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Nueva generacion de adyuvantes
naturales en oncologia integrativa
basados en la MicolnmunoBiotica
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Nueva generacion de adyuvantes naturales en oncologia
integrativa basados en la MicolnmunoBiética.

La solucién natural para rejuvenecer la microbiota intestinal
y ayudar a la calidad de vida de tus pacientes.
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FORMULAS ONCO 2.0°®

MicolnmunoBiética:
Novedad mundial del equipo [+D+i de Hifas da Terra

Los resultados de la investigacion puntera en Oncologia Clinica avalados por la Universidad de Santiago de Com-
postela (USC) culminan en el desarrollo de la nueva linea adyuvante Onco 2.0°. Basada en la MicolnmunoBiética, un
nuevo concepto en el tratamiento integrativo acufiado por el equipo de |+D+i de Hifas da Terra (HdT) implica una revo-
lucion en el campo de la oncologia. Férmulas testadas en ensayos clinicos doble ciego, randomizados contra placebo.

LINEA ONCO 2.0®: FORMATO Y COMPOSICION

1. FERMENTADO LiQUIDO NANOEMULSIONADO

* Extractos de hongos medicinales nanoemulsionados,
biodisponibles y sinérgicos

* Fructooligosacdridos

« Concentrado de acerola organica

 Fuente de vitaminas y selenio

2. PROBIOTICOS HDT

Lactobacillus plantarum (1000 millones 0 10° UFC/céps)
Lactobacillus brevis (1000 millones o 10° UFC/céaps)

3. JERINGA DOSIFICADORA

Nuevo formato que incorpora una jeringa dosificadora. Permite
una posologia adaptada al peso del paciente ofreciendo una dosi-
ficacién basada en la medicina mds personalizada.

Probiotics
Hdl

Mico-Inco

MODO DE EMPLEO:

Agitar levemente antes de usar. Una vez abierto cerrar bien el
frasco, guardar en refrigeracién (2- 8 °C), y consumir prefe-
rentemente antes de 40 dias.

Es normal percibir cierta salida de aire al abrir la nanoemul-
sién al tratarse de un producto fermentado. Las variaciones
en sabor, color y olor del producto también se consideran
normales.

www.hifasdaterra.com

DOSIS DIARIA RECOMENDADA:

0.15 mi/kg de peso corporal en ayunas por la mafiana

1 capsula/dia después de la toma de la nanoemulsién



LINEA ONCO 2.0®

1. FERMENTADO LIQUIDO NANOEMULSIONADO:

Se trata de un fermentado formulado en una compleja nanoemulsién, inspirada en la accién de la MicolnmunoBiética
(o Micoinmunoterapia simbidtica), un fermentado 100% natural, ecolégico* a base de hongos medicinales prebidticos.

Onco 2.0%: dnico fermentado liquido
estabilizado en el mundo a base de
extractos de hongos medicinales na-
noemulsionados patent pending que
incluye probidticos en estado latente.

COMPOSICION DEL FERMENTADO LIQUIDO DE ONCO 2.0®: &
* Extractos de hongos exclusivos de HdT cuyas cepas han sido seleccionadas % £ ;gyj".(, y s;‘jﬁ,'}"*? g 5“'“‘"”"::,

de nuestra Hifas Micological Bank®: puros, nanoemulsionados y ecoldégicos* s 2% ,.,"i'\ by +
« Probidticos seleccionados de manera natural por el hongo: Lactobacillus plan-

tarum, Lactobacillus brevis y el producto de los mismos en forma de metabo-
litos secundarios

* Prebidticos en forma de fibra fingica y FOS e I ) "ol Wyl 1

i . 0" %28 'Lﬁ,»ww_';-{

* Fuente de vitaminas y selenio 'y *.""umr,; ST 5 .
"‘ P g i + 'o

*A excepcion de Cordyzumib® (extracto de C. sinensis CS4 obtenido por fermentacién en biorreactor) .i .’.".‘ \ ‘“ 5@ Iﬂﬁ,‘gI

Fotografia de m|croscop|a de Ia nanoemulsmn
MicolnmunoBiética de Onco 2.0°.

2. PROBIOTICOS DE REFUERZO EN CAPSULAS:

Todas las férmulas de Onco 2.0° son simbiéticas: estdn disefiadas para que el paciente oncoldgico pueda reforzar la accién
prebidtica de los hongos medicinales en la microbiota intestinal con la toma de probidticos en capsulas gastrorresistentes.

Mayor efecto en la Microbiota

. . Se ha demostrado su papel:
MICOINMUNOBIOTICA SIMBIOTICA: . . . .
« Estabilizando la microbiota y reduciendo la

inflamacién intestinal in vivo al combinar

Fermentado Probiéticos .
RN , . ambas cepas (L. plantarum y L. brevis)®
(Nanoemulsién liquida) (caspulas gastrorresistentes) pas (L. p y )
Hongos medicinales Cepas de Lactobacillus » Prevencién de la mucositis derivada de la

guimio y radioterapia‘®

» Reduccidn del vomito y la flatulencia en pa-
cientes oncolégicos®

* Incremento de la masa muscular in vivo®,
previniendo la caquexia asociada al trata-
miento oncolégico

3. NUEVA JERINGA DOSIFICADORA:

Gracias a la incorporacién de la nueva jeringa dosificadora ahora la
dosificacion es personalizable, se ajusta exactamente al peso del Novedad:

paciente y la administracion resulta mas comoda. Onco 2.0® permite la posologia

Ademés el agradable sabor y consistencia de las nuevas formulacio- en pacientes pediatricos.
nes resultan de facil administracion en pacientes con mucositis.

www.hifasdaterra.com 5
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FORMULAS ONCO 2.0®

Material de uso exclusivo para profesionales de la salud.

