Cran berrM SAP-UTI

centreé de canneberges basé sur la science; baies entieres pour prévenir les ITU
) -

Originaires d’Amérique du Nord, les canneberges sont utilisées en médecine depuis
des siécles. Il a été démontré que les proanthocyanidines contenues dans les \
canneberges empéchent l'adhésion fimbriale des bactéries, dont Escherichia coli, ‘
a l'épithélium du tractus urinaire, prévenant ainsi la prolifération bactérienne et
l'infection. Ces composés proanthocyanidines spécifiques, et non l'acidification de
urine, seraient essentiels a la prévention des infections du tractus urinaire (ITU).

INGREDIENTS ACTIFS

Chaque capsule végétale sans OGM contient :
Canneberges (Vaccinium macrocarpon) ............ 600 mg
Fournissant : Proanthocyanidines ............. 27 mg
Provenant a 100 % de canneberges rouges mures
(Vaccinium marcocarpon)

Autres ingrédients : Capsule végétale composée de gommes de glucides végétale et
d’eau purifiée.

Ce produit est sans OGM et végétalien.

Ne contient pas : Gluten, soja, blé, mais, oeufs, produits laitiers, levure, agrumes,
agents de conservation, arome ou colorant artificiels, amidon, ou sucre.

Cranberry SAP-UTI (concentré) contient 60 capsules végétales par bouteille.

DIRECTIVES D’UTILISATION

Adultes : Prendre 2 capsules par jour ou tel qu’indiqué par votre praticien de soins de
sante.

Deux capsules fournissent 54 mg de proanthocyanidines.

INDICATIONS

Cranberry SAP-UTI fournit une dose quotidienne minimale d’environ 54 mg de

proanthocyanidines provenant d’un extrait de canneberge entiére qui peut aider a:
- Prévenir les infections urinaires récurrentes chez les femmes
- Améliorer la santé cardiovasculaire et favoriser la gestion du poids @NFH
- Soutenir la fonction immunitaire et le systéme immunitaire \
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pour la santé.

- ¥

-

PURETE, PROPRETE, ET STABILITE  Wm

Tous les ingrédients énumérés pour chaque lot de Cranberry SAP-UTI ont étée testés Panel-conseil scientifique (PCS)

par un laboratoire externe certifié ISO 17025 pour leur identité, leur puissance, et leur recherche nutraceutique ajoutée
pureté pour atteindre une meilleure santé
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CANNEBERGES ET PROANTHOCYANIDINES

Les canneberges ou Vaccinium macrocarpon sont l'un des trois fruits originaires
d’Amérique du Nord et ont été utilisées depuis des siécles par les autochtones
comme agent médicinal™?. Le jus de canneberge de concentration naturelle est
trés acide (pH de 2,5), astringent et plutot désagréable au gout.

Les canneberges contiennent une grande variété de divers composés responsables
des effets biologiques des fruits®®. Les canneberges fournissent un riche mélange
de phytonutriments contenant des anthocyanidines, des proanthocyanidines,
des glycosides de flavonol, des sucres, des acides organiques et des acides
phénoliques.

Les proanthocyanidines sont un groupe de tannins condensés (composés
polyphénoliques) qui ont été isolés de la canneberge et que lon croit étre
responsables des bienfaits pour la santé associés a la consommation de
canneberges!. Spécifiquement, un apport alimentaire accru en produits de
canneberge est associé a un moindre risque d’infections du tractus urinaire (ITU)
et au maintien de la santé du tractus urinaire 247,

INFECTIONS DU TRACTUS URINAIRE (ITU)

On définit une infection du tractus urinaire comme étant la présence de
microorganismes dans le tractus urinaire, qui comprend la vessie, la prostate,
l'appareil collecteur et les reins®?. Chaque année, aux Etats-Unis, les ITU sont la
cause de plus de 11 millions de visites chez le médecin.

Les ITU sont hautement résistantes aux traitements antibiotiques de premiére
intention®™, et le traitement aux antibiotiques sont associés a des effets
secondaires comme la nausée, la diarrhée, et les infections a Candida'®..

Les ITU sont environ 50 fois plus fréequentes chez les femmes adultes que chez les
hommes adultes; toutefois, les ITU peuvent affecter hommes, femmes et enfants.
On estime que 30 % des femmes vont souffrir d’au moins une ITU pendant leur
viel, et que 25 % d’entre elles auront de fréquentes infections périodiques!®.

