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Pycnogenol® para unas Venas Sanas

Las venas de nuestro cuerpo devuelven la sangre con bajo contenido de oxigeno y nutrientes al corazén.
A diferencia de la sangre arterial, que es transportada de manera activa por impulsos desde el corazén, la
sangre venosa es transportada de manera pasiva por compresién de las venas a lo largo de una serie de
valvulas que permiten el movimiento sélo en una direccién, conduciendo la sangre hacia el corazén.

La sangre en las venas de la zona inferior de las piernas tiene la mayor distancia de viaje y tiene que vencer
la fuerza de la gravedad. Cuando las valvulas venosas no soportan totalmente la fuerza de la gravedad,
la sangre se acumula en las extremidades inferiores. Las venas pueden no soportar la presion y el fluido
atraviesa las paredes de los vasos en los tejidos, lo que el individuo afectado experimenta como piernas y
pies hinchados. La hinchazén congestiona el drenaje linfatico haciendo que los fluidos queden atrapados
y por tanto persista la hinchazén, lo cual conduce gradualmente al desarrollo de una insuficiencia venosa
crénica. Asimismo la hinchazén puede contrarrestar la perfusion del tejido con sangre arterial, privando al
tejido de oxigeno y nutrientes. Ademas de la hinchazén, los sintomas tipicos pueden ser picazén de la piel
en las piernas y los pies, dolor, calambres y cansancio de piernas, decoloracién de la piel y la aparicién de
nuevas venas varicosas.

Si se deja sin tratar, la situacion puede deteriorarse aun mas con la rotura de diminutos capilares en la piel,
produciendo una decoloracién hacia un tono marrén y heridas mal cicatrizadas (ulceras). Un riesgo grave
es la posibilidad de sufrir una trombosis que pueda obstruir un vaso o incluso trasladarse a otra zona del
cuerpo.

En general, los periodos prolongados en posicién sentada o de pie aumentaran el riesgo de desarrollar
una insuficiencia venosa crénica (IVC). La estadistica sugiere que existe una mayor incidencia en mujeres,
incluso mas durante el embarazo. Tener sobrepeso o haber sufrido una trombosis venosa profunda puede
conducir al desarrollo de una IVC. El hecho de que las valvulas venosas no pueden curarse ni repararse qui-
rirgicamente es el responsable de que la IVC necesite ser tratada lo antes posible para detener el avance
de la enfermedad.

Pycnogenol® fortalece las venas y reduce 4
el derrame de fluidos

Pycnogenol® contribuye de dos maneras indepen-
dientes entre s a prevenir y disminuir la acumulacién
de fluidos en los tejidos.

Pycnogenol® fortalece las paredes capilares y las hace
mas resistentes contra la presion con la consiguiente
reduccién de emision de fluidos en los tejidos. Més
alla del fortalecimiento de las paredes de los vasos
sanguineos Pycnogenol® también mejora la funcion
endotelial con la mejora de la sintesis del éxido nitrico,
gue a su vez libera la constriccion de los vasos sangui- (
neos. Asi, la sangre fluye mas facilmente en contrapo- ) 4

sicion al paso de cantidades excesivas de fluidos en los - _ _ _ J

0065 °

| Horphag Research, Ginebra, Suiza | Horphag Research Asia, Shanghai, China | Horphag Research, Hoboken, USA | www.pycnogenol.com | ©HORPHAG | 3




PYCNOGENOL

Venas sanas

tejidos. Es importante observar que es necesario que
los fluidos sanguineos atraviesen las paredes de los
vasos sanguineos para nutrir los érganos de nutrien-
tes y suministrar oxigeno. Sin embargo, cuando au-
menta la presion, los vasos sanguineos pueden derra-
mar cantidades excesivas de fluido en el tejido, donde
pueden quedar atrapadas, especialmente cuando el
drenaje linfatico es insuficiente lo que luego hace re-
ferencia a un edema.

