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Ao longo da vida, a mulher passa por diversas transformacgdes fisiolégicas e psicossomaticas, que embora
naturais, essas mudangas podem gerar desequilibrios no organismo, se ndo acompanhados adequadamente,
favorecendo o surgimento de doengas (Gjellestad et al., 2023). Dessa forma, o cuidado com a saude feminina
deve ser continuo, preventivo e individualizado, considerando ndo apenas o tratamento de doengas, mas
também a manutengéao do equilibrio do corpo como um todo.

Nesse contexto, a salide da mulher exerce um papel fundamental na prevengao e no manejo das infecgdes do
trato urinario (ITUs), que afetam predominantemente o publico feminino. Fatores anatdmicos, como a uretra
mais curta e sua proximidade com o anus, aliados a alteragdes hormonais (diferentes fases da vida feminina),
desequilibrios do microbioma intestinal e urogenital, praticas sexuais e uso de anticoncepcionais aumentam a
suscetibilidade as ITUs (Brigida et al., 2024; Chen, Su e Lau, 2020; Czajkowski et al., 2021; Saunders et al.,
2024).

As ITUs estao entre as infecgdes bacterianas mais frequentes no mundo, acometendo cerca de 150 milhdes de
pessoas anualmente, com maior incidéncia em mulheres adultas, que representam aproximadamente 50% a
60% dos casos (Ruta et al., 2024). Estima-se que uma em cada trés mulheres apresente ao menos um episédio
ao longo da vida, e que até 50% possam desenvolver recorréncia em um periodo de 6 a 12 meses (Lourengéao
et al., 2024). Esse risco aumenta com o avancgo da idade, especialmente no periodo pés-menopausa, quando
pode alcangar 55% (Cornelius et al., 2024).

Na pés-menopausa, a redugdo dos niveis de estrogénio promove alteragdes no epitélio vaginal, com
diminuigdo do glicogénio e reducgéo das bactérias produtoras de acido latico (Czajkowski et al., 2021; Magruder
etal.,2019; Naji et al., 2024). Esse desequilibrio favorece a colonizagao por microrganismos patogénicos, como
a Escherichia coli, principal agente das ITUs, responsdvel por mais de 75% dos casos (Saunders et al., 2024).

As ITUs impactam significativamente na qualidade de vida das mulheres, indo além dos sintomas fisicos, como
dor, ardéncia e urgéncia urindria, podendo interferir nas atividades profissionais, sociais e no bem-estar
emocional (Lourengéo et al., 2024). Nesse cenario, torna-se evidente a relagdo entre a salde urindria e o
equilibrio do microbioma intestinal, vaginal e urinario, que atua como uma barreira biolégica contra patégenos
uropatogénicos (Naji et al., 2024).

Diante disso, investir em abordagens preventivas, significa preservar a qualidade de vida, a autonomia e o bem-
estar feminino, reforgando aimportancia de um cuidado integrado e centrado nas necessidades especificas da
mulher.

CistCare’ surge como um simbiético inovador que combina:

. Probidtico formador de esporos, altamente padronizado e estavel;

e  Prebidtico eficaz na promogéo do crescimento da bactéria probiética;
e Resisténcia a acidez do estomago e as enzimas digestivas;

. Favorece a produgado de compostos antimicrobianos.

Beneficios do CistCare’:

e  Proporciona modulagédo do microbioma intestinal e urogenital, contribuindo para a redugéo das ITUs
e cistites recorrentes;

e  Contribui para a inibigao da colonizagao da Escherichia coli;

e  Estratégia ndo antibidtica, com foco em prevencao e manutengao da saude urogenital.

Nossas solucdes:

Av. Jodo Antonio Mecatti, 1601, Jardim Planalto CEP.: 13211.223 - Jundiai - Sd0 Paulo
www.iberomagistral.com.br | 0800 727 3434
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CistCare’ é um simbiético desenvolvido para modular a microbiota intestinal e urogenital

A Associagao Cientifica Internacional para Probidticos e Prebidticos (ISAPP) define simbiético como “uma
mistura composta por microrganismos vivos e substratos seletivamente utilizados pelos microrganismos do
hospedeiro, conferindo um beneficio & satide” (Swanson et al., 2020). Nesse contexto, o CistCare® caracteriza-
se como um nutracéutico simbidtico sinérgico, pois associa microrganismos benéficos (probiéticos) a um tipo
especifico de fibra (prebiético), desenvolvido para atuar como substrato. Diante disso, o probidtico é
selecionado por seus efeitos positivos a saude, enquanto a fibra é escolhida para estimular diretamente seu
crescimento ou atividade, potencializando os beneficios dessa interagdo no organismo, com modulagéo direta
do microbioma intestinal e urogenital.