Les femmes sont plus sujettes aux ITU parce que leur urétre est plus court,
permettant aux bactéries de monter facilement dans la vessie. La grossesse,
lactivité sexuelle, l'adge, et lemploi de dispositifs médicaux urogénitaux
(p. ex. cathéters) augmentent le risque et la gravité des ITU. Les symptdmes des
ITU incluent le besoin fréquent et urgent d’uriner, une urine trouble, une miction
douloureuse, et une douleur lombaire inférieure?.

MECANISMES D’ACTION

Acidification de U'urine ?

Les canneberges sont trés acides, contenant de lacide quinique, de lacide
malique et de lacide citrique®™>7. Les premiéres recherches ont observé que
l'acide quinique de canneberge produit de grandes quantités d'acide hippurique,
un puissant agent antibactérien excrété dans l'urine*7,

Les chercheurs ont cru pendant des années que l'effet bactériostatique de la
consommation de canneberges était lié a l'acidification de l'urine; toutefois, cette
hypothése ne fut pas confirmée par d’autres études, puisque la consommation de
canneberges n'a produit que de trés légeres augmentations de l'acidité urinaire,
et n'a pas modifié l'activité antibactérienne dans le tractus urinaire®2. Suite au
manque de preuves scientifiques, on ne croit plus que lacidification de l'urine
constitue le mécanisme responsable de l'action des canneberges sur les ITU.

Anti-adhérence

Les ITU sont souvent causées par des bactéries uropathogénes qui sont abritées
par le colon et qui montent dans le tractus urinaire, adhérent aux surfaces
muqueuses, proliférent, et causent linfection. Le pathogéne urinaire le plus
fréquent, responsable de 85 % des ITU, est Escheria coli.

La membrane cellulaire de la bactérie E. coli contient des fibres protéinoides
appelées fimbriae qui s'attachent aisément aux cellules uroépithéliales®. Les
fimbriae d’E. coli produisent deux adhésions fimbriales : type 1 (sensible au
mannose) et type P (résistante au mannose)™?. C'est 'adhérence des bactéries
(E. coli) aux cellules uroépithéliales qui constitue l'étape critique dans le
développement des ITU.

Les canneberges contiennent deux composés antiadhésifs : le fructose et les
proanthocyanidines!“ . Tandis que le fructose empéche l'adhésion fimbriale de
type 1 d’E. coli, les proanthocyanidines empéchent par compétition 'adhésion
fimbriale de type P et la prolifération, menant a une excrétion urinaire accrue
d’E. coli.

Jusqu'a maintenant, il y a des preuves substantielles in vitro et in vivo qui
démontrent que les proanthocyanidines empéchent efficacement 'adhésion de
type P d’E. coli aux cellules uroépithéliales!** de 2 a 10 heures aprés l'ingestion
de canneberges!". Toutefois, puisque les proanthocyanidines sont plus efficaces
pour prévenir l'adhérence bactérienne que pour déplacer les bactéries adhérées

rmations, visitez

aux cellules uroépithéliales, la consommation de canneberge est indiquée pour la
prévention plut6t que pour le traitement des ITU™®.,

CANNEBERGES, ITU ET RECHERCHE EN NUTRITION
Des essais aléatoires d'intervention ont observé un avantage clinique des produits
de canneberge pour prévenir les ITU 10731

Les preuves scientifiques indiquent que les femmes sexuellement actives ayant
des ITU fréquentes bénéficient davantage des effets préventifs de la consommation
de canneberges, avec une réduction associée de 50 % de la morbidité des ITU™,

De plus, les résultats d'un essai clinique aléatoire sur des femmes agées a
rapporté une réduction significative des bactéries et de l'exsudat retrouvé dans
l'urine aprés la consommation de jus de canneberge ™.

Une étude épidémiologique sur les premiéres ITU et les conduites sexuelles a
noté qu'une consommation réguliére de jus de canneberge était associée a un
risque réduit d'ITUM,

En comparaison de leffet préventif des canneberges, il n'y a pas d'études
scientifiques évaluant l'efficacité des produits de canneberge dans le traitement
des ITUM 7L Plus de preuves scientifiques sont nécessaires pour confirmer les
découvertes provocantes obtenues jusqu’a maintenant.

INNOCUITE DES CANNEBERGES

La consommation de canneberges est considérée comme sécuritaire ™. Toutefois,
un apport élevé en jus de canneberge peut avoir un effet laxatif!™. Les canneberges
contiennent des quantités modérément élevées d’oxalate, et Terris et autres.™
ont rapporté que les patients a risque de néphrolithiase (calculs rénaux/urinaires)
devraient éviter les suppléments de canneberges.