Pycnogenol® mejora la funcién endotelial tanto en
voluntarios sanos como en pacientes con enfermeda-
des cardiovasculares (Nishioka et al., 2007; Enseleit et
al., 2012). Al restaurar la funcién endotelial disminui-
da por una insuficiencia venosa crénica, Pycnogenol®
mejora el flujo sanguineo. La disminucién de la pre-
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sion resultante estabiliza el exceso de flujo del fluido
a través de las paredes capilares de los tejidos. Otros
estudios han sefalado los efectos de Pycnogenol®
en el fortalecimiento de las paredes de los vasos san-
guineos, haciéndolos mas resistentes a la presion.
Pycnogenol® fortalece la membrana base de los vasos
sanguineos fortaleciendo el coldgeno e inhibiendo las
metaloproteinasas de matriz para que no destruyan el
tejido conjuntivo.

Pycnogenol® ayuda a las personas sanas a
prevenir la hinchazén

Los beneficios de Pycnogenol® para disminuir la hin-
chazén de las extremidades inferiores pueden obser-
varse también en individuos sanos. Se demostré en
169 personas sanas que viajaron en vuelos interna-
cionales con una duracién entre siete y doce horas
(Cesarone et al., 2005).

4 . . .
Aumento de la circunferencia del tobillo en vuelos

+11%
+6%

100%

Salida Llegada (7-12 h)

@ Pycnogenol® @ Placebo

La experiencia normal serfa que la zona inferior de las
piernas y los pies se encuentren algo hinchados a la
llegada, lo que se suele observar cuando se vuelven
a colocar los zapatos. En el estudio con pasajeros de
aerolineas, se realizaron medidas de la circunferencia
del tobillo antes de la salida y de nuevo justo tras la
llegada. En este estudio un grupo de pasajeros que
recibieron comprimidos de placebo o sustancia inac
tiva tuvieron un aumento medio de la circunferencia
del tobillo de un 11% tras la llegada. Otro grupo de
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pasajeros que recibieron Pycnogenol® antes de la sa-
lida presentaron un aumento medio de hinchazén de
los tobillos de sélo la mitad comparativamente.

Pycnogenol® es mas eficaz en la mejora de
la hinchazén de las piernas que las medias
de compresion

La opcién mas comun de tratamiento para el alivio de
la hinchazén en las piernas son las medias de com-
presion. Estas estan disefiadas especialmente para
proporcionar una compresion gradual, aplicando la
mayor presiéon en los tobillos y menos presién en las
caderas en un intento de compensar el efecto de la
gravedad.

( Grado de hinchazén de tobillos )

23
2.0
-13%
15
-35%

Tratamiento de 8 semanas

@ Pycnogenol® @ Compresion
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En un estudio usando pletismografia con medidor
de presién en pacientes con edemas como resulta-
do de una insuficiencia venosa crénica, Pycnogenol®
demostrd ser mas eficaz, disminuyendo los edemas
en un 35%, mientras que las medias de compresion
disminuyeron la hinchazén en un 13% en compara-
cién con el grupo de control (Cesarone et al., 2010).

Curiosamente, un tercer grupo que llevaba medias
de compresion y que tomaba un tratamiento oral de
Pycnogenol® mostrd ademas una reduccion significa-
tivamente mayor de la hinchazéon global del tobillo
en un 41%.

Pycnogenol® mejora de manera rapida los
sintomas de la insuficiencia venosa en estu-
dios de doble ciego controlados con placebo
Hasta la fecha Pycnogenol® ha sido analizado en 25
estudios clinicos con méas de 1000 pacientes para
identificar sus beneficios para la salud, en relaciéon con
la salud venosa. (Gulati, 2013).

En un estudio corriente de doble ciego, controlado
con placebo Pycnogenol® mejoré de manera signifi-
cativa tres de los sintomas mas comunes relacionados
con la hinchazén, la sensacion de pesadez de las pier-
nas y el consiguiente dolor de las piernas tras un tra-
tamiento de 30 dias (Arcangeli, 2000). El tratamiento
con Pycnogenol® durante mas de 30 dias proporcio-
né un mayor alivio sintomatico. El placebo contribu-

Dolor sintomatico

100% 100%

30 dias

Comienzo 60 dias Comienzo

@ Pycnogenol® ® Placebo

@ Pycnogenol®

Hinchazén sintomatica

-7%

30 dias

® rlacebo

~N

Pesadez sintomatica

-3% +0%

100%

-54%

60 dias

30 dias

Comienzo 60 dias

@ Pycnogenol® ® Placebo

J
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yo solo de manera poco importante a la mejora de
los sintomas. Los resultados de los sintomas clinicos
individuales, el dolor, la hinchazén y la sensacién de
pesadez en las piernas para ambos grupos se ilustran
arriba.

