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ImunoBoost - supliment alimentar cu proprietati imunomodulatoare

Inventia se referd la un supliment alimentar cu proprietifi imunomodulatoare,
formulat prin includerea unor combinatii optimizate functional intre principii active de origine
vegetala cu actiune antioxidanta si de origine animala cu actiune imunomodulatoare demonstrata
in vitro, utilizabil sub forma de pulbere buvabila, care, pe 1anga aportul nutritiv, ajuta la mentinerea
unui status imunitar echilibrat sau la intensificarea acestuia. Inventia se incadreaza in categoria de
suplimente alimentare care vizeaza imbunatafirea nutritiei, suplimentarea regimului alimentar cu

surse concentrate de nutrienti cu efect fiziologic de stimulare si imbunétitire a functiei imunitare.

Stadiul actual al cunoagterii

Un factor decisiv pentru o viata sandtoasa si echilibratd il reprezinta alimentatia. Aceasta
nu se limiteaza doar la consumul de alimente, acestea nefiind suficiente in mentinerea echilibrului
de care organismul are nevoie. Traiul in societatea actuald vine cu numeroase avantaje, dar §i
destule dezavantaje. Stresul cotidian, oboseala , vérsta sau diferitele afectiuni, influenteazi starea
de sanatate a fiecdrui om in parte. Exista insa efecte negative mult mai evidente si care se instaleaza
mai rapid asupra principalei bariere de aparare a organismului, sistemul imunitar. Ca urmare,
imunitatea populatiei este tot mai scazuta. Categoriile de varsta cele mai afectate sunt seniorii (65
ani +). Legdtura dintre nutritie i imunitate in cazul vérstnicilor evidentiaza faptul cd malnutritia,
chiar si forma de malnutritie in cadrul céreia o persoand suferd de un deficit de vitamine sau
minerale, reprezinta o grava problema, la nivel mondial. Persoanele in véirsta au tendinta de a
aborda un regim alimentar lipsit de varietate, astfel se considera ci suplimentele alimentare pot
ajuta persoanele In varstd sa isi mentind sistemul imunitar sindtos. De aceea, prevenirea unui
cumul de efecte care contribuie la scaderea imunitatii (factori biotici i abiotici) reprezintd o
preocupare de interes, cu beneficii valoroase.

Din literatura de specialitate este cunoscut faptul ca imunomodularea reprezintd o
modalitate de reglare intrinseca sau provocatd a initierii, duratei si nivelului raspunsului imun si

poate fi selectivd (cand stimularea se traduce intr-un raspuns fata de unul sau mai multi antigeni)
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si neselectivd (fard a directiona activitatea celulelor stimulate cétre un antigen specific). Sistemul
imunitar oferd o mare varietate de tinte abordabile in (imuno)modulare, pentru profilaxia prin
imunonutritia.

Rolul activ al nutritiei si suplimentérii in sustinerea si mentinerea homeostaziei imune
pentru diferite grupuri de indivizi este curent evidentiat in literatura, pornind de la teme cu conotatii
medicale cum este imunonutritia, padnd la recent studiatele alimente functionale, sau la
suplimentele alimentare cu functionalitate dirijata.

Imunitatea scazutd se manifestd prin vulnerabilitate in fata infectiilor, deteriorarea
celulelor, inflamatii si alte probleme grave de sanidtate, din aceste motive imunomodularea cu
ajutorul suplimentelor alimentare vizeazd manipularea sistemului imunitar pentru a controla
consecintele unor afectiuni, ale infectiilor si a altor efecte negative asupra sanatatii.

Suplimentele alimentare pot completa dieta normala, ca surse concentrate de nutrienti sau
alte substante cu efect nutritional ori fiziologic, sustindnd astfel organismul. Gasirea solutiilor
naturale de echilibrare a raspunsului imunitar a reprezentat, in ultima perioada, obiectul de studiu

al tot mai multor cercetiri (Wichers 2009; Agyei and Danquah 2012; Hartmann and Meisel 2007).

Problema pe care o rezolvd inventia, solutii tehnice, avantaje

Suplimentul alimentar ImunoBoost, conform inventiei, este destinat consumului uman,
in vederea mentinerii unui status imunitar echilibrat, sau al intensificirii acestuia, pentru
combaterea efectelor infectiilor, pentru mentinerea homeostaziei si implicit a functiilor intrinseci
de aparare a organismului fatd de actiunea radicalilor liberi, a toxinelor i a stresului, precum si
pentru accelerarea proceselor de vindecare si recuperare dupa raceli, gripe si infectii ale tractului
respirator.

Formula suplimentului alimentar propus spre brevetare contine principii active/
componente de naturd animald si vegetala.