En 2004, le Committee on Safety of Medicines a averti les praticiens de soins
de santé de la possibilité d'une interaction entre la warfarine et le jus de
canneberge™l. Toutefois, on ne sait pas si d'autres produits de canneberge,
comme les capsules ou les concentrés, pourraient aussi interagir avec la warfarine,
bien que la prudence soit de mise. Il n'y a présentement pas assez d'information
disponible pour évaluer linteraction entre la consommation de canneberges et
l'utilisation de suppléments alimentaires et de médicaments.

ACCEPTABILITE DES PRODUITS DE CANNEBERGE

Le cocktail de jus de canneberge, une boisson sucrée et hypercalorique
contenant environ 27-33 % de jus de canneberge, est la forme la plus courante de
consommation de canneberges["?. Toutefois, a cause des taux élevés d'abandon
des patients dans les recherches cliniques liés a l'intolérance de la consommation
prolongée de jus de canneberge, les capsules de canneberge pourraient étre
mieux tolérées!™.

De plus, une étude menée par Strothers” a établi que les comprimés de
canneberges sont plus rentables que le jus de canneberge biologique. Donc,
avec des résultats cliniques similaires, la prise de suppléments de canneberge
(capsules ou comprimés) peut &tre une meilleure alternative que de boire du jus
de canneberge pour prévenir les ITU.
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Cranberry

SAP-UTI

Concentré de canneberges basé sur la science; baies entieres pour prévenir les ITU

RESUME DE LA POSOLOGIE SPECIFIQUE A L'INDICATION,
BASEE SUR LA RECHERCHE CLINIQUE AUPRES D’HUMAINS*

*Veuillez noter que ces suggestions sont des lignes directrices basées sur les études cliniques. Les preuves de l'efficacité et de la sécurité ont fait 'objet d'une évaluation
qualitative (qualité de l'étude en termes de conception de l'étude, taille de I'échantillon, méthodes d'analyse appropriées, utilisation d’un placébo/contrdle approprié,
biais, etc.) et ont été notées selon une classification a 5 étoiles

Indication  Dose suggérée

SANTE DES FEMMES

Infections
urinaires de la
préménopause’

2 capsules par jour

Infections urinaires
récurrentes?

1a 4 capsules par jour

Anti-adhésion? 2 capsules par jour

Preuves a l'appui et
résultats des études

Une diminution significative

de la récurrence des infections
urinaires et de leur durée dans

le groupe d’intervention. Un
nombre important de sujets n'ont
eu aucune récidive d'infection
urinaire et une différence
significative dans l'apparition de
la premiére infection urinaire.

Réduction significative de
la récurrence des infections
urinaires.

Diminution significative de
l'adhésivité bactérienne dans le
groupe d’intervention.

SANTE CARDIOVASCULAIRE ET METABOLIQUE

Santé
cardiovasculaire“*®

1 capsule par jour

2 capsules par jour

4 capsules par jour

Obésité”®? 4 a5 capsules par jour

2 capsules par jour

2 capsules par jour

Baisse significative des taux

de cholestérol total et de
triglycérides dans le groupe
d’intervention; également, baisse
substantielle des taux moyens
d’insuline et d’HOMA-IR.

Amélioration significative des
grosses particules de LDL et de
la taille des LDL dans le groupe
d’intervention, ainsi qu'une
augmentation substantielle de
l'efflux global de HDL. Un effet
significatif sur le cholestérol
total, le HDL-C, le non-HDL-C, et
le glucose.

Diminution significative des
triglycérides sériques a jeun et
diminution substantielle de la
CRP, de la glycémie a jeun, et de la
tension diastolique.

Baisse significative du
8-isoprostane, indiquant une
diminution de la peroxydation des
lipides, ainsi qu’une différence
substantielle dans les niveaux de
TAG et de nitrate.

Diminution significative du LDL-C
et du rapport cholestérol total/
cholestérol HDL, ainsi qu'une
réduction substantielle du LDL-C
et des taux de cholestérol.

Baisse significative des niveaux
de MMP-9, ainsi qu’une baisse
significative des niveaux de
nitrites/nitrates (NOx) dans le
plasma et des niveaux d'apoAl
circulants.

Plan de l'étude

Etude pilote randomisée, en
double aveugle, contrélée par
placébo (n = 115; 26 semaines).
Extrait de canneberge avec

36 mg/j de proanthocyanidines
de canneberge (PAC). Plus

de 5 x 108 UFC par gélule de
Lactobacillus acidophilus PXN35 et
de Lactobacillus plantarum PXN47.

7 tudes controlées randomisées
(n =1498; 6 a 12 mois). 7,5 g/j de
concentré de canneberge ou 120 a
480 ml/j de jus de canneberge ou
500 mg/j d’extrait de canneberge
en poudre avec 2,8 a 224 mg/j de
PAC de canneberge.