A Figura 1 ilustra o ciclo da infecgéo urinaria recorrente, no qual a disbiose da microbiota protetora favorece a
adeséao e a invasao bacteriana do urotélio por bactérias patogénicas, desencadeando inflamagéao persistente
que aumenta a sensibilidade da bexiga e a recorréncia das infecgdes. Nesse contexto, o CistCare® pode atuar
de forma preventiva e moduladora ao contribuir para a redugao da proliferagdo e da migragéo de bactérias
patogénicas do intestino para a bexiga. Como resultado, promove a diminuigdo da inflamagéao local, a
manutengéo da integridade das mucosas e o equilibrio do pH vaginal, fatores essenciais para a protegédo do
trato urinario. Nesse cenario, o CistCare® consolida-se como um nutracéutico de atuacéo integrada (pelo eixo
intestino-urogenital), favorecendo o equilibrio do microbioma intestinal e urogenital a partir da sinergia
funcional entre componentes prebidticos e probidticos.

Figura 1. O ciclo vicioso da infecgdo do trato urinario recorrente.
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Fonte: adaptado de Cornelius et al., 2024.
Mecanismo de agédo

O CistCare® apresenta uma sinergia prebidtico—probidtico, no qual a combinacgéo do cranberry (prebidtico) com
Bacillus coagulans MTCC 5856 (probiético) promove um efeito simbidtico. Nesse mecanismo, o prebidtico
favorece o crescimento e a atividade do probiético, potencializando seus efeitos funcionais. Como resultado,
ocorre uma modulagdo mais eficiente da microbiota intestinal, com impacto positivo na saldde urinaria.

O cranberry resiste a digestdo no trato gastrointestinal superior e alcanga o intestino, onde é fermentado,
estimulando a produgéao de acidos graxos de cadeia curta e acido latico. Esses metabdlitos desempenham
papel central na resisténcia a colonizagao intestinal por uropatégenos (Majeed et al., 2018).

A fermentagéo do cranberry pela bactéria B. coagulans MTCC 5856 esta associada a inibigao do crescimento
de E. coli, possivelmente devido a produgédo de compostos antimicrobianos ou a exclusdo competitiva durante
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o processo fermentativo (Majeed et al., 2018). Assim, a associagdo simbidtica presente no CistCare®
representa uma estratégia preventiva para modular a microbiota intestinal e urogenital.

Qual é o diferencial do CistCare®?

Vale ressaltar que, como nem todos os cranberries e cepas probidticas sao iguais, os resultados deste estudo
aplicam-se exclusivamente a esses ingredientes de marca (Sabinsa, 2018). O cranberry utilizado no estudo
continha 50% de fibras, 25% de proteinas, 4,8% de umidade, 16 aminoacidos essenciais e acidos graxos como
6mega-3, 6 e 9, além de 3% de proantocianidinas (Majeed et al., 2018). A Figura 2 apresenta uma comparagao
ilustrativa entre o cranberry presente no CistCare® (atividade prebidtica comprovada) e extratos padronizados
comuns.

O probidtico Bacillus coagulans MTCC 5856 é uma bactéria formadora de esporos, estavel durante o
processamento, embalagem e armazenamento. O produto é padronizado para fornecer um nimero maximo de
esporos ativos, auxiliando na colonizagdo adequada (Sabinsa).

Figura 2. comparacao ilustrativa entre o cranberry presente no CistCare® e extratos padronizados comuns.
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Comprovacao cientifica
Majeed, M. et al., International Journal of Food Science and Technology, 53, 7, 1640-1647, 2018.

O estudo conduzido por Majeed et al. (2018) e colaboradores realizaram experimentos in vitro, avaliando a
inibigdo do crescimento de E. coli ATCC 25922; Fermentagao do B. coagulans MTCC 5856; Produgéo de acidos
graxos de cadeia curta e digestibilidade. O nivel de significdncia escolhido para todos os testes estatisticos foi
de 5% (p < 0,05).

CistCare’ promove a inibicdo do crescimento de E. coli

O efeito de B. coagulans MTCC 5856 no crescimento de E. coli foi investigado em um modelo de cocultura em
cranberry. A contagem de células viaveis de E. coli foi significativamente maior no caldo MRS (9,321
Log 10 UFC/mL™") em comparagdo com o grupo cranberry (7,71 Logio UFC/mL™")apés 24h de incubacéo
(Grafico 1).