Principiile active/ componentele de naturi animala sunt reprezentate de hidrolizatul
de colagen, obtinut printr-un procedeu documentat in literatura de specialitate (Alkayali 1997;
Schmidt et al. 2016; Shoulders and Raines 2009; Asghar and Henrickson 1982; Gomez-Guillen et
al. 2011), de laptisorul de matci, ale carui proprietdfi imunomodulatoare sunt demonstrate
stiintific (Pasupuleti et al. 2017; Cova 2013; Cornara et al. 2017; K. Wolska et al. 2019)(Pasupuleti
et al. 2017; Cova 2013; Cornara et al. 2017; K. Wolska et al. 2019) si un ingredient bogat in
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imunoglobuline IgY si IgG, obtinut printr-un procedeu de indepartare a gruparilor lipidice (si
obtinerea unei concentratii scizute de colesterol) din gdlbenusul de ou si suplimentarea acestuia
din urma cu zer din colostrum bovin, urmati de liofilizarea amestecului (Mine 2007).

Colostrul bovin este o sursd terapeuticd valoroasd in sprijinirea sistemului imunitar,
deoarece din punct de vedere al principiilor active, colostrul bovin este o sursa importanta de
imunoglobuline (G, A, M), lactoferina, oligozaharide si PRP (polipeptide bogate in prolind).
Aceste substante joacd un rol crucial in dezvoltarea sistemului imunitar. Proprietatile imunotropice
ale colostrumului (si ale substantelor din componenta lui) il recomanda ca fiind un ingredient
functional cu proprietiti imunomodulatoare.

Colostrul uman este prima forma de lapte matern produs dupa nastere si este foarte bogat
in imunoglobuline, peptide antimicrobiene (lactoferina si lactoperoxidaza) si alte molecule
bioactive, inclusiv factori de crestere importanti pentru nutritia, cresterea si dezvoltarea nou-
nascutilor si pentru sistemul imunitar pasiv (Playford, Macdonald, and Johnson 2000).

Colostrul bovin este produs in primele zile dupa fatare. Aceastd forma de lapte prezintad un
profil nutritional si imunologic cu o compozitie diferitd de forma “maturd” a laptelui. Contine
macronutrienfi (proteine, carbohidrati, oligozaharide, grasimi) si macronutrienti (vitamine si
minerale), factori imunologici (IgA, IgG, IgM), factori de crestere (EGF, TGF, IGF, VEGF, GH),
compusi antimicrobieni si substante imunomodulatoare precum colistrinina si polipeptide bogate
in prolind (PRP — “prolyine-rich polypeptide™).

Colostrul bovin este folosit ca supliment alimentar in alimentatia nou-nascutilor si a
adultilor cu sistemul imunitar compromis, pentru tratarea sau prevenirea infectiilor enterice cu
diversi patogeni.

Colostrul bovin poate fi obtinut in cantitéti mari si nu produce efecte secundare atunci cand
este administrat omului. Acesta este preluat timp de citeva ore dupa nasterea viteilor, de la vaci
tinute sub supraveghere zootehnicd, intr-un mediu controlat i igienic, fard expunere la pesticide.
Colostrul colectat in primele 24 ore dupa fitare contine cantitatea cea mai mare a substantelor
anterior enumerate (Godhia and Patel 2013).

Studii recente indicd utilizarea colostrului pentru prevenirea infectiilor in organismul
uman. in 2001, He si colaboratorii au condus un studiu pentru a obtine informatii sigure privind
efectele imunomodulatoare ale colostrului bovin dupa administrarea la indivizi sdnatosi (He si
colab.., 2001).

g
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Colostrul reprezinta un produs natural cu importantd majora pentru sportivi. Studiile din
literatura de specialitate aratd cd utilizarea acestuia accentueazid constituirea masei musculare,
arderea grasimilor, stimularea functiei imune (care de obicei scade dupa exercitii fizice intense),
scurtarea timpului de recuperare si accelerarea vindecirii ranilor (El-Loly 2007).

Oul este un aliment complet, avand o mare valoare nutritionala. Este folosit ca aliment atat
in scopuri dietetice, cat si In alimentatia normald, deoarece oferd o sursd caloricd moderata
(aproximativ 150 kcal / 100 g), proteine de calitate, versatilitate culinard excelenti si un cost
economic scazut. Oul este, de asemenea, relativ bogat in compusi liposolubili i, prin urmare, poate
reprezenta un adaos nutritiv in dieta persoanelor de toate varstele si poate juca un rol deosebit de
util in alimentatia persoanelor expuse riscului aportului scdzut de nutrienti, cum sunt varstnicii,
femeile insircinate si copiii. In plus, oul poate fi consumat in intreaga lume, fara restrictii de
utilizare din motive religioase. Industria suplimentelor alimentare utilizeaza oul pentru formulari
cu functionalititi diverse, in special dirijate cétre suplimentarea de proteine, dar si pentru
imunomodulare (Miranda si colab.., 2015). Componentele bioactive din ou, incluzand fosfolipide,
colesterol, luteina, zeaxantina si proteine, au implicatii importante in fiziopatologia numeroaselor
boli cronice si in rdspunsul imun la leziuni acute (Andersen, 2015).

