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Per comunicazione si intende qualunque forma di espressione scritta, verbale, grafica, cromatica o
comungque rivolta al Consumatore e/o ad un Operatore Sanitario, nell’ambito del territorio ltaliano. Si
intende inclusa la comunicazione apposta sulle confezioni, sui fogli illustrativi e su tutto il materiale

di presentazione, in qualunque forma e con qualunque mezzo venga divulgato.

Linee Guida sulla Comunicazione Comunicazione Commerciale
degli integratori alimentari

Qualsiasi comunicazione, sia essa ai Consumatori o agli Operatori Sanitari destinata, in modo
diretto od indiretto, a promuovere i Prodotti o I' immagine di un'impresa, ivi incluse, etichetta
e confezionamento, le comunicazioni che utilizzano grafica o format particolari, ovvero volte a
riorganizzare pubblicazioni scientifiche, clinical review, ovvero comunicazioni intese a enfatizzare
determinati contenuti, la forma o "aspetto conferito ai Prodotti o alla loro confezione, il materiale
utilizzato per il loro confezionamento, il modo in cui i Prodotti sono disposti sui banchi di vendita e

I'ambiente nei quali gli stessi sono esposti. -
Comunicazione di aggiornamento scientifico

Qualsiasi informazione elaborata in maniera indipendente e non oggetto di rielaborazione,

informazioni oggettive sugli sviluppi della scienza che non contengano alcun riferimento

ai Prodotti, informazioni volte a rispondere a quesiti specifici e sollecitati da parte degli Operatori

Sanitan, informazioni generali sulla salute e benessere fisico ovvero malattie che non contengano

alcun riferimento, nemmeno indiretto ai Prodotti, orientamenti e consigli dietetici espressi da autorita
o organi della sanita pubblica, informazioni riportate nella stampa e pubblicazioni scientifiche.

Edizione Gennaio 2018
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Materiale Scientifico:

Quaderni scientifici
Pubblicazioni Scientifiche
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ASTAXANTINA

GIOVANNI SCAPACNINI

Pt i g

L'astaxantina, in ving della catena polienica centrale
(idrofoba), pud agire da scuvenger det radicali liberi neflo
strato interno di membrana ¢ contemporaneamente
controllare Nossidazione sulls superficie della membrana
stessa attraverso @i anelli terminali (idrofili). In tal
senno sembra che l'astaxanting di origine maturale sia pia
efficace i quells di sintesi. Recentemente, infatti, alcuni
gruppi di ricerca hanno paragonato azione anticssidante
dell'astaxantion sintetica rispetto a quella estratta da
H. pluvialis, riscontrando come quest'uitima sia un
antiossidante declsamente pil potente. In particolare la
capacita di scavenging dell astaxanting naturale verse due
specie reattive dell'ossigeno, il radicale idrossilico (OH.) «
Fansone superossido (O e), & rlsultats magglore i 20 volte
rispetto all astaxanting sintetica “

La peculiare strutiura molecolare dell astaxanting basta
a spicgare di per of Uelevato potenpale antiossidante'
L'nelone funzionale dell’astaxanting sullo stres ossidativo
in un contesto cellulare ¢ nell’oeganiamo in foto, si avvade
perd anche della capacith & modulare espresssone di geni
direttamente associat! al controllo dello sress osstdativo ¢
dell'inflammazione

Molti studi su diverse linee cellulari hanno dimostrato
come Uastaxanting sba In grado di preservare e silmwolare
Fesprossione i enzimi antiossidanti quall I superossido
dismutasi (SOD), la catalasi e il glutatione. Lindursone di
questi enzim) & spesso associata all'attivazione di un fattore
di trascrisone ded fattore nucleare eritrofde derivato 2
(Nri2}. L'Nrf2 ¢ uno del principali regalatori delle risposte

'tig, 2

antiossidantl cellulari, e lastaxantina ¢ una molecola in
grado di attivare fortemente questa via di segnale, come
evidenziato da una recente review ded 2021

Recentemente in unt studio cliniko condotto su
volontari ssni, la sipplementazione a base di astaxanting
la determinato V'sumento dei livelli di paracssonas |
(PONI), enzima associato alla protezione dell’ossidazione
delle lipoproteine

Questo studio, insieme ad aliri che illustreremo pit
svant, sostiene |'impicgo dell'astaxantinag in ambito
cardiovawolare  per I prevenzione  dells  potologia
aterosclerotica

Uno del meccaniami chiave associath all’azione
anti-inflammatoria  dell'astaxanting  sembra  essere
corrchato alla capacits di inibire in manicra specifica bs
trastocazione del fattore di trascrizione nucleare NF-AB,
¢ di comeguenza di riduree la produzione di ctochine
Infammatorie’”

L' NF-kB gioca un ruodo fondamentale nella regofazione
dei processi flogisticl ¢ della risposta imumunitasia alle
Infessonl e sue eventuall alterazioni sono state collegate alle
patologie infrimnsatorie croniche, al cancro ¢ in generale
all'ivecchiamento patologico,

Recent! evidenze mostrano come lastaxanting possa
Interagire anche con molth altrl bersagh molecolarl (P13K/
AKT, ERK1/2, INK, p38 MAPK, e JAK.2/STAT-3), oltre
al gid citatl Nrf2 ¢ NF-k#, ¢ questo aumenta Pinterssse
e le potensialith dell'impiego della molecola per le sue
proprieta antinhammatorse in fase sia acuta che cronica™

Livcalumaztone sells membrans celbalare ¢ vestagem fenaionale delladasanens
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Review
Astaxanthin as a Putative Geroprotector: Molecular
Basis and Focus on Brain Aging

Vincenzo Sorrenti ***{, Sergio Davinelli *, Giovanni Scapagnini *, Bradley J. Willcox %7,
Richard C. Allsopp ® and Donald C. Willcox *57

! Department of Pharmaceutical & Pharmacological Sciences, University of Padova, 35131 Padova, Italy

Bendessere™ Study Center, 35131 Padova, ltaly

¥ Department of Medicine and Health Sciences “V. Tiberio”, University of Molise, Via de Sanctis s.n.c,
86100 Campobasso, ltaly; sergio davinelli@dunimol it (S.D.); giovanniscapagnini®unimol.it (GS.)

