novas veias varicosas.

Se ficar sem tratamento, a situa¢do pode piorar ainda mais com o rompimento dos minusculos capilares da
pele, levando a uma descoloracdo acastanhada e lesdes mal curadas (Ulceras). Um sério risco é a possibili-
dade de sofrer uma trombose que pode entupir um vaso ou até se deslocar para outras partes do corpo.

Em geral, longos periodos em pé ou sentado aumentam o risco de desenvolvimento de insuficiéncia venosa
cronica (IVQ). As estatisticas sugerem que as mulheres sdo mais comumente afetadas, ainda mais durante
a gravidez. Estar acima do peso ou sofrer uma trombose venosa profunda pode levar ao desenvolvimento
de IVC. O fato de que as valvulas venosas defeituosas ndo podem sem curadas ou reparadas cirurgicamente
requer que a IVC seja tratada o mais rapidamente possivel para impedir o avanco da doenca.

Pycnogenol® fortalece as veias e reduz o 4
vazamento de fluidos

Pycnogenol® contribui de duas maneiras independen-
tes para prevenir e diminuir o acimulo de fluidos no
tecido.

Pycnogenol® fortalece as paredes dos capilares e as
torna mais resistentes contra a pressao, consequente-
mente reduzindo a liberacao de liquidos nos tecidos.
Além de fortalecer as paredes dos vasos sanguineos,
Pycnogenol® também melhora a funcao endotelial
com maior sintese de éxido nitrico, o que por sua vez
alivia a constricao dos vasos sanguineos. Assim, o
sangue flui mais facilmente, ao invés de passar quan- 1
tidades excessivas de fluidos para os tecidos. - I R J
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E importante notar que os fluidos do sangue devem
atravessar as paredes dos vasos sanguineos para ali-
mentar os 6rgaos com nutrientes e oxigénio. Contu-
do, quando a pressdo acumula, os vasos sanguineos
podem deixar passar quantidades excessivas de flui-
do para o tecido, onde ele pode se acumular, espe-
cialmente quando a drenagem linfatica é insuficiente,
sendo chamado assim de edema.

Pycnogenol® aumenta a funcdo endotelial tanto
em voluntarios saudaveis quanto em pacientes com
doencas cardiovasculares [Nishioka et al., 2007; En-
seleit et al.,, 2012]. Ao restabelecer a funcdo endo-
telial debilitada por insuficiéncia crénica venosa,
Pycnogenol® aumenta o fluxo sanguineo. A menor
pressao resultante normaliza o escoamento de fluido
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através das paredes dos capilares até os tecidos. Es-
tudos adicionais indicaram os efeitos de Pycnogenol®
no fortalecimento das paredes dos vasos sanguineos,
tornando-as mais resistentes a pressao. Pycnogenol®
fortalece a membrana basal do vaso sanguineo refor-
cando o colageno e impedindo as metaloproteinases
da matriz de destruirem o tecido conjuntivo.

Pycnogenol® ajuda pessoas saudaveis a
prevenir inchagos

Os beneficios de Pycnogenol® para a reducdo dos
inchacos dos membros inferiores também podem
ser observados por individuos saudaveis. Isso foi de-
monstrado em 169 pessoas saudaveis que viajaram
em voos internacionais com duracao entre sete e
doze horas [Cesarone et al., 2005].

Aumento da circunférencia do tornozelo em voos

+11%

+6%

100%

Decolagem Chegada (7-12 h)

@ Pycnogenol® ® Placebo

Uma consequéncia normal é que pernas e pés fiquem
ligeiramente inchados na chegada, o que é tipica-
mente percebido quando os sapatos sao recoloca-
dos. No estudo, a circunferéncia dos tornozelos dos
passageiros foi medida antes da decolagem e logo
apods a aterrissagem. Neste teste, o grupo de pas-
sageiros que recebeu comprimidos de placebo teve
um aumento médio da circunferéncia do tornozelo
de 11% apos a chegada. Outro grupo de passageiros
gue tomou Pycnogenol® antes da decolagem apre-
sentou aumento médio dos tornozelos de apenas
metade desse valor.
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Pycnogenol® é mais eficaz na reducao do
inchaco das pernas do que meias de
compressao

Um tratamento padrdo para o alivio do inchaco das
pernas sao as meias de compressao. Elas sdo criadas
especialmente para fornecerem intensidade gradativa
de compressao, aplicando pressao maior nos torno-
zelos e menor nas coxas para tentar contrabalancar o
impacto da gravidade.