Galinaceele pot fi considerate mici "fabrici" pentru productia de anticorpi. O giind poate
produce mai mult decét 22,5 g IgY pe an, din care 2 pana la 10 % sunt anticorpi specifici.

in literatura de specialitate este demonstrat ci imunoglobulinele (IgG si IgY) pot influenta
sistemul imunitar uman prin imunomodulare ca urmare a actiunii unor peptide asociate cu
imunoglobulinele (colostrine si respectiv yolkine (Polanowski, A, 2012, Zabtocka A, 2014, Abdou
A, 2013). Aceste peptide care insotesc imunoglobulinele pot traversa bariera intestinala, au rol
imunomodulator §i actioneaza indiferent de specia la care sunt administrate, fapt dovedit si in cazul
subiectilor umani. Avand in vedere aceste aspecte, a fost obtinut un produs bogat in
imunoglobuline (IgG din colostrum si IgY din gilbenus) biologic functionale, procedeul de
obtinere fiind documentat de literatura de specialitate si utilizat in compozitia suplimentul propus
spre brevetare.

Laptisorul de matca a fost acceptat §i adesea folosit ca o substanta care sprijina sanitatea.
Cercetarile aratd ca proteinele din laptisorul de matca au functii fiziologice imunomodulatoare,

mediatoare in cazul reactiilor alergice precum si de stimulare a proliferarii celulelor. Laptisorul de

™
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matcd este singura sursa cunoscutd de acid 10-hidroxi-2-decenoic (10-HDA), un compus cu
proprietati imunomodulatoare si antibacteriene (Boselli si colab., 2003).

Principiile active/ componentele de naturd vegetalia sunt reprezentate de Echinaceea
purpurea extract liofilizat standardizat in 4% echinacoside si Vaccinium myrtillus extract
liofilizat din fructe standardizat in 40% proantocianidine.

Numeroase articole stiintifice au demonstrat proprietdtile imunomodulatoare si anti-
inflamatoare ale speciei Echinaceea purpurea, efecte datorate diferitelor clase de metaboliti
secundari reprezentati de alcamidele, derivati ai acizilor cafeici (echinacoside), polizaharide si
glicoproteine.

S-a demonstrat ca acesta contribuie la functionarea normald a sistemului de aparare a
organismului, sustine sindtatea tractului respirator, are un efect calmant si placut asupra gatului,
faringelui si corzilor vocale, sustine sanitatea tractului urinar inferior. Componentele fenolice
(echinacozidele) ale preparatelor de Echinacea sunt implicate in reducerea proceselor
inflamatorii, fiind frecvent utilizate pentru prevenirea si ameliorarea simptomelor infectiilor
bacteriene si virale, deoarece exercita activitdti antioxidante §i anti-inflamatorii, care sustin
proprietitile sale imunomodulatoare.

Afinele sunt recunoscute pentru beneficiile lor pentru sanatate datorate antocianozidelor,
reprezentative fiind mirtilinele a si b, impreund cu proantociani (monomeri i dimeri), taninurile
(tanin catehic), flavonele (heterozidele cvercetolului si kemferolului), acid cafeic, compusi
bioactivi utilizati drept sursa naturald de antioxidanti (care pot proteja de actiunea radicalilor
liberi) in produsele alimentare si nutraceutice (Camire 2000; Upton 2001; Mazza 2002; Park et al.
2007, Zafra-Stone si colab. 2007). A fost demonstrat si efectul imunomodulator al compusilor
fenolici (Nijkamp si Parnham, 2011, Shi si colab., 2017), mai mult decat atat, multe studii
documenteazi efectele anti-inflamatoare ale antocianinelor si a compusilor fenolici din afine
(Karlsen si colab. 2007; Chen si colab. 2008; Dreiseitel si colab. 2008; Kim et al. 2009).

Fructele acestui arbust sunt o sursd bune cunoscuta de antioxidanti care pot proteja de
actiunea radicalilor liberi, sustin sdnatatea ochilor, acuitatea vizuala, functia retinei si fluxul de
sange catre ochi, de asemenea anticianozidele continute pot contribui la stabilizarea nivelului
sanatos de colagen.

Afinele sunt una dintre cele mai bogate surse naturale de antocianidine. Acesti componenti

polifenolici dau acestor fructe un confinut antioxidant ridicat, fiind considerati bioactivii cheie
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responsabili pentru multe beneficii aduse sanatatii. Desi afinele sunt cunoscute in general pentru
imbunititirea vederii, i-au fost demonstrate efectele exceptionale in scdderea glicemiei si reglarea
nivelului lipidelor, proprietatile sale anti-inflamatorii reusind practic sa devina un zid defensiv in
apararea organismului de stresul oxidativ.

Polifenolii (puternici antioxidanti) din afine ajutd la prevenirea obezitatii prin inhibarea
enzimelor digestive, (ex. lipaza), reducand astfel absorbtia grasimilor. Avantajul antocianidinelor,
spre deosebire de alti bioflavonoizi, este cd acestea sunt absorbite de catre organism integral.