LINEA ONCO 2.0®

RESET DE LAS POBLACIONES DE LA

MICROBIOTA INTESTINAL Y AUMENTO DE LA

DIVERSIDAD FILOGENETICA DEMOSTRADO EN
LOS ENSAYOS DE MICO-DIGEST 2.0°

e S

Candidatus sp. Bifidobacterium adolescentis Lactobacillus plantarum
Lactobacillus brevis
RESET DE LA MICROBIOTA Lactobacillus rhamnosus GG

€ >

REJUVENECIMIENTO DE LA MICROBIOTA INTESTINAL

\ J

CANDIDATUS SP: PROBIOTICO NEONATAL

Candidatus sp. es una bacteria filamentosa segmentada tipica de la inmunidad innata presente en el neonato, tal y
como apoya Nature ®. La aparicién de Candidatus sp. in vivo en la microbiota intestinal estd documentada en el ensayo
in vivo avalado por la USC detallado a continuacién (ver apartado Ensayos in Vivo). Su reaparicién en modelos in vivo
carcinogénicos tras 3 meses de la suplementacién con Mico-Digest 2.0° implica un reset de la microbiota a un tiempo
neonatal como nueva herramienta terapéutica para la modificacion de la microbiota en el paciente oncoldgico.

BIFIDOBACTERIUM ADOLESCENTIS: PROBIOTICO REJUVENECEDOR

Presente en toda la etapa de la vida, abunda especialmente en la juventud y disminuye con la edad . Se trata de una
cepa probidtica altamente documentada que aumenta en presencia de Herizumib(R) (ver apartado de Ensayos In vitro).
Su abundancia implica una microbiota mas joven.

LACTOBACILLUS RHAMNOSUS GG

Lactobacillus rhamnosus GG es una de las cepas probidticas mas reconocidas y documentadas ™, con un papel desta-
cado en el paciente oncolégico ®, que aumenta en presencia de Herizumib® (ver apartado de Ensayos In vitro).
LACTOBACILLUS PLANTARUM Y BREVIS: 2 GRANDES EN EL PACIENTE ONCOLOGICO

Con biotecnologia basada en la observacién natural, se han evaluado los probidticos que crecen espontdneamente en
los extractos fungicos ecoldgicos empleados en las férmulas de Onco 2.0°.

Los probidticos, seleccionados por el propio hongo, crecen juntos y pueden producir metabolitos secundarios o post-
biéticos con accion terapéutica que enriquecen el efecto del producto en el paciente oncolégico.

Estos probidticos (L. plantarum y L. brevis) son seleccionados para la incorporacion en capsulas que completan la do-
sificacién del producto, para que se pueda potenciar una actividad simbidtica, como ocurre en el origen de su cultivo.
La combinacién de L.plantarum y L.brevis destaca por su papel estabilizando la microbiota y reduciendo la infla-
macioén intestinal in vivo y posee varios beneficios mitigando varios secundarismos en el paciente oncolégico © ',

BIOTECNOLOGIA DE DESARROLLO PROPIO

El equipo de ingenieria de HdT ha desarrollado una tecnologia innovadora que ha estabilizado el fermentado en naonoe-
mulsién dejando a L. plantarum vy L. brevis en estado latente. Su activacién se produce en el organismo tras la ingesta y son
gastrorresistentes, ejerciendo su funcion probidtica a nivel intestinal.

6 www.hifasdaterra.com



LINEA ONCO 2.0®

UNIVERSIDADE
DE SANTIAGO
DE COMPOSTELA

H|F§§d€iT€RRA SC

MUSHROOM BIOSCIENCE

NACE ONCO 2.0°

La nueva generacion de adyuvantes naturales en on-
cologia integrativa basados en la MicolnmunoBidtica

AVAL CIENTIFICO INTERNACIONAL

Aval cientifico internacional del programa de
doctorado en Investigacion Clinica en Medicina
de la Universidad de Santiago de Compostela.
« ESTUDIOS PRECLINICOS (IN VITRO E IN VIVO)
e ESTUDIOS CLiNICOS EN FASE II

FERMENTADO MICOINMUNOBIOTICO EN NANOEMULSION

Fermentado natural liquido en nanoemulsiéon
unico en el mundo y exclusivo de HdT patent
pending. Contiene extractos de hongos medici-
nales con efecto prebiético demostrado en na-
noemulsion.

PRODUCTO SIMBIOTICO

El fermentado liquido se combina con el refuerzo
adicional de probiéticos en capsulas gastrorre-
sistentes para una accién mas completa sobre la
microbiota intestinal.

NUEVA JERINGA DOSIFICADORA

Permite una posologia personalizable adapta-
da al peso del paciente.

PRIMER FERMENTADO EN NANOEMULSION LiQuIDO
A base de extractos de hongos medicinales donde se de-
muestra su sequridad y eficacia en el paciente oncolégico.

Actividad terapéutica demostrada y Unica de las ce-
pas exclusivas de Hifas da Terra con accién antitumo-
ral directa e inmunomoduladora.

BIODISPONIBILIDAD AUMENTADA EN MAS DE UN 70%.
Mayor efecto en la microbiota y la mucosa intestinal.

» Contribuye a mitigar los secundarismos del tratamiento
oncoldgico y aaumentar la calidad de vida del paciente.

Actividad antitumoral aumentada.

 El empleo del simbiético es la estrategia mas eficaz
para maximizar cualquier efecto anticarcinogénico™,
como el tratamiento oncolégico convencional.

FACILIDAD EN LA TOMA Y OPTIMIZACION DE LA ADMINIS-
TRACION DE LOS HONGOS MEDICINALES

« Dosificacién mas precisa
+ Administracién mds cémoda
« Ahora también posologia en nifios

ESCUCHAR, APRENDER Y MEJORAR

Ademads de la labor de investigacion cientifica por parte de HdT avalada por la USC, la escucha activa, el aprendizaje y nuestra
misién de mejorar la salud y la calidad de vida del paciente oncoldgico tienen como resultado la formulacién de Onco 2.0°.

www.hifasdaterra.com 7
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NACE ONCO 2.0°

Material de uso exclusivo para profesionales de la salud.