¥ Department of Geriatric Medicine, John A. Bums School of Medicine, University of Hawaii, Honolulu,
HI96817, USA; willcox@hawaiiedu (B.].W.); d willcox@okiuacjp (D.C.W)

5 Department of Research, Kuakini Medical Center, Honolulu, HI 96817, USA

5 Department of Anatomy and Reproductive Biology, Institute for Biogenesis Research,

John A, Burns School of Medicine, University of Hawali, Honolulu, HI 96813, USA; allsoppli@vahoo.com

Department of Human Welfare, Okinawa Intemational University, Ginowan 901-2701, Japan

*  Correspondence: vincenzo sorrenti@unipd.it
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Received: 7 June 202(); Accepted: 1 July 2020; Published: 5 July 2020 - updates

Abstract: Inrecent years, the scientific interest in natural compounds with geroprotective activities has
grown exponentially. Among the various naturally derived molecules, astaxanthin (ASX) represents
a highly promising candidate geroprotector. By virtue of the central polyene chain, ASX acts as a
scavenger of free radicals in the internal membrane layer and simultaneously controls oxidation on the
membrane surface. Moreover, several studies have highlighted ASX's ability to modulate numerous
biological mechanisms at the cellular level, including the modulation of transcription factors and genes
directly linked to longevity-related pathways. One of the main relevant evolutionarily-conserved
transcription factors modulated by astaxanthin is the forkhead box O3 gene (FOXO3), which has
been recognized as a critical controller of cell fate and function. Moreover, FOXO3 is one of only two
genes shown to robustly affect human longevity. Due to its tropism in the brain, ASX has recently
been studied as a putative neuroprotective molecule capable of delaying or preventing brain aging in
different experimental models of brain damage or neurodegenerative diseases. Astaxanthin has been
observed to slow down brain aging by increasing brain-derived neurotrophic factor (BDNF) levels in
the brain, attenuating oxidative damage to lipids, protein, and DNA and protecting mitochondrial
functions. Emerging data now suggest that ASX can modulate Nrf2, FOXO3, Sirtl, and Klotho
proteins that are linked to longevity. Together, these mechanisms provide support for a role of ASX as
a potential geroneuroprotector.

Keywords: astaxanthin; geroprotector; longevity; NRF2; FOXO3; SIRT1; neuroprotection
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Figure 1. Potential molecular mechanisms involved in astaxanthin geroprotective effects.
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Il primo test clinico al mondo é riportato nella Bibbia, Libro di Daniele.
Questo esperimento simile a una sperimentazione clinica non fu condotto
da un medico, ma dal re Nebuchadnezzar un ingegnoso capo militare.
Durante il suo dominio a Babilonia, Nabucodonosor ordino al suo popolo
di mangiare solo carne e bere solo vino, una dieta che credeva li avrebbe
tenuti in condizioni fisiche sane. Ma diversi giovani di sangue reale, che
preferivano mangiare verdura, obiettarono. Il re permise a questi ribelli di
seguire una dieta a base di legumi e acqua, ma solo per 10 giorni. Quando
I'esperimento di Nabucodonosor termino, i vegetariani apparvero meglio
nutriti dei mangiatori di carne, cosi il re permise agli amanti dei legumi di
continuare la loro dieta. Questo probabilmente fu uno dei primi esempi
nell'evoluzione delle specie umane che un esperimento umano aperto
incontrollato guido una decisione sulla salute pubblica.
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sperimentazione clinica controllata su un
gruppo di marinai affetti da scorbuto. Tutti i
soggetti ricevono la stessa dieta, ma un
gruppo riceve anche elementi aggiuntivi
come sidro e aceto ed un altro succo di

limone. Il gruppo che ha avuto il
supplemento di succo di limone ha

recuperato dallo scorbuto in soli sei giorni.

@ parziale, effettuata con gualsiasi mezzo (Legge
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1923

La randomizzazione viene
introdotta nelle sperimentazioni
cliniche. La randomizzazione
implica che i partecipanti ricevano
casualmente uno dei trattamenti,
uno dei quali e un placebo e

uno e il nuovo farmaco.

Nessuno dei due gruppi sa

guale trattamento sta ricevendo.

1944

Vengono introdotti studi

clinici multicentrici,

in cui piu studi sono condotti in
vari siti, tutti utilizzando lo stesso
protocollo per fornire test piu
ampi e dati statistici migliori.
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1948 Studio del British Medical Research Council
(MRC) sulla streptomicina sulla tubercolosi
polmonare su 107 pazienti di cui 55 trattati con
streptomicina e riposo a letto (Gruppo S) e 52 solo
con il riposo a letto (Gruppo C). Caratteristiche
dello studio: Tubercolosi polmonare acuta
progressiva bilaterale Eta compresa fra 15 e 25
anni (in seguito 30) Randomizzazione
nell’assegnazione ai gruppi. Analisi dei risultati
dopo 6 mesi

Risultati: Morirono 4 su 55 pazienti del gruppo S e
14 su 52 pazienti del gruppo C. Il risultato &
statisticamente significativo e la probabilita che sia
dovuto al caso e inferiore a 1 su 100.
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Rappresenta I'uso coscienzioso, esplicito e
giudizioso delle attuali migliori prove nel
prendere decisioni sulla cura dei singoli
pazienti. La pratica della medicina basata
sull'evidenza significa integrare
I'esperienza clinica individuale con la
migliore evidenza clinica esterna

Clinical Expertise disponibile prodotta dalla ricerca

What the clinician knows sistematica.

(Sackett et al., BMJ 1996)

La medicina basata sull'evidenza

Evidence-Based sottovaluta l'intuizione, I'esperienza clinica
Best Research Medicine Patient Values non sistematica e la motivazione
Evidence What the patient wants patofisiologica come motivi sufficienti per il

What the literature says . . .. .
processo decisionale clinico e sottolinea

I'esame delle prove dalla ricerca clinica.

La medicina basata sull'evidenza richiede
nuove competenze del medico, compresa
la ricerca bibliografica efficiente e
I'applicazione di regole formali di evidenza
che valutano la letteratura clinica.