Importanta principiilor active de naturi vegetald din compozitia formulei propuse spre
brevetare consta in faptul ca antioxidantii sunt absolut necesari pentru a controla reactiile care
elibereaza radicalii liberi. Includerea in dietd a unor ingrediente cu proprietdfi antioxidante
optimizeazd functionarea corectd a sistemului imunitar prezentand un rol protector impotriva
infectiilor bacteriene, virale sau parazitare. Antioxidantii au capacitatea de a modula sensibilitatea
sau rezistenta gazdei la agentii patogeni infectiosi, favorizdnd apéararea organismul impotriva

atacului, avand un rol esential in intretinerea sénatétii.

Exemplu concret de realizare a inventiei

Prezentam un exemplu concret de realizare a inventiei:

Pentru obtinerea a 30 g produs ImunoBoost (cantitate care reprezintad doza zilnica recomandata),
se utilizeaza:

Colagen bovin hidrolizat (pulbere liofilizata) -16,2 g;

Pulbere din galbenus de ou si zer de colostrum liofilizat -10,2 g;

Extract total liofilizat din parti aeriene de Echinacea purpurea, cu 4 % echinacozide -1 g;

Pulbere din extract din fructe de Vaccinium myrtillus, cu 40 % proantocianidine -1 g;

Laptisor de matci - 0,2 g;
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Agenti antiaglomeranti (stearat de magneziu/ E470b, dioxid de siliciu coloidal/ E551) - 0,9 g;
Indulcitor (glicozide derivate din steviol/ E960) - 0,3 g;

Potentiator de aromd (aromai de portocale) - 0,1 g;

Conservant (sorbat de potasiw/ E202) - 0,1 g.

Operatii tehnologice necesare obfinerii produsului ImunoBoost

Formularea acestui suplimentului alimentar presupune obtinerea unei structuri de tip
pulbere conform formulei specifice propuse spre brevetare. Procedeul controlat de formulare
asigurd distributia corectd a principiilor active, concentratia corectd, gustul si stabilitatea
produsului finit. in obtinerea produsului denumit ImunoBoost sunt parcurse o serie de operatii de
prelucrare a materiei prime (maicinare, granulare, omogenizare). Initial, are loc o macinare
grosierd a materiei prime utilizdnd o moard industriald. Echipamentul utilizat in procesul de
mdcinare minimizeazd interactiunile cu materia de prelucrat, acesta fiind un aspect important
impus de rigorile calitative care trebuie si fie respectate in industria alimentard. De asemenea,
echipamentul este previazut cu un panou de automatizare pentru asigurarea acuratetei
dimensiunilor de granulatie si optimizarea turatiei de lucru in functie de materia primé de prelucrat.
Macinarea fina este importanta pentru obtinerea unor granulatii specifice definitorii pentru
pulberile buvabile astfel incat ulterior sa nu existe zone eterogene sau aglomerari datorate fie
uminidatii relative, fie fortelor electrostatice. Mai specific, a fost utilizatd o moard cu bile in
vederea obtinerii unor pulberi semifine/ mijlocii (sita V sau VI conform F.R. X), astfel incit
acestea si se poata incadra in normele de productie ale suplimentelor alimentare. Avantajul reglarii
gradului de mécinare, precum si mentinerea productivititii la un nivel constant sunt caracteristici
importante in asigurarea reproductibilitatii produselor. Echipamentul utilizat prezinta site care
finalizeaza operatiunea de cemere, necesara fluxului tehnologic pentru indepartarea particulelor
care nu se incadreaza in granulatia doritd. Urmitoarea etapa importantd o reprezinta operatia de

cernere prin sitare progresiva (cu 3 sau 5 nivele de sitare) se efectueaza imprimand sitei o miscare



a 2020 00239 05/05/2020

de vibrare continud, prin care pulberea vine in contact cu ochiurile sitei, fiind astfel determinata
uniformitatea pulberilor.

Operatia de omogenizare permite obfinerea de amestecuri de pulberi. Pentru asigurarea
uniformitdtii este utilizat omogenizatorul de pulberi tip ,,Y’’, echipament de mixare care
corespunde normelor impuse in formularea suplimentelor alimentare. Constructia din inox este
previzutd cu tancuri ce permit alimentarea aparatului cu orice tip de pulberi, fiind posibild
omogenizarea atat a ingredientelor de naturd animala cat gi a celor de naturd vegetala si a
excipientilor. Evacuarea produsului se face printr-o valva de evacuare dupa terminarea
programului setat din panoul de automatizare cu care este prevazut aparatul.