Otro estudio de doble ciego controlado con placebo
ha identificado igualmente el alivio sintomatico tras la
toma de complementos con Pycnogenol® y ha estu-
diado mas a fondo la presién venosa antes y después
del tratamiento. Mientras el tratamiento con placebo
dio como resultado una reduccién poco importan-
te de la presion venosa, los pacientes tratados con
Pycnogenol® mostraron una disminucion significativa
de la presiéon venosa en 5mmHg que se corresponde a
una reduccién del 10% (Petrassi et al., 2000).

Ademas se demostré que Pycnogenol® era beneficio-
so para mejorar de manera significativa los sintomas
en individuos con una insuficiencia venosa mas grave
(Cesarone et al., 2006). Tales casos se caracteriza-
ban por una presiéon venosa ambulatoria mayor de
50 mmHg. En un estudio controlado se comprobd
que Pycnogenol® era beneficioso para todos los sin-
tomas estudiados, tales como la sensacién de “can-
sancio” en las piernas, ademas del dolor, los edemas
y la decoloracion de la piel.

(- .. . .. )
Puntuacion de los sintomas (0-10) en relacion a edema,
sensacion de "cansancio" en las extremidades, dolor,
hinchazén y decoloracién de la piel

Punto de 2semanas  4semanas 8 semanas
referencia

Con Pycnogenol® los sintomas han mejorado rapida-
mente, con una reduccion significativa de un 42%
justo después de dos semanas de tratamiento. Tras
ocho semanas de tratamiento es posible una mejora
significativa en incluso los casos graves de insuficien-
cia venosa con Pycnogenol®.

Pycnogenol® acelera la curacién de las dl-
ceras venosas, una complicacién habitual
de la insuficiencia venosa crénica

En pacientes que sufren insuficiencia venosa crénica
durante largos periodos de tiempo pueden producir-
se ciertas complicaciones. Las hinchazones mencio-
nadas disminuyen el suministro de sangre a la zona
inferior de las piernas y los pies, lo cual priva a la piel
de oxigeno y nutrientes. La piel, normalmente co-
menzando en los tobillos, pero también afectando a
los pies, puede volverse roja y luego decolorarse hacia
un tono marrén o rojizo. Al final pueden producirse
heridas mal curadas (Ulceras venosas). Los estudios
muestran que Pycnogenol® contribuye de manera
significativa a la curacién de las Ulceras venosas.

( Tamano medio de ulcera )

® 6
®» @ o

Punto de 1 semana 3semanas 6 semanas
referencia

@ Pycnogenol®
(mas limpieza,
desinfeccion y vendaje)

@ Grupo de control
(s6lo limpieza,
desinfeccion, y vendaje)

® Pycnogenol® @ Control

0065 °

En comparacién con un grupo de control de pacien-
tes que recibieron la mejor atenciéon posible con una
limpieza, desinfeccién y vendaje de las heridas rea-
lizados regularmente, la toma adicional de comple-
mentos orales con Pycnogenol® aceleré significativa-
mente el proceso de curacién. Tras seis semanas de
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tratamiento con Pycnogenol®, las Ulceras venosas casi
estaban cerradas (Belcaro et al., 2005)

Este estudio identificd un aumento significativo de
la presion parcial del oxigeno en la piel adyacente a
las Ulceras venosas. Asimismo, usando sensores es-
pecificos, se identificd una disminucién de la presion
parcial del dioxido de carbono en las proximidades
de las Ulceras venosas. La recuperacion del suministro
sanguineo de oxigeno y nutrientes se entendidé como
la razén de la curacion de las Ulceras venosas con
Pycnogenol®.