Etude randomisée, en double
aveugle, croisée, contrdlée par
placébo (n = 24; 1 semaine).

120 mg/j d’extrait de canneberge
avec 36 mg de PAC + 60 mg d'acide
ascorbique.

Etude randomisée, en triple
aveugle, controlée par placébo,
congue en paralléle (n = 110;

6 mois). 144 mg/j de canneberge.

Etude randomisée, en double
aveugle, controlée par placébo,
croisée sur 2 périodes (n = 40;
8 semaines). 500 ml/j de jus de
canneberge.

Etude randomisée, en double
aveugle, controlée par placébo,
a bras paralléles (n = 56;

8 semaines). 480 ml/j de jus de
canneberge hypocalorique (LCC))
avec 118 mg de PAC.

Etude pilote randomisée, en
double aveugle, contrlée par
placébo et congue en paralléle
(n = 35; 8 semaines). 450 ml/j de
jus de canneberge hypocalorique
avec 143,6 mg de PACs.

Etude randomisée, en double
aveugle, contrdlée par placébo

(n =30; 12 semaines). 500 mg/j de
poudre d’extrait de canneberge.

Etude pilote (n = 30; 12 semaines).
Cocktail de jus de canneberge
hypocalorique (semaines 1-4 :

125 ml/j, semaines 5-8 : 250 ml/j,
et semaines 9-12 : 500 ml/j).

A l'usage exclusif des professionnels de la santé.

Mesures des
résultats / critéres de
sélection des études

Dépistage par analyse et
culture d'urine, enregistrement
des symptomes de l'infection
urinaire, y compris la dysurie,
la fréquence urinaire, l'urgence,
la douleur suspubienne, et
'hématurie.

Risque de récidive de linfection
urinaire.

Examen des souches
bactériennes E. coli ATCC25922
et E. coli ATCC35218, indice
d’adhésion bactérienne.

Profil lipidique, y compris

le cholestérol total (CT), les
triglycérides (TG), le cholestérol
des lipoprotéines de haute
densité (HDL-C), et le cholestérol
des lipoprotéines de basse
densité (LDL-C) et mesures
glycémiques (glycémie a jeun
[G)] et taux d'insuline).

Pression artérielle systolique
centrale ou pression diastolique
centrale ou brachiale, TC, TG,
HDL-C, LDL-C, glucose, protéine
C-réactive de haute sensibilité
(CRP) sérique, HDL sérique.

Glycémie, cholestérol sérique
total, HDL, LDL, concentrations
de TG, concentration d’insuline
sérique, HOMA-B, et CRP.

Modifications de la sensibilité
a linsuline et des facteurs

de risque cardiovasculaire, y
compris la réactivité vasculaire,
la pression artérielle, le RMR, la
tolérance au glucose, les profils
lipidiques, et les biomarqueurs
du stress oxydatif.

Changements dans les profils
lipidiques, les lipoprotéines
oxydées de basse densité
(ox-LDL), le contrdle de la
glycémie, les composants du
syndrome métabolique, la
protéine C-réactive (CRP), et
U'excrétion urinaire d’albumine
(UAE).

Indices anthropomeétriques,
pression artérielle, TC, TG, HDL-C,
LDL-C, VLDL-C, niveaux de MMP-9,
et concentrations de NOX.

Evaluation
de la qualite
des preuves

Sécurité

Aucun effet indésirable grave
n'a été signalé (distension
abdominale et diarrhée).

Aucun effet indésirable grave n'a
été signalé (troubles gastro-
intestinaux).

Aucun effet indésirable grave n'a
été signalée.

Aucun effet indésirable grave n'a
été signalé.

Aucun effet indésirable grave n'a
été signalé.

Aucun effet indésirable grave n'a
été signalé.

Aucun effet indésirable grave n'a
été signalé (diarrhée, phlébite,
perte de poids).

Aucun effet indésirable grave n'a
été signalé.

Aucun effet indésirable grave n'a
été signalé



Suite

SANTE URINAIRE

Infections urinaires 2 capsules par jour
récurrentes 01121

1 capsule par jour

1 capsule par jour

1 capsule par jour

SANTE IMMUNOLOGIQUE

Activité
antiadhésion ™1

1 capsule par jour

8 capsules par jour

2 capsules par jour

Antiinflammation” 2 capsules par jour

REFERENCES

Diminution significative du
nombre de bactéries, du test
d’hémagglutination résistant au
mannose (MRHA), et de l'adhésion
bactérienne.

Réduction significative de la
récurrence de l'infection urinaire
ainsi que de la durée moyenne
de l'infection urinaire et de la
nécessité d’une consultation
médicale.