Operatiunea de transport a pulberilor este realizata in conditii speciale astfel incat si nu
provoace o contaminare a acestora, iar pierderile tehnologice si fie minimizate. Se utilizeaza o
instalatie de transfer pneumatic pentru a nu incarca mediul de lucru cu pulberi, iar transportul
pulberilor intre sectii se realizeazi cu ajutorul un container destinat transportului de pulberi.
Ambalarea primara este esentiald in asigurea indeplinirii criteriilor de conservare a valorilor
comerciale a unui produsului pe toati filiera de producere a acestuia cuprinsa intre procesarea
materiilor prime, prelucrarea, conditionarea, distributia, comercializarea §i consumul acestuia.
Ambalarea se face in pungi pre-formate din materiale compatibile cu produsul finit, de tipul film
M-PET / PE gold / silver. Dupad ambalarea primara produsul se afla sub forméa de plicuri unidoza,
intacte, inchise ermetic, ambalate secundar cate 10 intr-o cutie de carton personalizata.
Elementele de identificare ale produsului (lot) sunt vizibil si lizibil imprimate pe fiecare plic, iar
cele referitoare la compozitia i recomandarile de utilizare ale produsului sunt inscrise pe eticheta,
care va fi aplicata pe ambalajul secundar (cutie). Depozitarea produsului se face in in spatii curate
si uscate, bine aerisite, fard animale rozatoare sau insecte, in cutii de carton, sigilate cu banda
adeziva, ferite de lumina directa a soarelui, la o temperaturda de max. 25°C cu o umiditate relativa
a aerului de 65 — 75%. Conform legislatiei in vigoare, spatiile de depozitare sunt situate departe
de surse care degaja mirosuri patrunzatoare ce pot afecta calitatea ingredientulelor functionale si
este mentinuta starea de curatenie prin dezinfectare si deratizare. Depozitarea se face pe loturi, in
ordinea datei de fabricatie. Transportul produsului (supliment alimentar) se face in vehicule
curate, in conditii care asigura integritatea ambalajelor si mentinerea calitatii acestuia. Fiecare lot
este insotit la livrare de declaratia de conformitate, intocmitd conform dispozitiilor legale in

vigoare. Durabilitatea minimald a produsului (supliment alimentar) este de 2 ani de la data
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fabricatiei. Acest termen se referd la produsul ambalat, depozitat i transportat in conditiile
prevazute de prezentul standard de firma si decurge de la data fabricatiei.

Controlul calitatii reprezintd o activitate esentiald pentru procesul de fabricatic a
suplimentelor alimentare, etapele cheie fiind prelevarea probelor, realizarea specificatiilor tehnice
stabilite, analiza si elaborarea documentatiei care garanteaza ca testele necesare si relevante au fost
efectuate, cd materialele si produsele finite nu sunt eliberate pana cand calitatea lor nu a fost
declarata ca fiind corespunzatoare.

Analiza calitatii produsului se efectueazd periodic, cu regularitate, in scopul verificarii
consistentei procesului existent, corectitudinii specificatiilor curente, atit pentru materiile prime
cat si pentru produsul finit, pentru a sesiza orice tendinta si pentru a identifica modalitatile de
imbunatatire a produsului si procesului. Astfel de analize sunt efectuate si documentate tindnd cont
de evaludrile anterioare.

Validarea curdtarii incintelor si echipamentelor de fabricaie se realizeazi pentru a
confirma eficacitatea procedurii de curitare. Argumentatia in alegerea limitelor urmelor de produs,
de agenti de curitare si de contaminare microbiand se bazeazd pe materialele folosite. Limitele
stabilite sunt realizabile i verificabile. Sunt utilizate metode analitice validate a caror sensibilitate
permite detectarea reziduurilor sau contaminantilor. Limita de detectie pentru fiecare metoda
analiticd este suficient de sensibild pentru a detecta nivelul stabilit de reziduu sau de contaminant
acceptat.

Conditiile de admisibilitate pentru controlul microbiologic (aeromicroflora si suprafete) al
incintelor si echipamentelor:

Proba aer: pentru spatii de clasa C: 50 UFC/ m?; pentru spatii de clas D: 100 UFC/ m>.

Proba suprafete (placd 90mm): pentru spatii de clasa C: 50 UFC/4 ore; pentru spatii de clasa D:100
UFC/4 ore; Numir de streptococi viridans/ m*® < 1%; Numir de streptococi beta hemolitici/ m*:
absenti; Numir de stafilococi/ m?: cat mai mic; Numir de colonii E.coli/ m®: absenti.

Se aplica metoda sedimentarii (metoda Omelianski). Se incubeaza la 37°C, 24 de ore.

Calculul numérului de microorganisme in volumul de aer se face utilizand formula:

NTG /m* = UFC X 10000/ S X Cr.

Formularea produsului se face prin respectarea criteriilor de igiend si sanitatie impuse de
controlul calitdtii, utilizind metode care permit evitarea unei contamindri. Asigurarea sterilitatii

produsului formulat i ambalat se obtine prin tratamentul cu radiatii ionizante, la doze administrate
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/ absorbite minim necesare asigurdrii sterilitdii, dar §i corelat cu gradul de degradare al
componentelor/ principiilor active.

Conform Regulamentului (UE) 1169/2011 privind informarea consumatorilor cu privire la
produsele alimentare care stabileste cadrul legal din Uniunea Europeana, a fost elaborata eticheta
suplimentului alimentar:

ImunoBoost — supliment alimentar cu principii active imunomodulatoare

Ingrediente/ doza: colagen bovin hidrolizat — 16,2 g; pulbere din galbenus de ou liofilizat - 10,2
g; extract total liofilizat din parti aeriene de Echinacea (Echinacea purpurea), cu 4 % echinacozide
— 1 g; pulbere din extract din fructe de Afin (Vaccinium myrtillus), cu 40 % proantocianidine — 1
g; laptisor de matca — 0,2 g; agenti antiaglomeranti (stearat de magneziu/ E470b, dioxid de siliciu
coloidal/ E551); indulcitor (glicozide derivate din steviol/ E960); potentiator de aroma (aroma de
portocale); conservant (sorbat de potasiu/ E202).