LINEA ONCO 2.0®

PATENTE DE NANOEMULSION ASOCIADA A ONCO 2.0°

FORMULAR NO ES MEZCLAR

En Hifas da Terra formulamos para optimizar al maximo la actividad de los hongos medicinales respetando la naturale-
za: los principios activos de los hongos se liberan para ofrecer al paciente mayores beneficios en la salud.

El equipo de I+D+i ha desarrollado una nueva composicion (patent pending) a base de extractos de hongos medicinales que
garantiza niveles efectivos de las biomoléculas activas contenidas mediante el aumento de su biodisponibilidad y liberacién.

LA FORMULACION EN NANOEMULSION DEL EXTRACTO DE CARPOFORO DE HONGO
MEDICINAL EXCLUSIVO DE HdT HA DEMOSTRADO:

e Aumentar la biodisponibilidad y promover la absorcion del hongo para su uso en el

tratamiento y/o prevencién de cancer.

e Aumentar de manera significativa la liberacion del extracto de carpéforo del hongo
medicinal nanoemulsionado vs. sin emulsionar.

e Ademads, la tecnologia empleada en la formulacién de la nanoemulsién basada en hongos
medicinales es exclusiva de HdT: Hifas Nanoemulsion Tech.

Ganozmib

NUEVA FORMULA ONCO 2.0®

AUMENTO ESTABLE DEL 70,4% EN LA LIBERACION DEL EXTRACTO DE REISHI®?

Figura donde se muestra el aumento de la libera-
cion del extracto de Reishi nanoemulsionado en
un 70,39% a los 210 minutos, manteniéndose a
lo largo del tiempo. EI andlisis estadistico mostro
una diferencia significativa entre el perfil de difu-
sién de ambas condiciones (p < 0.05 *).

El ensayo utilizé el sistema de "células de Franz",
una metodologia ampliamente utilizada para eva-
luar la difusién de sustancias in vitro. Estos es-
tudios permiten evaluar el comportamiento y la
eficacia de diferentes formulaciones utilizando
membranas artificiales biomiméticas, proporcio-
nando datos gque dan una buena prediccién de la
biodisponibilidad y la bioequivalencia in vivo.

La patente describe que se espera que Ganozumib
aumente la biodisponibilidad in vivo del extracto de
carpéforo de G. lucidum a nivel epitelial o intestinal.

Liberacién acumulada (%)

NANOEMULSION

Nanoemulsién de extracto acuoso-etandlico de G. lucidum con

un emulgente lipofilico natural

Imagen A

Microscopio de transimision 40X
Extracto de G. lucidum normal

Imagen B

Microscopio de transimision 40X
Extracto de G. lucidum nanoemulsionado

100,00 ==
T5.00 ==
a i . ' a
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E0.00 <+
A
-~ = 5 . " 1] L]
2500 +—a— ¥
L ]
0.00
30 60 90 120 150 180 210 240 2m
tiempo (minutos)
A Ganoztimib

(nanoemulsionado)

. Extracto de carpdéforo de Reishi
(sin nanoemulsionar)

Estosresultadosindicanunaventajaenlaabsorcionybiodisponibilidad
del extracto presente en todas las formulaciones de la linea ONCO
2.0%, frente al extracto de manera independiente 2,

www.hifasdaterra.com



LINEA ONCO 2.0®

EXTRACTOS EXCLUSIVOS MIB DE HIFAS DA TERRA

Hifas da Terra formula con extractos MIB (Hifas® Green Extraction) de hongos medicinales provenientes de cepas exclu-
sivas registradas con actividad terapéutica y sequridad demostradas presentes en Onco 2.0° y otros productos de

la linea Mico-Salud, Patent pending.

Gangzmib

(Extracto de Ganoderma lucidum HdT488 DSM 32782) (Extracto de Hericium erinaceus HdT1428 DSM 34087)

Grifolumib

(Extracto de Grifola frondosa HAT-1178) (Extracto de Cordyceps sinensis HdT CS4 BR*)

*BR: cultivo en biorreactores y extractado exclusivo en Europa

ESTUDIOS PRECLINICOS DE ONCO 2.0°

IN VITRO
1 Herjzimib

A. Herizumib® demuestra un efecto prebiético rejuvenecedor de la microbiota y una sinergia natural con probiéticos
aumentando: Lactobacillus plantarum, Lactobacillus rhamnosus GG"®, dos de las cepas probiéticas con mayor re-
putacién en oncologia. Destacan por su papel revirtiendo la disbiosis intestinal, regulando la permeabilidad intestinal,
moderando la diarrea asociada al tratamiento oncolégico y promoviendo la muerte de células tumorales, entre otros

beneficios™ ™,

HerjzGmib

Cordyzimib

MARCADO EFECTO PREBIOTICO Y POSIBLE SINERGIA NATURAL CON PROBIOTICOS

Herizumib® aumenta significativamente las poblaciones de Lactobacillus sp. (L.plantarum y L.rhamnosus GG)™

Lactobacillus plantarum

0.8

0,6

0.4

0,22

Absorbancia a 600 nm

Oh 24h

Control —@— Glucosa —e—Extracto

Las bacterias probidticas fueron cultivadas hasta 48 horas en medio de cultivo sin suplementar (control negativo),
suplementado con glucosa (suplemento prebidtico, control positivo) o junto al extracto Herizumib®. El crecimiento bac-

Absorbancia a 600 nm

0.8

0.6

0.4

0,2

Oh

Lactobacillus rhamnosus GG

Control

24h

—&— Glucosa —e@—Extracto

teriano se cuantificé mediante absorbancia a 600 nm de alicuotas de los cultivos a 0, 24 y 48 h.