(JAMA 1992) P

SOLGAR
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'approccio personalizzato e un metodo di trattamento
salutistico innovativo e in forte crescita, basato su un
numero elevato di strumenti di ricerca, dati e tecnologie
all’lavanguardia, al fine di ottenere una diagnosi e un
follow-up migliori rispetto alle modello generico classico
“one-size-fits-all”.

Nella pratica, questa metodologia utilizza le informazioni
genetiche per determinare la risposta del singolo
paziente a un particolare farmaco o a un integratore,
aiutando quindi ad individuare il trattamento piu
adeguato ed efficace.

(IAPM, 2016)

Al
SOLGAR
-—y

Diapositiva 12

Cluesto documants & di proprietd dil Solgar italia Multinutrient S.pA. E vietata la riproduzione non autorizzata, anche parziale, effettuata con qualziasi mezzo (Leage 22041947 0, 633 @ Art. n. 2575 @ segg. CO)



S.APER.E
vivere bene

SUENZA E AUTGCOSURERTA
FER 1L PERFEZHINAMENTO
EDUCATIVG E RESPONIABILE

PREDITTIVA

Diapositiva 13

Le4 P

PERSONALIZZATA

PREVENTIVA

PARTECIPATORIA

/)

SOLGAR

@
Guesto documento @ di proprietd di Solgar Italia Multinutrient S.p.4. E vietata la riproduzione non auterizzata, anche parziale, effettuata con qualsiasi mezzo (Legge 22041941 n, 633 e Art. n. 2575 e segg. CC) Sisnoa ST



Consulente
Mutraceutico

Do You Need Dietary Supplements?

... @ soprattutto perche??
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Perché necessitiamo di integrazione?

Scadimento biodiversita della dieta e qualita degli alimenti

Aumento richieste funzionali (indipendentemente dal consumo calorico)
Effetti farmacologici extra-nutrizionali

Invecchiamento e gestione delle cronicita

Tamponamento degli effetti collaterali dei farmaci

Aumento conoscenze sui nutraceutici
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RESEARCH ARTICLE

Food biodiversity and total and cause-specific
mortality in 9 European countries: An analysis
of a prospective cohort study

Giles T. Hanley-Cook %, Inge Huybrechts»2**, Carine Biessy*, Roseline Remans 5,
Gina Kennedy®, Mélanie Deschasaux-Tanguy 7, Kris A. Murray®®, Mathilde Touvier7,
Guri Skeie ', Emmanuelle Kesse-Guyot»’, Alemayehu Argaw. """,

Corinne Casagrande®, Geneviéve Nicolas ', Paolo Vineis'”, Christopher J. Millett» "%,
Elisabete Weiderpass - ', Pietro Ferrari®, Christina C. Dahm "%, H. Bas Bueno-de-
Mesquita'”, Torkjel M. Sandanger'®, Daniel B. Ibsen,'*'®, Heinz Freisling»?,

Stina Ramne > '?, Franziska Jannasch***"#? Yvonne T. van der Schouw»*, Matthias
B. Schulze 2%?*, Konstantinos K. Tsilidis'*?%, Anne Tjonneland %%,

Eva Ardanaz”****°, Stina Bodén*', Lluis Cirera®®***, Giuliana Gargano*,

Jytte Halkjeer™, Paula Jakszyn »***%, Ingegerd Johansson»*’, Verena Katzke = **,
Giovanna Masala %, Salvatore Panico*’, Miguel Rodriguez-Barranco**4"*#2,

Carlotta Sacerdote**, Bernard Srour,**, Rosario Tumino »**, Elio Riboli'*, Marc

J. Gunter?, Andrew D. Jones*®, Carl Lachat»,'*

Abstract

Background

Food biodwversty, encompassng e variety of planss, animals, and olhar organesms con-
sumed &s lood and drink, has inmrnsic potential to untdensin diverss, nutrifious diets and
improve Earth system resiience, Distary spacies nichness (DSRK), which s recommendad
88 a crosscutting maasure of food dodiversity, Nas been postiely associated with the
mkzonutnent adequacy of diets in women and young childran in fow- and meddie-income
counmnes (LMICs). However, e refalionships between DSR and majoc haalh outcomes
have yet to be assessed in any papulation

Conclusions

In this large Pan-European cohont, higher DSR was inversely associated with total and
cause-specific mortality, independent of sociodemographic, lifestyle, and other known die-
tary risk factors. Our findings support the potential of food (species) biodiversity as a guiding
principle of sustainable dietary recommendations and food-based dietary guidelines.

CHURSTO BOCUMants & i RPropreta ol Solgar Itana MuTinutrient Sp.a. E Vietata 1a riproduzions non autorizzata, anche parziale, effettuata con qualzias mezzo (Leage 22041947 0, 633 @ Art. n. 2575 @ segg. CO)
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Fig 1. Partitioning food biodiversity in 2 dietary patterns, which both consist of 50 food and drink items.
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Wild Salmon Farmed Salmon
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ERZA EAUTOCOSCEER
1 FEZHINAMENTE

E RESPONSABILE

RDA: level to meet 97-98% of needs
Al: average or mean intake level

EAR: overcge daily nutrient intake level
estimated to meet the requirement of
half the needs.
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Inadequacy: Appropriate
needs nutritional
improvement goals
Increasing Level of Nutrient Intake
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TIMELINE

A bried Hslory of omegs-1 resewrch

During the 1960s, the work of Ancel Keys and
others began to highlight the links between
diet, serum cholesterol, and risk for
myocardial infarction . At the same time, two
Danish medical researchers, Hans Olaf Bang

Indigenous Peoples
of Greenland
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and Jgrn Dyerberg, were fascinated by one
seeming outlier population: the traditional
Inuit in Greenland, who consumed a very
high-fat diet but appeared to have a virtual
absence of acute myocardial infarction. They
resolved to explore this anomaly directly (Fig.

1). Fifty years ago, in 1971, Bang and

Dyerberg published their first landmark paper

on the Greenland Inuit.

EPA and DHA Plasma Levels

EPA

W Eskimos - Denmark

DHA

® Eskimos - Greenland
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WHICH FISH IS THE RICHEST

IN OM E(;A"3S‘> (PER 3 OUNCE COOKED PORTION)

Studies show omega-3s can reduce risk of heart disease, depression, dementia and arthritis,

and improve overall happiness. Prominent health organizations suggest eating a variety of
seafood at least twice a week, aiming to consume an average of 250 to 500 milligrams of
omega-3s EPA and DHA per day.