Mod de utilizare: se consuma zilnic cate 1 plic unidoza, diluat in 100 ml ap4, suc de fructe, lapte.
A nu se depasi doza recomandaté pentru consumul zilnic.

Formai de prezentare: cutie din carton cu 10 plicuri unidoza a cate 30 g pulbere buvabild/ plic
Greutate neta: 300 g (10 plicuri x 30 g)

Atentioniri: Suplimentele alimentare nu inlocuiesc o dieté variata, echilibrata si un stil de viata
sdnatos. A nu se ldsa la indeména si la vederea copiilor mici. A nu se consuma de cétre persoanele
alergice la oricare dintre ingredientele produsului (ou, laptisor de matca). A nu se consuma de cétre
femeile insarcinate sau care aldpteaza. Consumul excesiv poate avea efect laxativ. Produsul este
destinat adultilor!

Conditii de pistrare: in ambalajul original, ferit de lumind §i umiditate, la temperaturi de
maximum 25°C.

Proprietatile fizico-chimice ale produsului si limitele de admisibilitate sunt:

Caracteristici Conditii de admisibilitate Metoda de analiza
- - e cime et e e ————————————— —] et o < et _— FMEEMBEE{E&X; o
0,
omdlmemm® | "o EdonMdies
Cenusi insolubila in HCI 10 %, max. 20 Farmacopeea Romin3, Ed. X,
..... g/kg ’ Editura Medicalda =~ |

10
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Proprletaple mlcroblologlce ale produsulu1 $1 hmltele de admisibilitate sunt:

Caracteristici Condltn de Metoda de analizi
_ admnsnbllltate

_'"Ddeu si mucééamn ufc/g, max. < 500 SR IS0 21527-1 2009

Numdr total de germeni, ufc/g, max. <10° . SRENISO4833-1:2014
Escherichia coli,ufe/g max. <10 SRISO16649-22007
. Enterobacteriaceae (ufc/g), max. <10 SR ISO 21528-2:2007
W§taﬁlococ coagulazi pozitiv, ufc/g, max. <10 SREN ISO 6888-1:2002 |
 Salmonella, prezenta25g f absent/25 g SR EN IS0 6579:2003

Proprietitile organoleptice ale produsului finit i conditiile de admisibilitate sunt:

Caracteristici | Conditii de admisibilitate

corpuri striine, fara produse fitofarmaceutice toxice
Culoare Galbui

'Mucegalre fermentare sau alte

semne de alterare Lipsa

! Infestare Lipsa

waorpuri strdine Lipsa
Gust - Dulce- -acrisor, spe01ﬁc fara gust stréin (de mucega1 ranced etc.)

eros N o ‘ Plicut, fructat (cm'xc) dat de aroma f01051ta ﬁlra mlros strém (de mucega1 etc. )

Verificarea calitatii produsului (supliment alimentar) se face in cadrul unui laborator
specializat, prin efectuarea de analize organoleptice, fizico-chimice §i microbiologice, conform
metodelor specificate in prezentul standard de firma. Continutul in metale grele si hidrocarburi
aromatice policiclice trebuie si fie in limitele stabilite de reglementérile in vigoare (Regulamentul
1881/2006).Verificarea se face pe loturi de produs.

Efectul fiziologic al suplimentului alimentar rezida din evaluarile realizate in vitro prin
testarea activitatii antimicrobiene si a capacitatii de aderenta si fagocitoza a ingredientelor, care
arata faptul cd toate probele testate au stimulat capacitatea de aderenta a celulelor de
Staphylococcus aureus la membrana leucocitara si au activat fagocitele, stimularea semnificativa
a capacitatii de fagocitoza observandu-se in special la echinacea si ou.

In ceea ce priveste efectul prebiotic de stimulare a cresterii si aderentei la substratul celular

sensibil (celule Hep2) a 3 tulpini de bacterii lactice testate (Lb brevis; Lb plantarum; Lb

11

Pulbere omogena, fara nuclee de aglomerare, fara semne de contaminare cu -
Aspect produs mucegaiuri sau fermentatie, fard urme de insecte, acarieni sau alti paraziti, fard

I
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rhamnosus), s-a demonstrat, prin analiza patternului de aderenta (localizat, difuz, agregativ) si
valoarea indicelui de aderenta (%), cel mai eficient ingredient fiind extractul de echinaceea. Astfel,
pentru ingredientele de origine vegetald, in principal a fost demonstratd o actiune probiotica,
aceasta fiind un aspect pozitiv atunci cand este {intitd functia imunitard a organismului.