B. Bifidobacterium adolescentis, uno de los primeros colonizadores del intestino al nacer y cuya abundancia sirve
como biomarcador de una microbiota sana® y joven. Factores como la dieta, el estrés y la toma de antibidticos
muestran que disminuye con el tiempo. Fabrica varias vitaminas (folato, vitaminas B6, B12, B1, B2 (riboflavina), B8
(biotina) y C). También estimula la producciéon de GABA in vivo destacando su potencial implicacién en las interac-
ciones del eje intestino-cerebro®®. Ademas, ha demostrado inhibir el crecimiento de tumores al suministrar genes

anticancerigenos al area tumoral y deteniendo la angiogénesis®® 2",

www.hifasdaterra.com
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NACE ONCO 2.0°

Material de uso exclusivo para profesionales de la salud.

LINEA ONCO 2.0®

EFECTO PREBIOTICO ANTIAGING DE LA MICROBIOTA

Herizumib® aumenta el crecimiento de Bifidobacterium adolescentis a las 48 horas de cultivo®™.

Bifidobacterium adolescentis Bifidobacterium adolescentis
14 -
12
By N

£ <
8 0.8 -
)
©
© 06
g : -
3
3
Qo
<

.

-~k

B. adolescentis fue cultivada hasta 72 horas en medio de cultivo sin suplementar (control negativo), suplementado con
glucosa (suplemento prebidtico, control positivo) o junto al extracto Herizumib®. El crecimiento bacteriano se cuantificé
mediante absorbancia a 600 nm de alicuotas de los cultivos a 48 h 'y 72h.

2 Gifolumib Publifed

Grifolumib®y el extracto HAT de Coriolus versicolor muestran actividad antitumoral en 2 lineas celulares cancerosas de
cancer de colon en un estudio publicado en Pubmed ©2:

* Hasta un 80 % de inhibicién del crecimiento tumoral con Grifolumib®

INHIBICION DEL CRECIMIENTO DE CELULAS CANCEROSAS DE COLON (LOVO)

1,5 _
S
2 1
g
2
IS
S 50-60%
o 0,5 °
3 T 80%
° T
0
10 100

G. frondosa (ug/ml)

Concentracién de extractos

10 www.hifasdaterra.com
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LINEA ONCO 2.0®

- Reversion de una morfologia celular tumoral hacia una morfologia de célula sana

Sin Grifolumib® Con G(ifolumib®

«H

\ rJ 5

' "7"

:2

C\ < JC ﬁ‘ e
"\\ f e,

Morfologia mesenquimal ’ Morfoloqm epltellah

tipica de célula cancerosa mds compacta

Los efectos que los extractos de Grifola frondosa y Coriolus versicolor causan sobre las células tumorales se manifies-
tanincluso a nivel morfolégico, revirtiendo la morfologia mesenquimal tipica (células alargadas y dispersas, izda.) hacia
una morfologia epitelial (células compactas, dcha.).

« Coadyuvancia con el gquimioterdpico 5-fluoracilo

EFECTO CITOTOXICO DE GRIFOLUMIB® Y C. VERSICOLOR DE HDT: SINERGIA CON 5-FU.

=+ Contrel
& ol frandoss 250 dgiml

= Contral

W Trametes verabkolor 280 dgimi L

L&) "

o T v T e * T v T
BFu i pgimi §Fubippmi  EFuddiipginl E-Fu b 008 pgimi #Fe i ppimi SFu b pgiml  §-Fe 0000 pgimi S-Fu § 008 pgimi

Se muestra un aumento estadisticamente significativo en citotoxicidad tras 72h al combinar 5-Fu y los extractos ex-
clusivos de Hifas da Terra a una concentracién de 250 microgramos /mL.

Ademds el empleo de los extractos fungicos de HdT empleados tuvieron un efecto inhibitorio en procesos caracteris-
ticos del paso a metastasis (migracidn, invasién y crecimiento independiente del anclaje).

Para mas informacioén sobre este estudio puede solicitar el material HdT de Evidencias en Oncologia a su delegado o0 a
través del Area profesional.

www.hifasdaterra.com 1
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NACE ONCO 2.0°

Material de uso exclusivo para profesionales de la salud.

LINEA ONCO 2.0®

HIFAS
SYSTEM

3 SEGURIDAD

Las isoenzimas de la familia CYP450 son esenciales en las fases iniciales del metabolismo de xenobidticos, lo que in-
cluye a los farmacos de la medicina convencional y los compuestos complementarios. La manera mas comun de deter-
minar posibles interacciones entre nuevos farmacos o substancias bioactivas es mediante la medicién de la accién del
nuevo compuesto sobre distintas enzimas de la familia CYP450.

En el presente estudio, se evalud el potencial inhibitorio de los extractos fungicos incluidos en las formulaciones Onco
2.0° sobre las principales isoformas del CYP450 (CYP3A4, CYPP2D6 y CYP2C9), responsables de la mayoria de los
procesos metabdlicos conocidos.

\/ Resultados:

’ Todos los extractos analizados mostraron baja o nula capacidad de
inhibicién de las enzimas CYP450 (IC50 > 800 ug/ml), indicando
una minima probabilidad de interacciones medicamentosas®>.

IN VIVO

A. EVALUACION DE MICO-DIGEST 2.0° SOBRE LA EXPRESION DE GENES PROMOTORES
(ONCOGENES) O SUPRESORES DE CANCER DE COLON.

Se estudiaron procesos basicos o fundamentales en el desarrollo tumoral como son los niveles de expresién de onco-
genes y genes supresores de tumores. La requlacion de estos genes y su interaccion representa un punto clave en
el inicio y la progresion del cancer. Su desrequlacién puede potenciar de forma importante la carcinogénesis inducida
por agentes carcinogénicos (quimicos, hdbitos, alimentacidn, etc) a largo plazo asi como otros fendmenos asociados
como la invasividad y la metastasis.