> 1,000

milligrams
LA A A
Anchovies
Herring

Mackerel
(Atlantic & Pacific)

Oysters (Pacific)
Sablefish (Black Cod)

Salmon
(Atlantic & Chinook)

Sardines
Tuna (Bluefin)
Whitefish

500 - 1,000

milligrams
L A A
Barramundi
Mussels

Salmon (Chum,
Coho, Pink &
Sockeye)

Sea Bass
Swordfish
Tilefish
Trout

Tuna (Albacore)

250 - 500

milligrams

L A

Alaska Pollock
Crab
Flounder/Sole
Mackerel (King)
Rockfish
Snapper

Tuna
(Skipjack, canned)

Walleye

< 250

milligrams
L 4

Catfish
Clams
Cod
Crayfish
Grouper
Haddock
Halibut
Lobster
Mahi Mahi
Scallops
Shrimp
Tilapia

Tuna (Yellowfin)
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If you are not able to meet the omega-3 recommendation from seafood

then consider supplementing with omega-3 EPA + DHA capsules,
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Omega-3s

Ahewiis & o dies

Nine Reasons Why You Need
EPA+DHA Omega-3s

EPA and DHA cmega-3s are vital nutrients found m avery cell of the body The European
Food Safety Authority (EFSA) recognizes the importance of EPA and DHA to support a
vanety of health benefits. Getting a health clam approved n the European Union (EU) is a
rngotous prooess, but the soience behind EPA and DHA omega-3s s so convinging that in
the EU there are not one, but nine approved health claims,

1. DHA matams
take combutes 12

2. DHA mstamal
reaki contrbetes 1

1

2 CHA ntbs contnb-
ulaR e (ha normsd

Al

0%, DHA s EPYY
(and DHA werw)*

L

a1

4. DHA contntutes to
the maintenance af

the normal develop- the narmal brsin vaual devalopment contnbute to the normal brain

mant of the oye of devaiopment of the of mfants vp o 12 mainienance of normal  function”

the foelus and foelus and breastied  months of nge’ tlood triglycerids

breastled infants’ infants’ eels. 9, DA conibulen to
4.EPA anc DHA e waslenance al
conirbote to the 7. DHA and EPA narmal vision”
narmal function of contribite 1o the
the heart! mantenance of normal

bicod pressure
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1. Banaficial offoct is ubtained with a daily intake of 200 mg of OHA in addition tn the recommendad daily intake for omega-3 tatty acids for adults, L2, 250 my OHA and EPA
2. Beneficial ufiect ix obtoined with a daily intake of 100 myg of OHA

3. Benefictal effect s obtaingd with & dally intake of 250 mg of EPA and DHA

A, Beneficial effect is obtaingd with 3 daily intake of 7 g of EPA and DHA

5 Baneficial sfiect is obtained with 3 dally intake of Z g of DHA

B, Beneficial sfect is obtoined with a doily intake of 3 g of EPA and DHA

T, Beneficia! effact is obtained with a dally intake of 250 mg of DHA

YOU NEED T}

£ KINDS OF OMEGA-3s:

Futwy Nt o EPA o DHA fonFed food
Fahod Anll ol ogee supplements

3 w

WiErats o Flas
Cha
‘§ ]

~-

Meet Aweriians prt stragh ALA It

95% OF AMERICANS DON'T GET ENOUGH EPA AND DHA

EPA DHA

Nany health profassiongds secommenad

250-1,000 me/oAY

Thes areer Qe Amreraan
ricie of EPAYOHA = only

113 ma/pay

[\

SOLGAR®

- -
Quests documents & di propriets di Solgar italia Multinutrient S .4, E vietata la Fiproduzione non auterizzata, anche parziale, effettuata con qualtiasi mezzo (Legge 22041941 n, B33 @ Ar n, 2575 @ segg, CC)  Sdece ST



FER

SAPER®
vivere ben

EAEREA E AUTOCOLSUREREA
FPER IL PERFEZHON AMENTO
FIVi E RESFONSABILE

n-3 PUFA

n-6 PUFA

18:3n-3 B 18:2 n-6
a-linolenic acid (ALA) Linoleic acid (LA)
20:3n-3 l i 31 i 20:2n-6
18:4n-3 :3n
Eicosatrienoic acid (ERA = Eicosadienoic acid (EDA
' ' (ERA) Stearidonic acid (SDA) y-linolenic acid (GLA) (ER&

] :
22:5n-6
Osbond acid AA-derived

elcosanaids
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-]
5 Diapositiva 23 Sﬂ_‘-GrAR
Questo documants & di propriata di Solgar italia Multinutrient 5.4, E vietata la riproduzione non autorizzata, anche parziale, effettuata con qualsiasi mezzo (Legge 22041941 n, 633 @ Art. n. 2575 o segg, C.O) &m\—l@ﬁ'?




Consulente
Mutraceutico

Perché necessitiamo di integrazione?

 Aumento richieste funzionali (indipendentemente dal consumo calorico)
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() Cochrane @i
Folic Acid Supplements to prevent birth defects

Abstract, Full Review [2

. . : Folic acid 4 -
() Setrane  Evidence for Everyday Health Choices suppleneiEs’s
to prevent ;i ,
Daily folic acid supplements (0.36 mg to 4mg doses) before and birth defects'
g during early pregnancy prevent neural tube defects (such as spina ) RSV

bifida). It is unknown whether they prevent other birth defects

Q Cochrane review. 5 studies, 7391 women

uk.cochrana.org | @UKCochranaCentr | #Cochranetvidence #EEHealthChaices hitp://bit.ly/1QpwhiNg
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( Relationship between energy production and the vitamin B complex )

Amino acids VitaminB2 Glucose Neutral fats
VitaminBs
—_— Niacin

l Pyruvic acid ]Lb Lactic acid

Vitamingy —

Vitamin B2 o M
Niacin Acetyl-CoA Fatty acids

Pantothenic acid I
, VitaminBz
Niacin
Oxaloacetic acid Citric acid pantothenic acid

I

VitaminB2 Citricacid cycle

VitaminBs B1, B2

VitaminB12 Niacin

Biotin Pantothenic acid
Pantothenic acid DVltamln B
I~
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Intermediate role of gut
microbiota in vitamin B nutrition
and its influences on human
health

& frontiers | sevim o
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Fusobacterium
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Perché necessitiamo di integrazione?