Em um estudo com pacientes que apresentavam
edema resultante de insuficiéncia venosa cronica,
usando pletismografia para a medicdo da pressao,
Pycnogenol® mostrou ser mais eficiente, diminuindo
o edema em 35%, enquanto a meia de compressao
diminuiu o inchaco apenas 13%, em comparacao
com o grupo de controle [Cesarone et al., 2010].

4 Indice de inchaco dos tornozelos )

23
2.0
-13%
15
-35%

Oito semanas tratmento

® Pycnogenol® ® Compressao
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Curiosamente, um terceiro grupo usando meias de
compressao e tomando Pycnogenol® por via oral
apresentou ainda maior reducdo dos inchacos nos
tornozelos, 41% no total.

Pycnogenol® reduz rapidamente os sintomas
de insuficiéncia venosa em estudos
duplo-cegos, placebo-controlados

Até agora, Pycnogenol® ja foi analisado em 25 estu-
dos clinicos com mais de 1000 pacientes para identifi-
car os beneficios relacionados a saude venosa [Gulati,
2013].

Em um tipico estudo duplo-cego, placebo-controla-
do, Pycnogenol® diminuiu significativamente trés dos
sintomas mais comuns relacionados aos inchacos, a
sensacao de peso nas pernas e as dores nas pernas
apos apenas 30 dias de tratamento [Arcangeli, 2000].

O tratamento com Pycnogenol® por mais 30 dias
trouxe ainda mais alivios dos sintomas. O placebo
contribuiu apenas ligeiramente para a melhora dos
sintomas. Os resultados dos sintomas clinicos indivi-
duais, dor, inchacos e sensacdo de pernas pesadas
para ambos os grupos estao ilustrados abaixo.

Outro estudo duplo-cego, placebo-controlado, tam-
bém identificou alivio dos sintomas apds a suplemen-
tagcdo com Pycnogenol® e analisou em mais detalhes
a pressao venosa antes e depois do tratamento. En-

Sintoma de dor

100% 100%

60 dias Inicio

Inicio 30 dias

@ Pycnogenol® ® Placebo

@ Pycnogenol®

Sintoma de inchacao

-7%

30 dias

® rlacebo

~N

Sintoma de peso

-3% +0%

100%

-54%

30 dias

60 dias Inicio 60 dias

@ Pycnogenol® ® Placebo

J
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guanto o tratamento com placebo resultou em ligei-
ra reducdo de pressao da veia, os pacientes tratados
com Pycnogenol® apresentaram reducao significativa
da pressdo da veia em 5mmHG, o que corresponde a
uma diminuicao de 10% [Petrassi et al., 2000].

Pycnogenol® também demonstrou ser Gtil para me-
lhoras significativas de sintomas em pessoas com in-
suficiéncia venosa mais grave [Cesarone et al., 2006].
Esses casos sdo caracterizados por pressdao venosa
ambulatorial maior que 50 mmHg. Em um estudo
controlado, Pycnogenol® demonstrou utilidade para
todos os sintomas avaliados, como a sensacao de in-
quietacdo das pernas, dores elevadas, edema e des-
coloracdo da pele.

Escore de sintomas [0-10] incluindo edema
sensacao de pernas inquietas, dor, inchacao e
descoloracao da pele

Inicio 2semanas 4 semanas 8 semanas

@ Controle

@ Pycnogenol®

Com Pycnogenol® os sintomas sao rapidamente re-
duzidos, com notavel diminuicdo de 42% ja apos
duas semanas de tratamento. Apds oito semanas
de tratamento com Pycnogenol®, é possivel alcancar
uma melhora significativa até mesmo de casos graves
de insuficiéncia venosa.

Pycnogenol® acelera a cura de udlceras
venosas, uma complicacdo tipica da
insuficiéncia venosa crénica

Em pacientes que sofrem de insuficiéncia venosa cro-
nica por longos periodos, certas complicacées podem
ocorrer. Os inchacos pronunciados impedem o forne-
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cimento de sangue as partes inferiores das pernas e
pés, privando a pele de oxigénio e nutrientes. A pele,
geralmente comecando nos tornozelos, mas também
afetando os pés, pode ficar vermelha e depois se ter
sua coloracao alterada, tornando-se avermelhada ou
acastanhada. Consequentemente podem ocorrer le-
soes de dificil cicatrizacao (Ulceras venosas). Estudos
mostram que Pycnogenol® contribui significativa-
mente para a cura de Ulceras venosas.