GEN TIPO FUNCION

C-Myc Oncogen Activador de ciclo celular

Birc5 Oncogen Inhibidor de apoptosis / activador de proliferacién

PTEN Supresor tumoral Inhibidor ruta oncogénica P13K-Akt

p53 (TPH53) Supresor tumoral Regulador divisién celular y apoptosis

Sirtuins (1y 6) Supresor tumoral Diversas funciones relacionadas con procesos tumorales

Tabla 1. Listado de genes implicados en aparicion y desarrollo de procesos tumorales en los que se analizé la expresién génica.

12 www.hifasdaterra.com



LINEA ONCO 2.0®

TRAS 3 MESES DE SUPLEMENTACION:

La suplementacion de Mico-Digest 2.0® ha demostrado un efecto dual disminuyendo
la expresion de oncogenes y aumentando la de los genes supresores de tumores ™,

Estos resultados aumentan drasticamente las posibilidades de que la suplementacion
con Mico Digest 2.0® presente efectos protectores o preventivos contra el desarrollo
de cancer de colon, su progresioén o incluso su prondstico 3,

B. ENSAYO IN VIVO DE CAPACIDADES ANTICANCERIGENAS Y PREBIOTICAS DE MICO-DI-
GEST 2.0® DE COLITIS ULCEROSA Y CCR

Se ensaya la férmula de Mico-Digest 2.0° para evaluar sus efectos mediante monitorizacién de cambios en biomarca-
dores de inflamacién y de microbiota intestinal.

ANALISIS DE MARCADORES INFLAMATORIOS

Tras 3 meses de suplementacion:

La férmula Mico-Digest 2.0° indujo en modelos experimentales con CCR una reduccién de los niveles de IL-6 y TNF-a
en suero®™,

g £ 2 z 8
-
3

IL-6 (pg/ml)

TNF-a {pg/ml)
2

——
o

Control CCR CCR+Prebidtico Control ceR CCR+Prebistico

ANALISIS DE MICROBIOTA INTESTINAL
Tras 3 meses de suplementacion:

Cambio significativo en la diversidad de la microbiota intestinal‘®.

Los modelos experimentales de CCR tratados con Mico-Digest 2.0® mostraron diferencias estadisticamente significativas
(diversidad beta) en la composicién de la microbiota intestinal con respecto a los grupos control en las Familias Bifidobac-
teriaceae, Erysipelotrichaceae y Clostridiaceae®™ (concretamente en Candidatus sp. de la familia de las SFB-segmented
filamentous bacteria) que aparece solamente en la primera fase de la inmunidad del neonato, en la inmunidad innata.

www.hifasdaterra.com 13
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NACE ONCO 2.0°

Material de uso exclusivo para profesionales de la salud.

LINEA ONCO 2.0®

VARIACION DE LA COMPOSICION DE MICROBIOTA TRAS LA SUPLEMENTACION CON

MICO-DIGEST 2.0° DURANTE 3 MESES

GRUPOS

EXPERIMENTALES PROTEOBACTERIA BACTEROIDES FIRMICUTES OTRAS
CCR 21,7 % 38,5% 38,6 % 1,3 %

CCR + prebiodtico 18,3 % 391 % 42,2 % 0,4 %

CCR, céncer colorrectal
Los cambios en la diversidad de filos inducidos por Mico-Digest 2.0%, resulté tras 3 meses de tratamiento en:

CAMBIO DE LA MICROBIOTA HACIA UNA COMPOSICION DE INDIVIDUO SANO

Reduccidn del 3 % de las proteobacterias™. Los pacientes humanos con CCR y
adenomas presentan un aumento de la abundancia relativa de Proteobacterias
del 22,3 %%“%. Por lo tanto, esta reduccion establece que su microbiota comienza
un cambio hacia la proporciéon normal en individuos sanos.

RENACIMIENTO DE LA MICROBIOTA

La aparicion de Candidatus sp. en la microbiota intestinal del grupo
intervencion™ implica un reset de la microbiota hacia una microbiota neonatal.

Other <1% Orther <1%
1.3
Proteobacteria
21.7

005%
X 070% 155 | 005% 3
Proteobacteria 07% ]
18 3 345%

Bacteroidetes ‘

Bacteroidetes

Firmicutes

Firmigutes
8.6

oC

1 Modelo carcinogénico suplementado con Mico-Digest 2.0° » Bctecidees  Varsomkria
2 Modelo carcinogénico experimental sin suplementacién s B
3 Composicién microbiota humana en CCR el rormili =i

Figuras extraidas de ™.

RESUMEN ESTUDIOS IN VIVO
Tras 3 meses de suplementacion con Mico-Digest 2.0° se demuestra:

« Efecto dual disminuyendo la expresién de oncogenes y aumentando la de los genes supresores de tumores.
» Reduccién de los marcadores inflamatorios IL-6 y TNF-a en suero.
« Cambios significativos en la microbiota intestinal: composicién caracteristica de individuo sano y joven.

Los resultados preclinicos han confirmado:

- Propiedades prebidticas de los extractos fungicos HAT ensayados (Grifola frondosa, Pleurotus ostreatus, Pleurotus
eryngii, Ganoderma lucidum, Hericium erinaceus, Agaricus blazei Murrill, Lentinula edodes, Polyporus umbellatus y
Cordyceps sinensis).

+ Expresién génica antitumoral (aumento de la activacién de genes supresores de tumores+inhibicion de oncogenes).
+ Propiedades antitumorales respecto a fenémenos celulares asociados al crecimiento y la progresién de tumores.