Effetti farmacologici extra-nutrizionali
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DA (72 00-7)

EPA (2050-3)

OMEGA-3 INDEX REPORT

Your Index

~_,
= Poor diet Optimum diet
O Ratio 151 Ratio 32
'] " omega6: 1
Undeircble <4 intecmediared 8% Deyrable » 8% - i o i
K Omega-3
' l l l ' I — % 10% Omegs-3
2% A% &% 8% 10% 12% — &5, Omegs 4

- 35% Omwga 6 — I nfla m mation

100, Orvegga-9

OMEGA-3 INDEX REPORT

= W Omegs 4

» L
2 ASN saturated fats IS540% saturated fats

Your Index
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Can omega-3s help reduce the
risk of heart attacks and CHD?

The Vitamin D and
Omega-3 Trial (VITAL)
studied the impact of
EPA & DHA omega-3s on
25,000 healthy subjects

reduced risk of
HEART ATTACKS'

d isk of Manson JE, Cook NR, Lee IM, Christen W, Bassuk SS, Mora S, Gibson H, Albert CM, Gordon D, Copeland T, D'Agostino D,
freQuc ed sk o Friedenberg G, Ridge C, Bubes V, Giovannucci EL, Willett WC, Buring JE; VITAL Research Group. Marine n-3 Fatty Acids and
CORONARY HEART Prevention of Cardiovascular Disease and Cancer. N Engl J Med. 2019 Jan 3;380(1):23-32. doi: 10.1056/NEJMoa1811403. Epub

DISEASE (CHD)*" 2018 Nov 10.
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Effects of omega-3 fatty acids on tobacco craving in cigarette smokers: A double-blind, randomized,

cebo-controlled pilot stu
pe Sharon Rablnovnz o

J Psychopharmacol 2014 28: 804 originally published online 4 June 2014

Jourmnel of Psychopharmacology

65
4
g &0
s |
g5 i
g 50 -

—— 3 (D0

g -l ELEA
g a5 -
3
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Basaline Afrer (1m) Follow-up (2m)

Figure 2. Tobacco gaving level (mean |M)sstandard enor (SE)) of reguilar
cigarette smoters at baseling, after one-month of daily admimistration

of omega-2 polyunsaturated fatty acids (PUFAs) or placebo, and 2fter

one month (m) fallow-ug, Ttems wese rated on a Likert-type scale from 1
{steorly disagres) to 7 (stroagly agree). Scors for gach participant was
obtiined by summing the 12 items, vielding a score rarging from 12-84,
TUE Tebacro Craving (hestionnaire,

Diapositiva 31

DOI: 10.1177/0269881114536477

Methods and materials

Pasticipants {#=48) were recrusted through local fliers and were
cligible to enroll if they were 1843 years okd, smoked =10 ciga-
redtes per day (CPD) for the past 12 manths, were free from sig-
nificant medical or peurobogicnl comditions, and g pol meet
critersa for aay DSM IV Axss | desorders other than nicotine
dependence, Participants were excluded if they bad usad chronie
medications or food supplements s the past three months, were
currently anempiimg 10 quit stoking, or were pregnant. The
study wos approved by the Helsinki Comminee, Hillel-Yaffe
Hospeal, Hedern, Israst ond has been registered ar www.clinical-
trinfs.gov (identificr NCTOH 28406641), Written informed consent
was obtamed from all paricipants atter a complete description of'
the study.

Participants were Capcasian, smoked an aversge of 139
CPD, und reperted moderute levels of nicotine dependence. See
Table | for demographics usd smoking variables both for the fidl
sampde and by group. There were no sigmificant baseline diffen
sncws by treatment condition, nor were there sagmiticant difler-
enos in the dictry frequency of fish intake or 1oenl isaturated
faety acids in the 24-hour dictury recall aad threesday dictary
recorcds of participants i beth growps {all ps=A,05).

The stady dessen was a one-monty, double-blind rand-
omized, placeba-comtrolicd, parsliel group, fixed-dose omega-3
pilot trial with a cee month follow-up. Smokers were not asked
1 stop smokiog at any point. Forty-eight regular smokers were
randomtized 1:1 im0 two groups, either to PUFA (idlex group,
#=25) ar placcho (controd groep a=231 Subjective craving was
reported o thice occastons (day O baseling; day 30; asd day 60
fallow-up). See the flowehan in Figure | for an overview. Each
PUFA cupsule contniped—=37 ma of EPA and 4085 DHA
{Omogn 950 as Fihyl Esters, Solgor, Now Jersey. U.SA; Sal
Isracl). The placdeg capsules contaned mincral and soybean
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Perché necessitiamo di integrazione?

Invecchiamento e gestione delle cronicita
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The Effect of Coenzyme Q,p on Morbidity
and Mortality in Chronic Heart Failure
Results From Q-SYMBIO: A Randomized Double-8lind Trial

ABSTRACT

OBJECTIVES This randoeraded controtied multicenter 1ial svaluaed wenzyme G IC005) & adjunctive 1eaunent in
Cheonic hean Taluse (HF),

BACKGROUND Coly Is an essentisl cofactor for energy production and 15 alzo 2 powerful a0 toxidant, A Low level of
myocardisl CoQ o &8 related 10 the severity of HF. Previous rendomized controbled trizks of CoQy In HF were under-
powered to address maor clinial endponts,

METHODS Pationts with modarate to tevers HF were randomiy ssdgned in 3 2-year propective trial to aithar CoQy,
100 mg 3 smes dady or placebo, n addition to standard therapy. The pemary short-term endpoints at 16 wedhs were
changes in New York Heart Association INYHA) funchional classcation, &-met walk test, and levels of N-teminal pro-8
type natrivetic peptide. The primary long-term endportt 2t 2 years was composite major adverse cardhoyvasculer events
a5 determined by o time 10 first event srulyss.