4 R
Tamanho médio da ulceras

®» 6
®» @ o

Inicio 1 semana 3semanas 6 semanas

@ Pycnogenol®
(mais limpeza,

@ Control de controle
(limpeza, desinfeccao,

atadura apenas) desinfeccao, atadura)

Comparado com um grupo de controle de pacien-
tes que receberam o melhor cuidado possivel, com
limpezas regulares das lesdes, desinfeccao e aplica-
cao de curativos, a suplementacdo oral adicional de
Pycnogenol® acelerou significativamente o proces-
so de cura. Apds seis semanas de tratamento com
Pycnogenol®, as Ulceras venosas estavam quase com-
pletamente cicatrizadas [Belcaro et al., 2005].

Este estudo identificou um aumento significativo na
pressao parcial de oxigénio da pele adjacente as Ulce-
ras venosas. Paralelamente, usando sensores especifi-
cos, um decréscimo da pressao parcial de dioxido de
carbono foi identificado na regido das Ulceras veno-
sas. O restabelecimento do fornecimento de sangue
com oxigénio e nutrientes é considerado a razdo da
cura das Ulceras venosas com Pycnogenol®.
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Pycnogenol® restabelece a perfusao
sanguinea dérmica de pernas e pés

Com instrumentos de laser Doppler é possivel medir
o fluxo sanguineo nos vasos da derme. Em pacientes
com insuficiéncia venosa grave, com descoloracdo da
pele dos tornozelos e pés, Pycnogenol® demonstrou
melhorar significativamente o fluxo sanguineo [Cesa-
rone et al., 2006].

A melhor perfusdo da pele estd de acordo com a
melhor cicatrizacdo das Ulceras venosas mencionada
acima, que também encontrou maior presenca de
oxigénio na derme.

~N
Melhora do fluxo sanguineo na pele IVC
(Laser Doppler)
+40% -
| L +35% |
+27% :
+7% |
Inicio 2 semanas 4 semanas 8 semanas
@ Pycnogenol® @ Controle
. J

A causa do fluxo sanguineo melhorado é entendida
como resultado parcial da menor pressdo na par-
te inferior das pernas, coincidindo com o alivio dos
edemas. Acredita-se que a principal contribuicao de-
corra da funcéo endotelial aprimorada. Em varios es-
tudos, inclusive testes farmacoldgicos em humanos,
Pycnogenol® demonstrou tornar as células endoteliais
mais eficientes na producdo de éxido nitrico, o que
estimula a dilatacao arterial e arteriolar e consequen-
temente leva a melhor perfusdo tecidual [Nishioka et
al., 2007].

PYCNOGENOL
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Pycnogenol® é mais eficaz que remédios
flebotonicos alternativos

Uma grande quantidade de produtos é vendida para
melhorar os sinais e sintomas da insuficiéncia veno-
sa. A maioria desses remédios é derivada de plantas,
tanto extrato de plantas como ingredientes vegetais
quimicamente modificados, como a troxerrutina.
Pycnogenol® foi pesquisado extensivamente em es-
tudos comparativos controlados com outros métodos
estabelecidos para reduzir a insuficiéncia venosa.

Em um desses estudos, Pycnogenol® foi comparado
com a marca Daflon®, que tem como ingredientes ati-
vos a diosmina e flavonoides de hesperidina, em 86
pacientes com insuficiéncia venosa [Cesarone et al.,
2006]. Os pacientes receberam uma dose diaria de
1g de Daflon® ou 150mg de Pycnogenol® ao longo
de oito semanas. O inchaco dos tornozelos, avaliados
por pletismografia, apresentou reducédo significativa
de 24% com Pycnogenol® apds apenas quatro sema-
nas de tratamento, o que ndo ocorreu com Daflon®.
Apobs oito semanas de tratamento, Pycnogenol® foi
significativamente mais eficaz na reducdo do edema
do que Daflon®.