Pycnogenol® restaura la perfusion dérmi-
ca de la zona inferior de las piernas y los
pies

Con instrumentos de Laser Doppler es posible me-
dir el flujo sanguineo en los vasos de la dermis. En
pacientes con insuficiencia venosa grave, con deco-
loracién de la piel en tobillos y pies, se demostrd que
Pycnogenol® mejora de manera significativa el flujo
sanguineo (Cesarone et al., 2006).

La mejora de la perfusion de la piel esta en concor-
dancia con la mejora anteriormente mencionada de
la curaciéon de las Ulceras venosas, al encontrar una
mayor presencia de oxigeno en la dermis.

La causa de una mejora en el flujo sanguineo dérmi-
co se entiende como resultado parcial de una menor

. . . . N\
Mejora del flujo sanguineo en la piel con IVC
(Laser Doppler)
+40%
1 1 +35% |
+27% 1
+7% |
Punto de 2 semanas 4 semanas 8 semanas
referencia
@ Pycnogenol® @ Control
\\§ J
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presion en la zona inferior de las piernas, coincidiendo
con un alivio de los edemas. La mayor contribucién
tiene como raiz la mejora de la funcién endotelial.
Se demostrd en varios estudios incluyendo experi-
mentos farmaco
células endoteliales mas eficaces para generar 6xido
nitrico que estimula la dilatacion de las arterias y de

6gicos que Pycnogenol®, suministra

las arteriolas y en consecuencia lleva a una mayor
perfusiéon de los tejidos (Nishioka et al., 2007).

Pycnogenol® es mas eficaz que los reme-
dios alternativos fleboténicos

Se venden muchos productos excelentes para mejorar
los signos y sintomas de la insuficiencia venosa. La
mayoria de dichos remedios son derivados de plantas,
extractos de plantas o materiales de plantas modifica-
das quimicamente como la troxerutina. Pycnogenol®
ha sido estudiado ampliamente en estudios compara-
tivos controlados y otros regimenes establecidos para
mejorar la insuficiencia venosa.

En uno de esos estudios, Pycnogenol® ha sido com-
parado con la marca Daflon®, produciendo diosmina
y flavonoides hesperidinas como ingredientes activos,
en 86 pacientes con insuficiencia venosa (Cesarone et
al., 2006). Los pacientes recibieron un régimen diario
de 1 g de Daflon® o 150 mg de Pycnogenol® du-
rante un periodo de ocho semanas. Se observé que
la hinchazon del tobillo, evaluada por una pletismo-
grafia con medidor de presién, era significativamen-

-
Reduccion de la hinchazoén del tobillo
[1.9]
[1.8]
[1.6]
4 semanas ‘ 8 semanas
@ Daflon® @ Pycnogenol®
. J
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te menor en un 24% con Pycnogenol® sélo después
de cuatro semanas de tratamiento, lo que no fue el
caso con Daflon®. Tras ocho semanas de tratamiento
se hallé que Pycnogenol® era significativamente mas
eficaz reduciendo edemas que Daflon®.

Este estudio investigd en mayor profundidad los sinto-
mas de dolor, las “piernas cansadas”, las alteraciones
de la piel y los sentimientos subjetivos que producian
la hinchazén al paciente mediante una escala visual
analoga. Como se ilustra por el valor compuesto de
todos estos sintomas, el estudio sugiere un resultado
favorable para Pycnogenol®. El resultado confirma los
estudios iniciales en relacion a la aparicion temprana
de la mejora de los sintomas con Pycnogenol®, que
no requiere mas de cuatro semanas. Daflon®, en una
dosis mucho mayor requiere una toma mas prolonga-
da para conseguir la mejora de los sintomas.

Reduccién total de los sintomas (0-10)

-60%
[3.3]

4 semanas 8 semanas

@ Daflon® @ Pycnogenol®

Varias investigaciones comparativas fueron realiza-
das, como para las presiones parciales dérmicas de
0,y CO,, las cuales mostraron que mejoraban de ma-
nera significativa en el grupo de Pycnogenol®. Con
Pycnogenol® el pO, aumenté en un 16% y pCO, dis-
minuy6 en un 15%. Con Daflon® el pO, aumento en
un 3% y pCO, disminuy6 en un 0,9%.