Além disso, o CistCare’ apresentou uma diferenca significativa na contagem de E. coli em comparagio aos
outros grupos analisados (p < 0,05). Isso sugere que o cranberry favoreceu o crescimento da cepa probidtica B.
coagulans MTCC 5856 quando cocultivada com E. coli utilizando cranberry como unica fonte de nutrigéo
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(Majeed et al., 2018). A Figura 3 ilustra a modulagao da populagédo bacteriana decorrente do processo de
fermentacgéao, no qual o cranberry foi utilizado como Unico meio de nutrigao.

Grafico 1. Efeito inibitério de B. coagulans MTCC 5856 na viabilidade de E. coli quando cocultivada em
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Nota: B. coagulans MTCC 5856 inibiu significativamente o crescimento de E. coli quando cocultivada em meio
MRS e cranberry, em comparagédo com os respectivos controles (p < 0,05) apds 24 h de incubagéao. Os valores
representam a média de triplicatas realizadas em duas ocasides diferentes e expressos em logio UFC por mL.

“p <0,05 (teste t de Student).

Figura 3. Modulagédo da populagéo bacteriana apds fermentagao anaerdbica no qual o cranberry foi utilizado
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Fonte: adaptado de Majeed et al., 2018.

CistCare’ favorece uma fermentacéo eficiente do probiético

O efeito do cranberry na viabilidade de B. coagulans MTCC 5856 foi dependente da concentragéo e do tempo.
Houve um aumento de 2,3 Logio UFC/mL™" na contagem de células vidveis de B. coagulans MTCC 5856 a uma
concentragao de 2,0% de cranberry apés 24 h de incubagdo. O aumento na contagem de células vidveis de B.
coagulans MTCC 5856 observado no grupo cranberry, foi semelhante ao verificado no meio de cultura (MRS)

(Gréfico 2) (Majeed et al., 2018).
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Grafico 2. Efeito do cranberry como unica fonte nutricional na contagem de bactérias viaveis de B.
coagulans MTCC 5856 in vitro.
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Nota: O efeito do cranberry na contagem de bactérias vidveis de B. coagulans MTCC 5856 foi dependente da
concentragao. O B. coagulans MTCC 5856 apresentou contagem de bactérias vidveis significativamente maior
a 2,0% em comparagdo com 0,5% de cranberry (p < 0,05). Os valores representam a média de trés repetigdes
realizadas em duas ocasides diferentes e sdo expressos em logio UFC/mL. * p < 0,05 (teste t de Student).

A diferenga no crescimento de B. coagulans MTCC 5856 pode ser atribuida a diferenga na quantidade
disponivel de fibra prebidtica. A presencga de fibra prebiédtica fermentavel no cranberry pode ser responsavel
pelo aumento na contagem vidvel de B. coagulans MTCC 5856. Esse é o primeiro relato da utilizagdo e
fermentagdo do cranberry pela bactéria probidticaB. coagulans MTCC 5856, sugerindo quea B.
coagulans apresenta excelente crescimento utilizando o cranberry como Unica fonte de nutrientes (Majeed et
al., 2018).

CistCare’ promove a producéo de acidos graxos de cadeia curta

A avaliagdo da produgdo de 4cidos graxos de cadeia curta é fundamental, pois esses metabélitos
desempenham um papel central na resisténcia a colonizagao intestinal por uropatégenos. Produzidos pela
fermentagéo intestinal, eles contribuem para a criagdo de um ambiente acido que inibe a replicagdo de
microrganismos patogénicos, como E. coli, além de reduzir a disponibilidade de oxigénio e nitrato e modular a
expressdo de fatores de viruléncia. Adicionalmente, favorecem a integridade da barreira intestinal, exercem
efeitos imunomoduladores, regulam a inflamacgao e estimulam a produgdo de proteinas antimicrobianas por
meio da estabilizagao do fator induzivel por hipéxia-1 (HIF-1). Dessa forma, niveis reduzidos desses metabdlitos
estdo associados a maior suscetibilidade a infecgdes do trato urindrio, enquanto estratégias que estimulam
sua produgéo contribuem para o equilibrio do microbioma e para a redugéo do risco de ITUs recorrentes (Naji
etal., 2024; Igbal et al., 2024).