* Propiedades antiinflamatorias.

» Sequridad de los extractos HdT.

14 www.hifasdaterra.com



LINEA ONCO 2.0®

ENSAYOS CLiNICOS EN FASE Il

Tras toda la evidencia preclinica presentada, Hifas da Terra inicia 2 ensayos clinicos aleatorizados doble ciego contra
placebo en pacientes diagnosticados con cancer colorrectal (CCR) y cdncer de mama.

MicroMarker

IMIR RESEARCH PROTOCOLS Regueinm et al

Protocol

Effect of the Nutraceutical Micodigest 2.0 on the Complication
Rate of Colorectal Cancer Surgery With Curative Intent: Protocol
for a Placebo-Controlled Double-blind Randomized Clinical Trial

MICO-DIGEST 2.0° EN PACIENTES CON CANCER COLORRECTAL “::‘:’j‘;”:m"f“;“:'”m’;“mmf“:.ﬂ”ﬂ“ Preisirpved

El cancer colorrectal (CCR) es el tercer tipo de cdncer mds frecuentemente diagnosticado en hombres y el segundo en
mujeres, con aproximadamente 1,88 millones de casos nuevos y 915,880 muertes anuales (datos de 2020). La reseccion
completa es esencial para lograr una cura. Aunque la tasa de reseccién ha aumentado gradualmente, algunos pacientes
todavia experimentan recidivas, incluso después de una cirugia curativa. Una vez que se ha desarrollado la recurrencia,
el prondstico es desfavorable. Las complicaciones postoperatorias se observan en alrededor 20% de los pacientes que
se someten a cirugia curativa, siendo estos factores de riesgo para la supervivencia o la recurrencia de la enfermedad
en varios tipos de neoplasias. Algunos datos sugieren un papel importante en la respuesta inmunitaria del paciente en
relacién con la viabilidad de células tumorales aumentando el riesgo de recurrencia de la enfermedad.

La administracién del nutracéutico Mico-Digest 2.0°, a través de su efecto modulador en la microbiota y de la reduc-
cién de lainflamacién sistémica, puede reducir el riesgo de complicaciones de la cirugia durante el ingreso en pacientes
con CCR candidatos a reseccién quirdrgica con intencién curativa.

El objetivo del estudio doble ciego randomizado controlado por placebo es analizar en 144 pacientes la tasa de compli-
caciones tras la cirugia del CCR tratado con intencién curativa durante el ingreso.

Ademas, se confirmara el perfil de seguridad de la administracién de MICO-DIGEST 2.0® en los pacientes; los efectos
gue la administracién del nutracéutico tiene en la microbiota intestinal; el efecto que tiene MICO-DIGEST 2.0® en el pa-
trén inflamatorio sistémico; y el impacto de MICODIGEST 2.0° en el perfil nutricional y en la calidad de vida.

DATOS DE INTERES:

+ Se lleva a cabo en el Hospital Universitario de Ourense, (Fundacién Médica Galicia Sur) y actualmente abierto
al reclutamiento multicéntrico internacional.

- Este estudio estd registrado en el portal internacional clinicaltrials.gov: https://clinicaltrials.gov/ct2/show/
NCT04821258

« El protocolo del ensayo ha sido publicado en el Journal of Medical Internet Research (JMIR), revista médica
de acceso abierto y revisada por pares establecida en 1999¢,

www.hifasdaterra.com 15
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NACE ONCO 2.0°

Material de uso exclusivo para profesionales de la salud.

LINEA ONCO 2.0°®

MicroInmunomama

Ensayo clinico aleatorizado doble ciego contra placebo, que evalla la suplementacién de Mico-Mama 2.0® en 140 pa-
cientes con cancer de mama. El ensayo se lleva a cabo en el Complejo Hospitalario Universitario de Vigo (CHUVI), per-
teneciente al Area Sanitaria de Vigo y estd promovido por Instituto de Investigacién Sanitaria Galicia Sur.

La principal hipétesis es que la suplementacién con Mico-Mama 2.0° puede mejorar la respuesta inmunitaria de las pacien-
tes y ayudar a la regulacién de la microbiota del tracto intestinal alterada por los tratamientos oncolégicos. Mico-Mama
2.0° puede también reducir potencialmente los efectos secundarios de estos tratamientos, mejorando asi la calidad de
vida de las pacientes. De esta manera, podria ser un coadyuvante del tratamiento estdndar del cdncer de mama y utili-
zarse también como preventivo para reducir el riesgo de desarrollar o recidivar el cdncer de mama.

Evaluacion del impacto de Mico-Mama 2.0 en:

« Cambios en la composicién del microbioma (como afecta a la microbiota y a su expresién). Los estudios
demuestran que la microbiota de mujeres con cadncer de mama difiere de aquellas sanas, indicando que
determinadas bacterias pueden asociarse al desarrollo del cdncer y a diferentes respuestas a los trata-
mientos, como la quimioterapia. Por ello, los estudios mds recientes apuntan a que las alteraciones de la
microbiota son un nuevo factor de riesgo en la aparicién y la progresién del cdncer de mama.

- Calidad de vida: aspecto fundamental en el cancer de mama y en todo paciente oncoldgico. Estudios
previos y casos clinicos recogidos con Mico-Mama 2.0® apoyan el impacto de los hongos medicinales en
la calidad de vida.

» Biomarcadores de interés (funcién inmunitaria, marcadores tumorales, hormonas, factores de creci-
miento)-aquellos que nos revelan el prondéstico de la paciente tras la suplementacion.