Se realizd otro estudio comparativo de la eficacia de
Pycnogenol® con el extracto de semilla de la castafa
de indias de la marca Venostasin®.

0065 °

Pycnogenol® mostré ser significativamente mas efi-
caz a la hora de reducir las hinchazones en las piernas
tras dos semanas de tratamiento, existiendo una ma-
yor mejora después de cuatro semanas. Por el con-
trario, se hallé que Venostasin® proporcionaba sélo
un alivio de escasa importancia y nada significativo
de los edemas incluso tras cuatro semanas de trata-
miento (Koch et al., 2002).

Otras elaboraciones han hecho uso de Pycnogenol®
como suplemento a otros ingredientes venotrépicos
existentes. El flavonoide troxerutina (Venoruton®), un
derivado del flavonoide rutina, fue fortalecido ana-
diéndosele un 4% de Pycnogenol®. En un ensayo
comparativo los pacientes con insuficiencia venosa
recibieron una combinacién de 940 mg de troxeruti-
na mas 40 mg de Pycnogenol®, y el grupo de control
solo recibié la troxerutina (Riccioni et al., 2004).

4 2\
La suma de Pycnogenol® hace

a la troxerutina mas eficaz

Efecto mas duradero

88%

<

Sin sintomas
Pacientes

® 0O

tratamiento de 30  tratamiento de 60 limpieza de 30
dias dias dias

@ Pycnogenol®+ troxerutina @ troxerutina

Se hallé que la suma de comparativamente peque-
flas cantidades de Pycnogenol® hacia la troxerutina
significativamente mas eficaz. Ademas, tras la sus-
pensién del tratamiento durante un mes, la mejora
de los sintomas persistid en los pacientes que toma-
ron la combinacién de Pycnogenol® y troxerutina,
mientras que los sintomas volvieron rapidamente en
los pacientes que solo recibieron troxerutina.
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Esta demostrado por estudios clinicos controlados que
Pycnogenol® es mas eficaz que otros flebotonicos
(Gulati, 2013).

Pycnogenol® alivia de manera significativa las :
hinchazones méas eficazmente que el extracto
de semilla de castafia de indias de la marca
Venostasin®

Koch, 2002

Pycnogenol® es més eficaz que la hesperidina,
S . AL Cesarone et al.,
flavonoide citrico, y su derivado semisintético,
A © 2006
diosmina, de la marca Daflon

El suplemento de Pycnogenol® a la troxerutina @ . .

ol O . : ¢ Riccione et al.,
rutoxida semisintetica le proporciona a ésta ~: 2004
mas eficacia que la troxerutina por si sola

Pycnogenol® reduce el desarrollo de
edemas como efecto secundario de una
medicacién contra la hipertension

Pueden producirse edemas con hipertension, debi-
do a la enfermedad en si, mas cominmente debido
al tratamiento antihipertensivo. La medicacion cro-
nica con inhibidores de la ECA (enzima convertidora
de angiotensina) o nifedipina (bloqueante de cana-
les de calcio) normalmente presenta la aparicion de
edemas como efectos secundarios.

Pycnogenol reduce las hinchazones en las piernas
debido a los efectos secundarios de la medicacion
antihipertensiva

e

Sin efectos
Placebo

Placebo

Reduccién de | Reduccién de
edemas con ! edemas
Pycnogenol con Pycnogenol

Tratamiento de 8 semanas Tratamiento de 8 semanas
usuarios de nifedipina usuarios de inhibidores de la ECA

- J

Pycnogenol® disminuye eficazmente los edemas en pa-
cientes hipertensos debido a su medicacién con nife-
dipina o inhibidores de la ECA (ramipril o trandolapril)
El grupo de control que recibié el placebo no presenté
una disminucion de los edemas mientras tomaban far-
macos antihipertensivos (Belcaro et al., 2006).