A producgao de acidos graxos de cadeia curta (acidos acético, propidnico e butirico) durante a fermentagao do
cranberry por B. coagulans MTCC 5856 foi avaliado em diferentes intervalos de tempo e comparado com
frutooligossacarideos (FOS) e dextrose (meio MRS). Observou-se uma produgao de acidos graxos de cadeia
curta dependente do tempo por B. coagulans MTCC 5856 durante a fermentagao de cranberry, FOS e dextrose
(meio MRS). Apds 24 h, a produgdo maxima de acido propidnico foi registrada no grupo cranberry (69,07 = 0,3
mg/g‘1), seguida por FOS (21,61 £ 0,4 mg/g”) e MRS (1,04 = 0,01 mg/g”) (Tabela 1). Contudo, a produgéo de
4cido acético foi maior no grupo MRS (113,07 = 1,0 mg/g™"), seguido pelo grupo cranberry (8,64 = 0,01 mg/g™") e
pelo grupo FOS (1,07 £ 0,01 mg/g”). A menor quantidade de acidos graxos de cadeia curta produzida em todos
os grupos foi de acido butirico. No entanto, o grupo cranberry apresentou a maior quantidade (0,22 + 0,01
mg/g™") de 4cido butirico produzido apds 24 h de incubagao, em comparacdo com os grupos FOS (0,07 + 0,001
mg/g™") e MRS (0,05 = 0,001 mg/g™") (Majeed et al., 2018).
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Tabela 1. Producgéao de acidos graxos de cadeia curta (acido acético, acido propidnico e acido butirico) a partir
do cranberry, FOS e dextrose (MRS) apés 6, 12 e 24 horas de fermentagéoin vitro em batelada com B.

coagulans MTCC 5856.
Acidos graxos de cadeia Substratos Acidos graxos de cadeia curta (mg/g ~' de substrato)
curta 6 horas 12 horas 24 horas
| Acidoacético Cranberry 2,01£0,01° 3,210,028 8,64+0,01° |
FOS 0,41 +0,001° 0,51+0,01° 1,07 +0,01¢
* MRS (dextrose) 10,21 = 0,02° 42,11+ 0,2 113,07 + 1,08
I¥ Acido propiénico  Cranberry 11,11 +0,03" 31,210,171 69,07+0,3 }
FOS 3,21+0,01* 9,54 = 0,01" 21,61+0,4"
MRS (dextrose) 0,32+ 0,005" 0,41+0,01" 1,04+0,01°
!__Agido butirico Cranberry 0,05+ 0,001 0,12+ 0,01° 0,22 +0,01¢ JI
FOS 0,01 £0,001" 0,02 £ 0,001" 0,07 £ 0,001°
MRS (dextrose) 0,005 + 0,0001° 0,01 +0,001° 0,05+ 0,001"

Nota: Os valores representam a média de trés repetigOes realizadas em duas ocasides diferentes e séo
expressos em mg por g de substrato. Letras diferentes na mesma linha indicam diferengas significativas (p <
0,05). Valores em uma determinada linha seguidos pela mesma letra ndo séo estatisticamente diferentes (p >
0,05).

CistCare’ apresenta resisténcia a digestibilidade pelo acido gastrico e pelas enzimas pancreaticas

Um dos critérios fundamentais para a classificagdo de uma fibra como prebidtico é sua resisténcia a digestéo
no trato gastrointestinal superior, permitindo que alcance o célon intacta e esteja disponivel como substrato
para a fermentagao pelas bactérias colonicas. Essa caracteristica Unica da fibra prebidtica ajuda a modular a
microbiota intestinal, aumentando a contagem de probiéticos e reduzindo a contagem de organismos
patogénicos no intestino (Majeed et al., 2018).

Observou-se um aumento de 26,6% e 11% nos agUcares redutores apds 180 minutos de hidrélise acida no
amido de batata e nos FOS, respectivamente. No entanto, no caso do cranberry, houve apenas um aumento de
1,4% nos agUcares redutores apds 180 minutos de tratamento com acido gastrico (Grafico 3). Isso sugere a ndo
digestibilidade do cranberry durante a hidrélise acida gastrica.

Além disso, a digestibilidade do cranberry por enzimas pancreaticas suinas foi avaliada juntamente com o
amido de batata e os FOS. O aumento nos aglcares redutores foi de 4,4% e 2,2% no cranberry e nos FOS
respectivamente, apés 180 minutos de hidrélise por enzimas pancreaticas (Grafico 4). O amido de batata,
utilizado como controle positivo neste estudo, apresentou um aumento de 47% nos agucares redutores apos
180 minutos de hidrélise por enzimas pancreaticas. Os dados do estudo indicaram que o cranberry foi
comparavel ao FOS em termos de nao digestibilidade das enzimas pancreaticas (Majeed et al., 2018).