Fﬁﬁn\ASCC“

Multinational Association of Supportive Care in Cancer
o Supportive Care Makes Execlient Cancer Care Possible

CASOS CLINICOS MASCC 2021

CASOS CLINICOS PRESENTADOS EN EL CONGRESO MUNDIAL MASCC DE SOPORTE INTEGRATIVO AL PACIENTE ONCOLOGICO

Ademds de los ensayos clinicos en marcha las nuevas formulaciones de Onco 2.0® poseen evidencia clinica presentada
en este congreso.

Resultados en pacientes oncoldgicos de 2 estudios de casos mediante la suplementacion con formulas Onco 2.0° y
Mico-Corio PSK® ©®:

16 www.hifasdaterra.com



LINEA ONCO 2.0®

CASOS DE NEUROPATIA PERIFERICA INDUCIDA POR QUIMIOTERAPIA (NPIQ)

. TRATAMIENTO INTEGRATIVO 1 MES DE TRATAMIENTO
PACIENTE EDAD GENERO CON MICOTERAPIA HDT ESTADO NPIQ
CCR estadio IIC 7 M FOLFOX10 ciclos Mico-Digest 2.0° Ausencia*
CCR estadio IlIIA 69 M FOLFOX 12 ciclos Mico-Digest 2.0 Ausencia
C. de mama estadio I1A 79 F AC+Paclitaxel 12 ciclos  Mico-Digest 2.0° Ausencia
C. de mama estadio IIB 34 F AC+Paclitaxel 12 ciclos  Mico-Digest 2.0° Ausencia
C. de mama estadio IIA 69 F AC+Paclitaxel 12 ciclos  Mico-Digest 2.0® Ausencia

*Two weeks after finishing the treatment patient was able to resume her hobby of fly fishing without any impairment on his fingers.
Gascén, P (2021). Improvement of chemotherapy-induced peripheral neuropathy by mushroom-based nutraceuticals.

CASOS DE CANCER DE MAMA Y CALIDAD DE VIDA

., TRATAMIENTO INTEGRATIVO 1 MES DE TRATAMIENTO
PACIENTE EDAD GENERO CON MICOTERAPIA HDT ESTADO NPIQ
C. de mama estadio IIA 79 F AC+Paclitaxel 12 ciclos  Mico-Mama 2.0° Ausencia QOL 8/10
C. de mama estadio IIA 69 F AC+Paclitaxel 12 ciclos  Mico-Mama 2.0° Ausencia QOL 9/10
C. de mama estadio 1IB 54 F AC+Paclitaxel 12 ciclos  Mico-Corio PSK® Ausencia QOL 8/10
C. de mama estadio IIB 58 F  Carboxiplatino+Paclitaxel(CT) Mico-Mama 2.0® NA

Gascén, P (2021). Improvements of quality of life (QOL) in cancer patients using medicinal mushrooms.Immune response and gut microbiota
modulation. MASCC/ISOO Anual Meeting. Supportive care in cancer, Seville.

Puede visua/iza[ los formatos de e-poster en videos de 5 minutos de la presentacidn de estos resultados por el Dr. Gascén
accediendo al Area profesional o solicitdndolos a su delegado.

¢POR QUE EN HDT UTILIZAMOS SIMBIOTICOS?

Estudios in vivo sugieren que la utilizacién de una combinacion de
probidticos y prebidticos es la estrategia mas eficaz para maximizar
cualquier efecto anticarcinogénico ™.

Los simbiéticos estan constituidos por 3 fracciones: Prebidtica, Probiética y metabolitos secundarios.

Cuando en un organismo la flora bacteriana se ve afectada, tanto por el uso de un antibiético como por estrés o una mala
alimentacién, las cepas bacterianas propias, adquiridas a lo largo de la vida se ven afectadas, debilitadas y van desapare-
ciendo. Esas cepas nos acompaiian en el trayecto de nuestra vida, algunas desde el nacimiento, otras a lo largo de las
primeras etapas de desarrollo, por lo que son una parte importante de nuestro ser. Y con ellas, una cohorte de hongos,
virus y nuestras células componen nuestro verdadero DNI, personal e intransferible, es parte importante de nuestro "pool
genético". Es este complejo ecosistema en equilibrio el que hace que cada ser humano sea Unico e irrepetible.

Muchas de estas bacterias, la gran mayoria, son todavia desconocidas, todavia no han sido descritas. No sabemos en
gué momento preciso de la vida se han incorporado a nuestra microbiota, cuales ni de dénde, por lo que si desaparecen
de nuestro organismo serd complejo buscarlas y volver a instalarlas.

En HAT elaboramos formulas que aportan fibra prebidtica
especifica que "cuide y mime" a las cepas propias, permitiéndoles
crecer mas fuertes y desarrollarse. Es una forma de "abonar el
terreno preexistente" y permitir a esas bacterias que nos llevan
acompanando toda o parte de la vida, vuelvan a constituir colonias
fuertes, estables y funcionales.

www.hifasdaterra.com 17
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NACE ONCO 2.0°
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LINEA ONCO 2.0®

Al introducir cepas probidticas exdgenas también resulta
imprescindible el prebidtico. Va a ser el alimento que ayude a
las nuevas cepas a instalarse con éxito en el tracto digestivo.

La fase prebidtica resulta de vital importancia, tanto para las bacterias propias preexistentes como para la introduccién
de cepas probiédticas exégenas.

La importancia real del probidtico en nuestro cuerpo se basa en los metabolitos secundarios que produce como resulta-
do de su metabolismo. Estos metabolitos resultan indispensables para muchas funciones bdsicas del cuerpo.

CARACTERISTICAS DE LOS PROBIOTICOS DE ONCO 2.0°:

- Aportamos 1000 millones (10°) de Unidades Formadoras de Colonias (UFCs) de cada cepa que utilizamos como
dosis diaria recomendada (DDR) en cada producto

« Utilizamos cepas probidticas registradas con estudios de efectividad contrastada

+ Los extractos de hongos que acompafian la férmula y aportan Ca, Mg, Mn y fosfoesfingolipidos ayudan a los pro-
bidticos a fijarse en la mucosa, constituyen el prebiético que los alimenta y promueven su crecimiento para que
se establezcan constituyendo la microbiota intestinal. Y mds importante aln, ayuda a la flora endégena propia, a
nuestro pool genético probidtico propio, a desarrollarse y fortalecerse conviviendo con las cepas introducidas.