RESULTS A total of 420 patients were encellod. Thers were na signihcant changes in short-teem andpaints. Tha primary
long-term andoaint was reachod by 153 of the patians i the CoQ,. group versus 26% in the phaebo qroup (hazard
ramio; 0.30; 95% conhdance merval: 032 to 0.80; p ~ 0.003) by intanticn-to-traat analyss. The fallowing secoadary
andpoints ware significantly lowar in the CoQ, group compared with the placsbe group: cardiovascular mertalisy (9 %
vi 16%, p = 0.026), all-cause mortality (10 % vs. 18%, p ~ 0.01B), and incidence of hospital stays for & (p ~ D033
in addition, 3 sgnificant improvermant of NYHA dass was found in tha CoQ,,, qroup after 2 wean (p ~ 0.O28)

CONCLUSIONS Long-tarms Coly,, treatrment of patiants with chroalc HF Is safe, improves symgtoms, and reduces maor
atwarse cadiovascuiar evants. (Coonayme Q10 & adiunctive treatmant of chronic heant fakure: a randomised, double-
bind, multicantra trizl with focs on SYMptoms, Blomarker status [Brin- Natnurotic Peptide (BNP)L and bing-term
Outcome [hospitabsationsy/mortakty § SRCTNSEISOEIES) (JAm Coll Cardiol HF 2014;m:m-m) & 2004 by the Ameorcan
College of Cardiology Founda tien.
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Revew
CoQp and Resveratrol Effects to Ameliorate Aged-Related
Mitochondrial Dysfunctions

Gaia Gherardi ' * 7, Giovanni Corbioli %, Filippo Ruzza ? and Rosario Rizzuto '+

' Department of Bomedical Scences, University of Padova, 35131 Fadova, Italy
T Salgar Ialia Multinutcent Spa, Via Prinsa Strada 23/3, 38129 Padova, ltaly
¢ Correspondence: gaia gherard@unipel. it (GG, & msano nzzuto@unipd it (R}

Figure 1. Mitochondrial changes during aging. Mitochondria display morphological and functional
remodeling including abnormal cristae, decreased ATP production, increased miDNA mutations,
and alteration in ROS production.
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Age-related decrease in CoQ10
» Tha Co10 concantration In tha tizsuas dacragses with aps If we 22t tha
level of CeQ10 in tha haant 3t the age of 20 as-180%. this lavel will have

Gropped to 42.9% by the age of 80

00000000 000000001

20 yoars AOyoou
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Source DEATen & b a1 Liptee, 29(T) BT -mae0) 200

Distribution of CoQ10 in the Human Body

m CoQ10 exists in large quantities in areas of high activity in the body, as it is
a substance that is related to production of energy.
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kidney :
Liver

Muscle b

Brain ==
Pancreas [ 1
Lung =

Thyroid gland - 1

Testicle /3
Intesting ==
Skin {epithelial) &
Skin (dermal)f
Eload plasma i

=

20 40 (=11 an 100
Concentration | ¢ g/g tissue or mil)

CoQ1o0 Distribution in the Human Body '’

?\ Kidneys -
= = ® 453%
Heart
® 517%
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20 Years 40 Yearn 80 ‘v'cl-.u:.
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Source:

Aberg F., et al.,

drch Biochern. Biophys.,
205 (2),220-234(1992)
Shindo .2t al.,

J. I nvest. Dermatal.,
102013 ,122-124 (1994)
Okarnoto T.,etal,

Int. J Mitamn . Mutr. Res.,
5202, 258292012390
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4 PYCNOGENOL®
estratTopI CORTECCIA
DI PINO MARITTIMOFRANCESE,

I IeEEETE QUALITA
A NATURALE

LA FORESTA DELLE LANDE | B
ATTT1% DIGUASCOGNA IN FRANCIA

La foresta & incontaminata e naturale
sticidi, senza erbicidl

3 03 cUl si estrae Pycnogenol®

3 itta a variazioni stagional

a differenza di altre plante, il che la rende

una fonte botanica ideale

000 KG
pa E DI PYCNOGENOL®
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FIGURE 1 Structural reprasentstion of 3 procyanidn maieculs
conmisting of catechn and epicatechin subunes which are the
main constiuents of Pycnogenct (PYC], The cstechin and
apicatechn Units can be linked by afferent bonas, the misin bang
C4-C8 bands and C4-C6 bonds as well as C3-C8 bonds with
different chain lengths up to dodecamars
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el +44%
3 +40%
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valutazione iniziale
: : dell'acido ialuronico +21%

valutazione iniziale della )+2$% ?I ntasi niledsa nella pelle .
1. pigmentazione diminuita Snies S cologene g fmmm‘ : _J
2 l'aumento della sintesi & adida luroaico mantiens §epidermide tesa : : —~ v
e lscia valutazione iniziale : -
) o ) _ - valutazione iniziale della dell'umidita cutanea
3. lamicrocecolazione (perfusione) elevata mighora la vitaina; sintesi di elasticita ; i ; | media in 20 donne i :

idratazione, apporto di nutrienti ¢ di pssigens & detossificazione citanean ) dovan : PRAL, = : : : ; : :

4. |'gumento defa presenza o collagene ed elasting determing una inizio dello 6 settimane di 12 settimane di ‘“':;3(;:2“0 12P5i:‘tlma:§|2l

magalore elastions, ¢ la compatiezza mantiene | pelie giovane studio Pycnogenol ® Pycnogenol® ychoge
8 J
, - »,

e Grether-Beck S, Marini A, Jaenicke T, Krutmann J. French Maritime Pine Bark Extract (Pycnogenol®) Effects on Human Skin: Clinical and
Molecular Evidence. Skin Pharmacol Physiol. 29: 13-17, 2016.
e Marini A, Grether-Beck S, Jaenicke T, Weber M, Burki C, Formann P, Brenden H, Schénlau F, Krutmann J. Pycnogenol® effects on skin

Pycnogenol® favorisce la salute e |a bellezza della pelle

=i

Pycnogenol® stimola 1a sintesi di nuovo collagene nella pelle elasticity and hydration coincide with increased gene expressions of collagen type | and hyaluronic acid synthase in women. Skin

Pycnogenol® aumenta l'elasticita della pefle e riduce la stanchezza cutanea Pharmacol Physiol. 25: 86-92, 2012.