Grafico 3. Efeito da hidrélise acida gastrica no cranberry in vitro.
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Nota: O amido de batata e os FOS apresentaram aumento significativo nos agucares redutores apds 180
minutos de tratamento com acido gastrico em comparagdo com o conteudo inicial (p < 0,05). Cada valor
representa a média £ DP (n = 3). * p < 0,05 (teste t de Student).
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Grafico 4. Efeito da digestibilidade das enzimas pancreaticas no cranberry in vitro.
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Nota: O amido de batata, usado como controle no experimento, apresentou aumento significativo nos aglcares
redutores apdés 180 minutos de tratamento com acido gastrico, em comparagdo com o conteudo inicial (p <
0,05). Cada valor representa a média = DP (n = 3). * p < 0,05 (teste t de Student).

Portanto, os resultados dos estudos in vitro demonstraram que o cranberry, rico em fibras, resiste a digestao
pelo acido gastrico e a hidrélise por enzimas pancreaticas, sugerindo sua natureza prebidtica. Além disso, o
cranberry promoveu o crescimento da bactéria probidtica B. coagulans MTCC 5856, servindo como unica fonte
de nutricdo, demonstrando sua caracteristica simbiotica (prebiético e probiético) (Majeed et al., 2018).

Informacodes de qualidade e seguranga

. N&o é um produto vegano;

. Livre de gluten, lactose e alérgenos;

. N&o é toxico na dosagem recomendada;

. N&o ha relatos até o momento de interagdes com nutrientes/alimentos/fitoterapicos, salvo se o
paciente apresentar sensibilidade aos componentes da formulagéao;

° Em casos de sinais de hipersensibilidade, o uso deve ser interrompido e o médico consultado.

Seguranca

Gestantes, lactantes, criangas, pessoas com doengas cronicas, autoimunes, pacientes oncoldgicos e que
utilizam anticoagulantes devem fazer uso sob orientagdo médica.

Indicacées

O CistCare® é indicado para homens e mulheres com histérico de infecgbes urinarias recorrentes,
principalmente para mulheres adultas na menopausa ou ha perimenopausa, pacientes idosos que apresentam
cistite recorrente ou infec¢gdes urinarias recorrentes, mulheres sexualmente ativas e com a microbiota em
desequilibrio podem se beneficiar com o uso do CistCare’.

Dose usual sugerida

O CistCare’ pode ser administrado nas doses de 250 mg de 1 a 2 vezes ao dia, com dose maxima diaria de 750
mg, sendo seguro para uso prolongado.

Informacoes farmacotécnicas

O CistCare® é um pd higroscopico, parcialmente solivel em dgua, podendo ser manipulado em céapsulas ou
sachés. pH ideal na faixa de 5,5 a 6,2.

Informagdes de armazenamento

O CistCare’ é estavel em temperatura ambiente e néo requer refrigeragcdo. Para mais informacées, verifique o
certificado de analise do produto.
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Sugestoes de formula
Saude do trato urinario e prevencgao da cistite recorrente:

Cistcare’ 250mg
Excipiente gsp 1 capsula

Posologia: Ingerir 1 capsula 1 a 2x ao dia.

Prevencgéao da recorréncia de Infecgoes do Trato Urinario:

Cistcare’ 250mg
D-Manose 250mg
Uva ursi ext. seco 100mg
Cavalinha ext. seco 50mg
Zinco bisglicinato 15mg
Excipiente qgsp 1dose

Posologia: Ingerir 1 dose 2x ao dia, preferencialmente com as refeigdes, ou conforme a orientagdo do
prescritor.

Cistite e candidiase recorrente:

Cistcare’ 250mg
Quercetina 100mg
Uncaria tomentosa 100mg
Echinacea purpurea 200mg
Excipiente qsp 1 dose

Posologia: Ingerir 1 dose a noite, ou conforme orientagao do prescritor.

Cistite recorrente no climatério:

Cistcare’ 250mg
+Berry 80mg
Genisteina 40mg
Cimicifuga racemosa 40mg
Excipiente qsp 1 dose

Posologia: Ingerir 1 dose ao dia, ou conforme orientagéo do prescritor.

Infecgéao do trato urinario e disbiose:

Cistcare’ 250mg
Glutamina b5g
Veiculo saborizado gsp 1 saché

Posologia: ingerir 1 dose duas vezes ao dia, antes de dormir e ao acordar.
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