~
Reducao do inchaco dos tornozelos
[1.9]
[1.8]
[1.6]
4 semanas ‘ 8 semanas
@ Daflon® @ Pycnogenol®
o J

Este estudo ainda analisou os sintomas dos pacientes
como dor, pernas inquietas, alteracdes de pele e sen-
sacoes subjetivas de inchaco por escala visual analégi-
ca. Como demonstrado por valor composto de todos
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esses sintomas, o estudo sugere um resultado favoréa-
vel para Pycnogenol®. O resultado confirma estudos
anteriores no que diz respeito ao rapido aparecimento
da melhora dos sintomas, que nao requer mais do que
guatro semanas. Daflon®, em dosagens bem maiores,
necessita de mais tempo para produzir melhoras.

Reducao total dos sintomas [0-10]

-60%
133]

4 semanas 8 semanas

@ Daflon® @ Pycnogenol®

Varios estudos comparativos foram feitos para as
pressoes parciais dérmicas de O, e CO,, que tiveram
melhoras significativas no grupo de Pycnogenol®.
Com Pycnogenol®, pO, aumentou 16% e CO, dimi-
nuiu 15%. Com Daflon®, pO, aumentou 3% e pCO,
diminuiu 0,9%.

Outro estudo foi feito para comparar a eficacia de
Pycnogenol® com o extrato de semente de castanhei-
ro-da-india de marca Venostasin®.

Pycnogenol® demonstrou ser significativamente mais
eficaz em diminuir o inchaco das pernas j& apds duas
semanas de tratamento, com melhoras ainda maio-
res apds quatro semanas. Em contraste, Venosta-
sin® trouxe alivio apenas ligeiro e insignificante para
edema, mesmo apds quatro semanas de tratamento
[Koch et al., 2002].

Novos estudos acrescentaram Pycnogenol® a outros
ingredientes venotrépicos existentes. O flavonoide
troxerrutina (Venoruton®), um derivado da rutina, foi
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fortificado com 4% de Pycnogenol®. Em um teste
comparativo, pacientes com insuficiéncia venosa re-
ceberam uma combinacao de 940mg de troxerrutina
mais 40mg de Pycnogenol®, e o grupo de controle
recebeu apenas a troxerrutina [Riccioni et al., 2004].

A adicdo de quantidades comparativamente baixas de

~N
Adicao de Pycnogenol® torna a troxerruntina
mais eficiente
Pacientes sem Efeito mais duradouro
sintomas
®
30 dias tratamento 60 dias 30 dias apos
eliminagéo
S @ Pycnogenol®+ troxerrutina @ troxerrutina )

Pycnogenol® tornou a troxerrutina significativamente
mais eficaz. Além disso, um més apds o término do
tratamento, os sintomas permaneceram melhores
com a combinacao de Pycnogenol® e troxerrutina,
enquanto os sintomas dos pacientes que tomaram
apenas troxerrutina retornaram rapidamente.

Pycnogenol® demonstrou ser mais eficaz do que outros flebotd-
nicos em estudos controlados [Gulati, 2013]

Pycnogenol® alivia os inchacos de maneira
bem mais potente do que o extrato de semen- :
te de castanheiro-da-india Venostasin® :

Koch, 2002

Pycnogenol® é mais eficaz do que a marca

. . S ! Cesarone etal.
Daflon® do citroflavonoide hesperidina e seu '

derivado semissintético diosmina 2006

A adicdo de Pycnogenol® a rutina semissinté- : . .

. . A ¢ Riccione et al.,
tica troxerrutina a torna mais eficiente do que 2004

a troxerrutina sozinha
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Pycnogenol® reduz o desenvolvimento do
edema como efeito colateral de
medicamentos anti-hipertensivos

Edemas podem se desenvolver em hipertensos, ou
devido a propria doenca ou mais comumente cau-
sados pelo tratamento anti-hipertensivo. Medicacao
cronica com inibidores ECA (enzimas conversoras da
angiotensina) ou nifedipina (bloqueador do canal de
calcio) tipicamente apresentam edema como efeito
colateral.

4 N\
Pycnogenol® reduz o inchaco das pernas como efeito
colateral de medicacao anti-hipertensiva

e

Placebo

Sem efeito
Placebo

Reducdode | Oedema
edema com ' reduction with
Pycnogenol® | Pycnogenol®

8 semanas de tratamento 8 semanas de tratamento

nifedipina Inibidor ECA

Pycnogenol® reduz efetivamente o edema desenvol-
vido em pacientes hipertensos devido a suas medi-
cacdes com nifedipina ou inibidores ECA (ramipril ou
trandolapril). O grupo de controle que recebeu place-
bo nao apresentou diminuicdo do edema enquanto
tomava remédios anti-hipertensivos [Belcaro et al,,
2006].