Demonstrarea efectul imunomodulator al suplimentului alimentar, a fost efectuata prin
analiza pe model animal (soricei) a toxicititii acute. Dupa 14 zile de la administrarea unei singure
doze de ImunoBoost (2000 mg/Kg corp) nu s-au observat semne fizice sau clinice referitoare la
starea de sdnitate a animalelor. Animalele au fost evaluate zilnic. Mai mult decét atat, dupa
sacrificarea animalelor nu s-au observat leziuni patologice la nivelul organelor interne. De
asemenea, toate animalele au supravietuit si nu s-a observat o scadere in greutate. Nu s-au observat
diferente semnificative in cresterea organelor interne la animalele care au fost testate pentru doza
acuta.

in evaluarea efectului administririi unei doze de 200mg/Kg corp de ImunoBoost asupra
numdrului total de leucocite (WBC), limfocitelor (LY), neutrofilelor (NE) si monocitelor (MO) la
soarece, dupa 14 zile de la administrarea dozei de ImunoBoost se observa o crestere semnificativa
a numdrului de leucocite comparativ cu lotul control (Tabel 2). Cresterea numarului total de
leucocite (WBC) poate indica un efect stimulator asupra celulelor stem hematopoietice.

Evaluarea efectului imunomodulator pe perioada a 21 de zile a demonstrat ca la niciunul
din grupurile la care s-a administrat /munoBoost nu s-a observat o scidere semnificativd in
greutate, ci doar mici variatii ale greutifii pe durata experimentului. Nu s-au observat diferente
semnificative in cresterea organelor interne la animalele care au primit /munoBoost comparativ cu

grupul control.

Tabel 2. Efectul administrarii ImunoBoost in trei concentratii diferite asupra indexului de greutate

a organelor (mg/g) la soarece

Index Index
Index Index Index
Grup rinichi rinichi
timus splina ficat
sting drept
Control 1,0+0,6 3,0£0,4 | 44,0£2,5 4,7£0,5 5,4+1,0
Grup 1 (50 mg/Kg corp) 1,4+£0,5 3,740,4 | 51,7+4,6 5,7+£0,6 5,4+1,1

12
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Grup 2 (100 mg/Kg corp) 12403 | 2,704 | 459+3 5,4+0,6 5,140,8
Grup 3 (200 mg/Kg corp) 1,240,3 | 3,1£0,5 | 454409 | 4,9+04 4,8+0,3

Dupa 21 zile de administrarea a produsului /munoBoost se observa o crestere a numarului
de leucocite comparativ cu lotul control. Cresterea numarului total de leucocite (WBC) poate
indica un efect stimulator asupra celulelor stem hematopoietice.

Evaluarea prin imunofenotiparea populatiilor si subpopulatiilor limfocitare in splina la
soarecii care au primit ImunoBoost nu a evidentiat modificari ale procentului de limfocite T
(LyCD3+), limfocite T citotoxice/supresor (CD3+CD8+), limfocite T helper (CD3+CD4+),
limfocite B (CD3-CD19+) si celule NK (CD3-NK1.1.+). De asemenea, nu exista diferente fata de
grupul control in ceea ce priveste raportul Th/Ts.

Tabel 3. Efectul administrdrii /munoBoost in trei concentratii diferite asupra populatiilor si

subpopulatiilor limfocitare la soarece

Grup LyCD3+ | CD3+CD8+ | CD3+CD4+ | CD3-CD19+ | CD3-NK1.1.+ | Th/Ts
Control 50,4+4,6 41,6+1,5 52,8+1,5 32,6+3,7 3,2+0,3 1,3+0,1
Grup 1 51,3+4,6 41,7+2,6 52,5+2,8 35,5+4,2 3,2+0,6 1,3+£0,2
Grup 2 51,3+6,7 40,8+1,4 53,4+1,8 31,3+£7,2 3,1+0,3 1,3+£0,2
Grup 3 50,4+1,9 41,9+0,5 52,1+0,5 31,9+5,7 3,3+0,5 1,2+0,02

Stimularea celulelor imune in culturd pentru 24 h atat cu LPS, cét si cu con A a dus la

cresterea activirii acestora. Celulele imune provenite de la animalele care au primit doze mai mari
de ImunoBoost au prezentat o crestere semnificativd a expresiei moleculei CD69, marker de

activare timpurie exprimat pe limfocite (Tabel. 4-5).

Tabel 4. Efectul administrarii /munoBoost in trei concentratii diferite asupra expresiei moleculei

CD69 pe suprafata limfocitelor la soarece — stimulare cu LPS

Grup LyCD3+CD69+ CD8+CD69+ CD3-CD19+CD69+

CD3-NK1.1.CD69+

medietDS | *p medietDS | *p medietDS | *p mediexDS | *p

13
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Control 11,6+4,1 9,2+2,1 40,3+2,5 18+1,2

Grup 1 12,2425 | 0,8557 8+1,9 0,5048 | 35,9+6,3 | 0,3231 | 16,7+4,1 | 0,6296

Grup 2 28,9+5,2 | 0,0108 27+£3,9 0,0021 | 48,8+43 | 0,0416 | 33,1£3,9 | 0,0031

Grup 3 29+4,5 0,0077 | 26,6£3,3 | 0,0015 | 44,9+49 | 0,224 31,34 0,0051

Tabel 4. Efectul administrarii /munoBoost in trei concentratii diferite asupra expresiei moleculei