Diminution significative du
nombre moyen d'infections
urinaires dans le groupe
d’intervention, et un nombre
important de patients recevant
des canneberges ne présentaient
plus de symptomes.

Baisse significative du nombre
moyen d’infections urinaires dans
le groupe d’intervention, ainsi
qu’une baisse substantielle du
nombre d’infections urinaires
signalées au registre.

L'étude pilote a montré une
activité antiadhésion ex vivo
significative dans les deux groupes
d’étude, et l'étude clinique a
montré une activité antiadhésion
substantielle dans les deux
groupes d’étude.

Augmentation significative de
l'activité antiadhésion urinaire
contre les E. coli de type P, ainsi
qu'un effet antiadhésion ex vivo
substantiel sur E. coli de type 1.

Activité antiadhésion significative
contre E. coli fimbrié chez les trois
participants ayant recu le produit
testé.

Changements significatifs des
niveaux d'interféron-y indiquant
des effets antiinflammatoires,
ainsi qu'une diminution
substantielle de l'endothéline-1

et une augmentation de l'oxyde
nitrique et du rapport glutathion
réduit : glutathion oxydé, CRP a
jeun, et niveaux d'insuline sérique.

Etude prospective randomisée,
controlée par placébo (n = 72;
12 semaines). 60 mg/j de PAC.

Etude pilote contrélée par placébo
(n = 44; 2 mois). 20 mg/j d'extrait
de canneberge avec 36 mg de PAC.

Etude pilote contrélée par placébo
(n =36; 2 mois). 20 mg/j d’extrait
de canneberge avec 36 mg de PAC.

Etude pilote de registre (n = 43;
60 jours). 20 mg/j d’extrait de
canneberge avec 36 mg de PAC.

Etude 1: Etude pilote randomisée,
en double aveugle, contrdlée

par placébo (n = 10; 1 semaine).
450 ml/j de boisson a l'extrait de
canneberge (CEB) ou de boisson
a l'extrait et au jus de canneberge
(CEJB) avec 4,4 mg et 5,7 mg de
PACs.

Etude 2: Randomisée, en double
aveugle, contrdlée par placébo

et croisée (n = 59; 1 semaine).

450 ml/j de CE)B ou 240 ml de
cocktail de jus de canneberge
hypocalorique (LCJC) avec 6,8 mg
et 4,6 mg de PAC.

Etude pilote randomisée, en
double aveugle, contrlée par
placébo, en croisement (n = 20;
36 heures plus période de rodage
de 7 jours). 18 g/j de canneberge a
macher avec 240 mg de PAC.

Etude randomisée, en double
aveugle, controlée par placébo,
ex vivo, aigiie, croisée (n = 20;

36 heures plus période de rodage
de 7 jours). 500 mg/j d'extrait de
canneberge (3 produits testés
différents) avec 36 mg de PAC.

Etude randomisée, en double
aveugle, controlée par placébo,
en paralléle (n = 78; 8 semaines).
450 ml de boisson a base d’extrait
de canneberge, hypocalorique et
riche en polyphénols.

Modification ou réduction de

la récurrence des infections
urinaires, MRHA, et détection de
la formation de biofilms sur les
sondes urinaires.

Comparaison du nombre
d’infections urinaires, du
nombre de sujets exempts

de symptomes, de la durée
des épisodes d'infections
urinaires, de la nécessité d'une
intervention médicale, et d’'une
analyse d'urine normale.

Nombre d'infections urinaires et
nombre de sujets ne présentant
pas de symptomes.

Nombre d'infections urinaires et
nombre de sujets ne présentant
pas de symptomes.

Evaluation de l'activité
antiadhésion par test
d’hémagglutination.

Activité antiadhésion urinaire
contre E. coli P-fimbrié et activité
antiadhésion urinaire contre

E. coli de type 1.

Mesure de l'activité antiadhésion
contre les E. coli P-fimbriés des
échantillons urinaires.

Evaluation des biomarqueurs
du stress oxydatif et de
linflammation, des paramétres
du métabolisme lipidique, de la
glucorégulation, et du statut des
polyphénols.

@)NFH

Aucun effet indésirable grave n'a
été signalé (constipation).

Aucun effet indésirable grave n'a
été signalée.

Aucun effet indésirable grave n'a
été signalé.

Aucun effet indésirable grave n'a
été signalé.

Aucun effet indésirable grave n'a
été signalé.

Aucun effet indésirable grave n'a
été signalée.

Aucun effet indésirable grave n'a
été signalé.

Aucun effet indésirable grave n'a
été signalé.
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