Insuficiéncia venosa e complicacoes
trombéticas

Individuos com problemas venosos crénicos vivem
com risco elevado de sofrer um episddio trombético,
comumente conhecido como flebite. Pycnogenol®
contribui para prevenir a agregacao plaquetaria de-
vido ao restabelecimento da sintese endotelial de
oxido nitrico [Putter et al., 1999]. Os efeitos preven-
tivos de Pycnogenol® no combate da trombose fo-
ram demonstrados em passageiros de viagens aéreas.

PYCNOGENOL
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Enquanto o grupo de controle desenvolveu trombo-
se limitada e temporaria, outro grupo que tomou
Pycnogenol® antes e durante o voo foi poupado do
aparecimento de qualquer trombose [Belcaro et al.,
2004].

Uma trombose na perna, especialmente venosa pro-
funda, também pode ser a causa do desenvolvimen-
to de insuficiéncia venosa. O acimulo de sangue e
inchaco devido ao coagulo pode destruir as valvulas
venosas e aproximadamente uma em cada duas pes-
soas afetadas pode consequentemente desenvolver
sinais e sintomas de insuficiéncia venosa. A melhor
protecdo possivel para individuos que sofreram trom-
bose venosa profunda é o uso continuo de meias de

Pycnogenol® reduz a pressao na veia
em pacientes pos-trombose

Inicio um ano de tratamento

(28) s6%
tratamento _
combinado ™ % 12.8%

@ Pycnogenol® @ Compressio
. J
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compressao. Em um estudo comparativo, pessoas Pycnogenol® demonstrou em 25 estudos, com total de mais de
. o ) 1000 pessoas, promover a sadde venosa [Gulati, 2013]
que sofreram um Unico episédio sem maiores com-

plicacdes de trombose venosa profunda foram trata-

das durante um ano com meias de compressao ou Pycnogenol® da apoio as veias de pacientes £ .. o1
B X saudavels, COMO passagelros aereos, para : 2005 !

com suplementacao de Pycnogenol®, e um terceiro diminuir inchaco de pés e tornozelos

grupo recebeu ambos os tratamentos [Errichi et al.,

2011]. Constatou-se que Pycnogenol® reduz a pres- Pycnogenol® ¢ eficaz para a melhora de

formas leves e graves de insuficiéncia venosa i Arcangeli, 2000

sao nas veias de maneira semelhante a das meias de com efeito duradouro

compressao. Em todos os casos, a compressao deve

ser o tratamento padrdo, enquanto o estudo sugere Pycnogenol® apresenta maior eficacia no Koch, 2002

< - ® cnl alivio de sintomas de insuficiéncia venosa do  : Cesarone et al.,
quea .suplementac;ao adicional com Pycnogenol® seja i o g s e e 008
benéfica.

Pycnogenol® é adequado como medida L
; o . i Ermrichietal,
preventiva de protecdo contra o aparecimento : 011

Pycnogenol® demonstrou trazer maior alivio de ede- . ey PO
dos sintomas de insuficiéncia venosa

ma e sintomas relacionados (dor, pernas inquietas, in-
chaco subjetivo, alteragoes na pele) durante o estudo Pycnogenol® tem um historico de seguranca bastante docu-
de um ano do que as meias de compressao. Os re- mentado [Oliff, 2009]

sultados do terceiro grupo de pacientes que recebeu

tratamento combinado indicam novamente maior ali-

vio dos sintomas usando as meias de compressao € a
suplementacdo com Pycnogenol®.

Em conclusdo, Pycnogenol® é (til tanto para a pre-
vencao de problemas venosos quanto para aliviar os
sintomas dos inchacos nas pernas. Pycnogenol® ajuda
a tratar a insuficiéncia venosa pela raiz, ao diminuir a
pressao das veias. Outras consequéncias problemati-
cas, como descoloracdo da pele e lesdes nos torno-
zelos e pés também podem ser efetivamente tratadas
com a suplementacdo com Pycnogenol®.
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