CD69 pe suprafata limfocitelor la soarece — stimulare cu con A

Grup CD3-
LyCD3+CD69+ CD8+CD69+ CD3-CD19+CD69+ NK1.1.CD69+

medietDS | *p |mediexDS | *p | medietDS *p medietDS | *p

Control | 48,7+8,4 58,7+9,9 45,1+0,5 27+1,4

Grup 1 50,5£3,2 | 0,7398 | 53,243,5 | 0,4197 | 47,3£5,7 0,5395 22,8+2,9 | 0,0895

Grup2 | 67,6£10,1 | 0,066 70£0,7 | 0,1202 | 66,6£2,5 0,0001 38,2+9,8 | 0,1223

Grup3 | 72,1£23 | 0,0094 | 74£1,1 | 0,0567 | 76,7+0,7 | 3,80E-07 | 29,36t4 | 0,383

Capacitatea de proliferare a limfocitelor B si T a fost evaluatd prin modularea cu
mitogeni, LPS si con A. In cazul cultivarii splenocitelor in prezenta LPS, cresterea semnificativi
a capacitatii de proliferare se observa doar in cazul dozei mari de ImunoBoost comparativ cu grupul
control (Tabel 10). La celelalte doud grupuri capacitatea de proliferare a splenocitelor este similara

cu cea a grupului control.

Tabel 6. Efectul administrarii /munoBoost in trei concentratii diferite asupra proliferarii

limfocitelor la soarece — stimulare cu LPS

Grup Cultura 48 h Cultura 72 h

OD *p Index proliferare OD *p | Index proliferare

Control | 0,12+0,016 0,113+0,004

14
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Grup 1 | 0,112+0,011 | 0,5109 0,93 0,108+0,003 | 0,1688 0,96
Grup 2 | 0,113+0,016 | 0,5826 0,94 0,110+004 | 0,3083 0,97
Grup 3 | 0,167+0,037 | 0,1112 1,39 0,155+0,023 | 0,037 1,36

Tabel 7. Efectul administrarii /munoBoost in trei concentratii diferite

limfocitelor la soarece — stimulare cu con A

asupra proliferarii

Grup Culturi 48 h Cultura 72 h
Index
proliferar
oD *p Index proliferare oD *p e

Control | 0,153%0,016 0,139+0,01
Grup1 | 0,179+0,012 | 0,0842 1,17 0,225+0,066 | 0,0913 1,62
Grup 2 | 0,242+0,036 | 0,0178 1,58 0,209+0,044 | 0,0552 1,5
Grup 3 | 0,283+0,017 | 0,0006 1,85 0,269+0,049 | 0,0102 1,94

Stimularea proliferarii limfocitelor prin modularea cu con A, a aratat ca splenocitele izolate

de la animalele care au primit /munoModulator in doza de 200 mg/kg corp au proliferat aproape

de 2 mai mult decét cele provenite de la lotul control (Tabel 7). Prin acest studiu fiind demonstrat

faptul ca produsul ImunoModulator poate creste numdrul de limfocite, promoveaza activarea si

proliferarea limfocitelor, avand efectul imunomodulator dorit.

Problema pe care o rezolva inventia este legata de stimularea naturala a sistemului

imunitar, intensificarea raspunsul imun in cazul infectiilor, la actiunea radicalilor liberi, a toxinelor

si a stresului, mentinerea stirii de homeostazie si accelerarea procesului de vindecare si

recuperarea in cazul racelilor, gripelor si infectiilor tractului respirator, efectul imunomodulator

fiind demonstrat in vitro unde a fost observata cresterea numarul de limfocite, promovarea

activarea si proliferarea limfocitelor.

15
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REVENDICARI

1. Formula produsului ImunoBoost - supliment alimentar cu proprietati
imunomodulatoare, produs inovativ ce presupune utilizarea unor combinatii optimizate intre
principii active de origine vegetala cu actiune antioxidantd si de origine animald cu actiune
imunomodulatoare, formulate sub forma unui supliment alimentar tip pulbere buvabila.

Produsul ImunoBoost — supliment alimentar cu principii active imunomodulatoare, propus
spre brevetare, are urmatoarea compozitie:

Ingrediente/ doza: colagen bovin hidrolizat — 16,2 g; pulbere din gdlbenus de ou si zer de
colostrum liofilizat - 10,2 g; extract total liofilizat din parti aeriene de Echinacea (Echinacea
purpurea), cu 4 % echinacozide - 1 g; pulbere din extract din fructe de Afin (Vaccinium myrtillus),
cu 40 % proantocianidine — 1 g; laptisor de matca — 0,2 g; agenti antiaglomeranti (stearat de
magneziw/ E470b, dioxid de siliciu coloidal/ E551); indulcitor (glicozide derivate din steviol/

E960); potentiator de aroma (aroma de portocale); conservant (sorbat de potasiu/ E202).

"%



	Bibliography
	Description
	Claims