PYCNOGENOL

Venas sanas

Insuficiencia venosa y complicaciones
tromboéticas

Los individuos con problemas venosos crénicos vi-
ven con un riesgo elevado de sufrir una trombo-
sis, normalmente también llamada como flebitis.
Pycnogenol® si contribuye a la prevencion de la
agregacion plaquetaria debida a la restauracion de
la sintesis endotelial del éxido nitrico (Pltter et al.,
1999). Los efectos preventivos de Pycnogenol® para
tolerar la trombosis se han demostrado en pasaje-
ros de aerolineas. Mientras que un grupo de control
desarrollé una trombosis transitoria limitada, otro
grupo tomando Pycnogenol® antes y durante el vue-

lo, se vieron liberados de desarrollar una trombosis
(Belcaro et al., 2004).

Una trombosis en la pierna, especialmente en una
vena profunda, puede ser también la causa del desa-
rrollo de una insuficiencia venosa. La acumulacién de
sangre y la hinchazén debidas al codgulo de sangre
puede destruir las valvulas venosas y aproximadamen-
te cada segundo el individuo afectado puede desa-
rrollar signos y sintomas de insuficiencia venosa con
posterioridad.

La mejor proteccién posible para los sujetos que
sufran una trombosis venosa profunda es el uso
continuo de medias de compresion. En un estudio
comparativo, los individuos que sufrieron un Uni-
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co episodio de trombosis venosa profunda sin mas
complicaciones, fueron tratados durante un afio con
medias de compresiéon o recibieron complementos
con Pycnogenol®, un tercer grupo recibié ambos tra-
tamientos (Errichi et al., 2011).

4 )
Pycnogenol® disminuye la presion venosa

en pacientes tras una trombosis

Punto de referencia Tratamiento de un afo

-6-8%

AR
combinacion )
tratamiento ™ % 12.8%

@ Pycnogenol® @ Compresién

Se descubrié que Pycnogenol® reduce la presion en
las venas de modo comparativo a las medias de com-
presiéon. En cualquier caso, la compresion deberia ser
un tratamiento corriente, y el estudio sugiere que la
toma de complementos adicionales con Pycnogenol®
seria beneficioso.

Se hallé durante un ensayo de un afio que Pycnogenol®
aporta un mayor alivio de los edemas y sintomas re-
lacionados (dolor, extremidades cansadas, hinchazén
subjetiva, alteraciones en la piel) que las medias de
compresion. Los resultados de un tercer grupo de pa-
cientes que recibieron un tratamiento combinado vol-
vieron a indicar la superioridad del alivio sintomatico
con el uso de las medias de compresion y la toma de
complementos con Pycnogenol®.

0065 °

En conclusién, Pycnogenol® es beneficioso tanto
para la prevencion de los problemas de salud veno-
sa, como para el alivio de los sintomas de las piernas
hinchadas. Pycnogenol® ayuda a tratar desde la raiz la
insuficiencia venosa, aliviando la presion en las venas.
Otras consecuencias problematicas, como la decolo-
racion de la piel y las heridas de los tobillos y pies
pueden ser tratadas eficazmente mediante la toma de
complementos con Pycnogenol®.

Esta demostrado en 25 estudios con mas de 1000 personas
que Pycnogenol® ayuda a la salud venosa (Gulati, 2013).

Pycnogenol® ayuda a las venas también en

individuos sanos como los pasajeros de aer- | Cesarone et al.,
olineas a la hora de disminuir las hinchazones 2005

de los pies y los tobillos :

Pycnogenol® es eficaz en la mejora de formas
leves y graves de insuficiencia venosa, con un i Arcangeli, 2000
efecto duradero

Pycnogenol® presenta una mayor eficacia que i  Koch, 2002
otros remedios flebotanicos para el aliviode Cesarone et al.,
los sintomas de insuficiencia venosa 2006

Pycnogenol® es adecuado como medida ¢ Errichi et al
preventiva para la proteccion del desarrollo de : 5011 N
los sintomas de insuficiencia venosa H

Pycnogenol® posee un registro de rastreo de seguridad bien
documentado (Oliff, 2009)
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