Pycnogenol® accresce la generazione di acido laluronica nelia pelle e KimYJ, Kang KS, Yokozawa T. The anti-melanogenic effect of Pycnogenol® by its anti-oxidative actions. Food Chem Toxicol 46: 2466-2471,
2008.

Pycnogenol® idrata a pefie * Belcaro G, Cesarone MR, Errichi BM, Ledda A, Di Renzo A, Stuard S, Dugall M, Pellegrini L, Gizzi G, Rohdewald P, Ippolito E, Ricci A, Cacchio

Pycnogenol® blocca l'azione di enzimi che degradano if collagene e l'elastina M, Cipollone G, Ruffini I, Fano F, Hosoi M. Diabetic ulcers: microcirculatory improvement and faster healing with Pycnogenol®. Clin Appl

Thromb Hemost 12: 318-323, 2006.
¢ Grimm T, Chovanova Z, Muchova J, Sumegova K, Liptakova A, Durackova Z, Hogger P. Inhibition of NF-kappaB activation and MMP-9
secretion by plasma of human volunteers after ingestion of maritime pine bark extract (Pycnogenol®). J Inflamm (Lond) 27;3: 1, 2006.
\. J e Grimm T, Schafer A, Hogger P.Inhibition of NF-kappaB activation and MMP-9 secretion by plasma of human volunteers after i jon of
maritime pine bark extract (Pycnogenol®). Free Radic Biol Med 15: 811-822, 2004. &

Pycnogenol® contribuisce a limitare i fotoinvecchiamento, in aggiunta alle misure di protezione solare

Pycnogenol® nduce ka pigmentanone per una pelie uniforme e luminosa
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Hydrolized collagen and skin aging: the trials

Aevew

Effects of hydrolyzed collagen supplementation on skin aging:
Table 1 Supplementation With Hydrolyzed Collagen for the Treatment of Skin Aging: Randomized Clinical Trials Not Included a systematic review and meta-analysis

in or Published After the Meta-analysis by De Miranda et al." (2021).

Rosesne B dv AR anda MO, Patricia Weimes MD, Rochele O R MO @

m y mldm Intervention Main results ST Uit J0ASIEh 2001 | s U/fdoloeg/ 0.1 111 A 15514 s 31
Kim et al., 2018% 64 1g/d hydrolyzed Improvement in skin hydration and elasticity.

collagen for 12wk Reduction in periocular wrinkles.
Evans et al,, 2021*' S0 10g/d hydrolyzed Decrease in wrinkies {-15%). Increased skin

collagen {fish) for elasticity (+23%), hydration (+14%), and

12wk firmness (+25%).
Lin et al., 2020™ 50 5-5.5g/d hydrolyzed Improved skin hydration (+17.8%) and

collagen (fish)«1g brightness (+5.4%). Reduction in periocular

Djulis extract” for wrinkles (-14.9%) and pores (-9.9%). Increased

8wk dermal collagen (+22.3%).
Miyanaga et al,, 2021"7 9 1 vs. 5g/d hydrolyzed Increased stratum comeum water content and

collagen (fish) for 90d reduced transepidermal water loss. Changes

maintained for up to 30 days posttreatment.

Campos et al., 2021 a6 500mg/d hydrotyzed Increased dermal echogenicity and reduction

collagen (fish) for 90d in facial wrinkles. Confocal microscopy showed

reduction in efastosis and improved
morphology of dermal collagen fibers.

* This systematic review analyzed 19 randomized clinical trials,

B Chenopodium formosanum Koidz.
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BIOCELL COLLAGEN II™

EBloCell Collagen II** & lesbratio ohe formisos important
costitsenti del tessubs connettvo resi facimente
azsimiabit da una particolare tecnodogla brevettata:

*  Cellagene idredlzzeto o Hpe 11 (50%]
¢ Condrodtin soifato depolimarizzato (20758
»  Agida laluronics (105 a Dessn peso mokscolans e elevalo assorbimants

f.-:.i LA [ETT R 1]

Consulente
Mutraceutico

BIOCELL COLLAGEN I|I" e PELLE

Sono stati effetbusti due mporant studs scientfici per walutare i effettl dells supplementazicne con Biolall
Coflagan I sulla pede

Lino studio pllota open-label di 12 settimane (3 mes), su 26 donne sane (eth 35-5% anni) ha rikvoto che 1o
supplementazione con Biolell Collagen I1** & di sostegno nel ridurm | seqnl visibill di Invecchlamento dello
pelhat

Dopo 12 settrmane di inbegrazone con 1 g al gormo di BioCell Collagen [1*° 5i osservenva:

Figura 1 Sehurmis tmainineg degl ingred g ch I fraatric off Eosc | Ciolgn. 11 #  Una sipneficativa riduzions delio linee facciali & delle rughe

BioCe T oilagen I & s virang o nome B0 koo 5ona maschi o BioCel Technooy, LLG & *  Una signdficative riduzione dolla secehezra e della desguamazlone cutanea
R R e I »  Un significatvo aumente del contenuto in collagene nel derma

+  Un aumento della compatterza ¢ dellelasticitd cutamea

«  hgssyn STatto swerso & Stald seanakito

Uno studle rancdo mizzats (o dopplo cheeo o aontrolato con placebo di 12 settemanse (3 mmedl), su 28 donme sana
febs 3959 anwi} ha Alevato che b supplermentazions caon 1 g al gormo di BioCel Collagen 11® supporta Maccumda
di Collagere nella pelle per promuovens una maggiore elasticita e una riduzione defle rughe della pele®,

PERCHE BIOCELL COLLAGEN II™

= Cofpoene dredzzalo (Seeo mokcoiacd 1525 kDay . Plgura 2. Cralicn 3 ; i :
a1 faed = 5 i A e =- g00 “m Dopo 12 sertimane df integrazione con 19 di BioCell Coliagen I al giorno si ossenvava:
denatiato (peso moksslans F00-300 kO, = ity A = Una significativa riduzione delio linee faceiali o dolle rughe periocular
+ Copntiers  condroitn sofate depolimerizzats, = 3'3":'] rad plasra in +  Un significativa saumento dall'elasticith cutanea
I . 4 ucli ol
m‘:—:"ﬁ di supporta alia fisiclogica formazione dal. | iichapaoriiith 8 +  Ln miglioramente gonesale delaspetto della pelle del vise
Dessul COnmetTi. £ i} | poncholtn
»  Biodkporibilts delfacide aluramics awmentata of ¢ ity prakonoemn +  Una riduzione defla secchezza cutanea e del ressore
circa 60 volte rispetto al collagene non denaturate®. & 2009 ELASTIONTA COMTENUTED [ COLLAGERE AMPIETTA HEDIA RUSHE (FIXEL
+  ESjcurezza G usi provist d BioCell Coflagen 1% come E | g'-q:- TR
ngredienbe almentan: sond generalmente doonasciuti. = 0-F & e | £ £ g
Come Sicun (3RAT) & confermat anche da uno studa © o 7 W n 3B gm_ “m_ g &
W- |: USRI i ek edim o o IE 5] E X
: o E E LR
Y - . i — ) T
§ i i -l-_E LR B
- 1 I o} Ak ) [z =]
g & 3% i e o
1.Metreveli N, Namicheishvili L, Jariashvili K, Mrevlishvili G, Sionkowska A. Mechanisms of the influence of UV irradiation on collagen and E RETE Y e L AR R E a3 Sty J_ ? Bk m‘- B [ ———
I - bi id solutions. Int ti 1) | of Phot . 2006;2006:4. Bl Lollggan * Pcakes
;.o\l\a/ﬁlei:n:,sjct?;y:c”?l:ilnis:l l;tLodn\/s shr;vi;n:ylacl)zraon?cu;:; ic:'n Bio%:IIegzll‘liygen 11® found to have significant absorption and bioavailability”, SIBR. s i SBinbl Colsgen it #Pecsho

2004.

3. Schauss AG, Merkel DJ, Glaza SM, Sorenson SR. Acute and subchronic oral toxicity studies in rats of a hydrolyzed chicken sternal
cartilage preparation. Food Chem Toxicol. (2007)

4. Schwartz SR, Park J. Ingestion of BioCell Collagen®, a novel hydrolyzed chicken sternal cartilage extract; enhanced blood
microcirculation and reduced facial aging signs. Clin Interv Aging. (2012)

5. Schwartz SR, Hammon KA, Gafner A, Dahl A, Guttman N, Fong M, Schauss AG. Novel Hydrolyzed Chicken Sternal Cartilage Extract
Improves Facial Epidermis and Connective Tissue in Healthy Adult Females: A Randomized, Double-Blind, Placebo-Controlled Trial. Altern
Ther Health Med. (2019)

Figura 3. Schema rassantivo ded risultati iBestab o Scheearte, J080°
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Perché necessitiamo di integrazione?

« Tamponamento degli effetti collaterali dei farmaci
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Comparing eligibility for statin therapy for primary
prevention under 2022 USPSTF recommendations
and the 2018 AHA/ACC/ multi-society guideline
recommendations: From National Health and
Nutrition Examination Survey

Kartik Gupta lanya 5 &akar ', Vardhmaan Jain <, Mohak Gupta Mahmoud Al Rital

Methods: We used data from the Natiopst Health and Muintion Examination Sureey [MHAMER) 2077-
2020 of adults aged 40-75 yeam without prevalent sed-reparted atheroscleratic CVD (A5CWE) and
lop-dansity lipoprotein-cholesternl <190 mp/dL The 222 LSPSTE recommends statin thesspy for
peimary prevention in fhose with a 10-ygar ASCVD sk of 2105 and = T OWD risk factor [disbetes
mllitus, dyslipidemis; fypertention, or smoiong). The 2078 aHA0 ACCS MS Cholesterol guidsline
recarsmends considering statin therapy for primary peevemion far those with diatstes mellitus, or 10-
year ASCYD rick x 208 or 10-pear ASDVD risk 7.5 1o <20% after accounting for risk-enhancens and
shared decision making. Survey recommendsd weights wen= used 1o project thes= propartions (o
national estimaiac

A
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-
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Perché necessitiamo di integrazione?

e Aumento conoscenze sui nutraceutici

Al
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The Hallmarks of Aging » ft‘i:igﬁ?.fﬁ

Cardos Lopez-Otin,' Mara A Basco.” Linda Partnags, ** Manos Serano, ™' and Guso Kroamer®. A8 ¢
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s Spmeane ot I nstabilita genomica: le cellule subiscono danni al DNA nel corso del tempo, aumentando
Oy o Py o T il rischio di mutazioni e la possibilitadi sviluppare malattie.

i the Bologe, Higial Europden Goorpes Posgedos, AR MHP Pun. Fresce
CUrrwerait Py Descarten, Sorthorre Pacs Coe. Parns, Framew
s o i St Cel

DU o o 1O S US4 col 201306 (699

2.  Ridottarispostaallo stress: le cellule diventano meno capaci di rispondere efficacemente
asituazioni di stress, come |'esposizione a agenti tossici 0 infettivi.

3. Epigenetica alterata: si verificano cambiamenti nel pattern di espressione genica,
influenzando lafunzione delle cellule e dei tessuti.

4. Disfunzionedelle proteine: le proteine che svolgono ruoli cruciali nel mantenimento
della salute cellulare e dei processi metabolici iniziano a funzionare in modo errato o ad
accumularsi in modo anomalo.

5. Ridotta capacita di riparazione del DNA: il sistemadi riparazione del DNA delle cellule
diventa meno efficiente, aumentando I'accumulo di danni a DNA.

6. Esaurimento ddlle cellule staminali: leriserve di cdlule staminali S esauriscono o
subiscono danni, riducendo la capacita rigenerativa dei tessuti.

7. Alterazione del metabolismo energetico: s osservano cambiamenti nel modo in cui le
cellule producono ed utilizzano I'energia, influenzando la funzione dei tessuiti.

8. Senescenza delle cdllule: acune cdlule entrano in uno stato di senescenzairreversibile,
che contribuisce alla disfunzione tissutal e.

9. Alterazione della comunicazione intercellulare: i segnali chimici trale cellule diventano
meno precisi, influenzando la comunicazione e la coordinazione trai tessuti.

Al
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Figure 10. Summary of the main effects of polyphenolic compounds on the molecular aspects
involved in ageing hallmarks,
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