 Las capsulas de probiéticos HAT son gastrorresistentes.

+ Las cdpsulas se producen a menos de 40°C de manera que se mantiene la integridad de los probiéticos en todo el
proceso.

* Nuestros simbiéticos mantienen el 100% de la potencia desde la produccién hasta el final de la vida Gtil.

PROBIOTICOS Y CANCER

Varios estudios preclinicos y ensayos clinicos se han dirigido a evaluar la eficacia general de los probiéticos en la reduc-
cion del riesgo y la gravedad de los efectos colaterales de los tratamientos para el cancer, como diarrea y mucositis ¢7.
El objetivo de administrar probiéticos a pacientes con cdncer, principalmente lactobacilos, es repoblar la microbiota
intestinal de los pacientes comprometidos, restableciendo asi los niveles y la funcionalidad de las bacterias comensales,
gue se agotan después de los tratamientos 7.

BAL: PROBIOTICOS ANTICANCER
L.plantarum, L.brevis y L. rhamnosus GG se encuentran dentro de las denominadas BAL (Bacterias Acido L4cticas).

En la actualidad, los investigadores exploran constantemente terapias contra el cdncer con pocos efectos secundarios,
y las caracteristicas anticancerigenas de las bacterias lacticas (BAL) son uno de los intereses de investigacion®®,

Las bacterias lacticas como probiéticos dominantes en el intestino, estan colonizadas principalmente en parte desde
el duodeno hasta el final del ileon @,

Varios estudios han informado de que las BAL tienen un efecto anticancerigeno 03",

Ademds, las BAL y sus metabolitos pueden aumentar la inmunidad, mejorar la funcién gastrointestinal, aumentar la
resistencia a la obesidad e incrementar las capacidades antioxidantes, asi como reducir la concentracién de glucosay
colesterol en sangre ©032:33),

METABOLITOS ANTICANCERIGENOS DE BAL

Muchos estudios han demostrado que las BAL tienen la funcién de inhibir las células cancerosas y las sustancias acti-
vas y sus mecanismos que ejercen efectos anticancerigenos son diferentes. Las sustancias activas son la base de las
propiedades anticancerigenas de las BAL. Segun estudios recientes, las sustancias activas pueden clasificarse princi-
palmente en polisacaridos extracelulares (EPS), peptidoglicano, dcido nucleico, bacteriocina y proteina de la capa S en
cinco categorias ©®.

18 www.hifasdaterra.com



LINEA ONCO 2.0®

LA TECNIFICACION DE LAS
FORMULAS ONCO 2.0°

El desarrollo y la aplicacion de tecnologias innovadoras surge porque HdAT busca activamente concentrar los extractos
y mejorar los procesos para reducir las tomas y facilitar la calidad de vida al paciente que consume nuestros productos.

Gracias a la aplicacién de tecnologias simultaneas (Hifas Green extraction e Hifas Nanoemulsion Tech el equipo de |+D+i
de HAT ha conseguido concentrar las moléculas activas presentes en los extractos, ademas de rendirlas mas activas
aumentando su biodisponibilidad, tal y como seha detallado previamente en el apartado PATENTE DE NANOEMULSION
ASOCIADA A ONCO 2.0°.

©0°2 OONO 3JVN

En las nuevas formulaciones de Onco 2.0® se favorece la
creacion y la estabilizacion de una nanoemulsion que facilita la
absorcion de los hongos medicinales a nivel intestinal.

¢QUE ES UNA NANOEMULSION?

Las nanoemulsiones, como su nombre indica, son dispersiones de
particulas nanométricas en un medio adecuado, por ejemplo agua.
Este tipo de formulaciones mejoran la solubilidad de los principios
activos y brindan mejores velocidades de disolucién, pudiéndose
complementar, a su vez, con otras tecnologias®®.

Recientemente se ha informado de que la sintesis con tecnologia

verde de una nanoformulacion cargada de hongos ha demostra-
do una potente actividad anticancerigena®>.

Figura extraida de “?.

HIFAS TECH

Hifas da Terra posee cepas propias de su Hifas® Micological Bank que producen un alto contenido
en biomoléculas activas. Gracias a las siguientes tecnologias desarrolladas por I+D+i ofrecemos la
maxima eficacia, calidad y sequridad a tus pacientes:

HGT HBT HNT

HIFAS® GREEN EXTRACTION HIFAS® BIOPROCESS TECHNOLOGY HIFAS® NANOEMULSION TECH
Extraccidn hidroalcohdlica NEW R&D. Nueva tecnologia Sistemas de nanoemulsionado
sostenible que permite para produccién de micelios en para mejorar la biodisponibilidad
concentrar tanto beta-glucanos biorreactor - Cordyzumib® se y la farmacocinética de los
como triterpenos produce mediante fermentacion hongos medicinales

en medio liquido.
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FICHAS TECNICAS
PRODUCTOS ONCO 2.0®
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Enelinterior del productoseincluyeunacarta
de reflexién en la que queremos acompanar al
paciente mas alla de la toma del producto.

GUIA DEL USUARIO
Todo lo que necesita saber
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MICO-ONCO 2.0°
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LINEA ONCO 2.0®

MICO-ONCO 2.

C.N.: 180623.9

0®

Férmula MicolnmunoBidtica a base de extractos de hongos ecoldgicos nanoemulsionados altamente biodisponibles y
vitaminas, desarrollada como terapia de soporte concomitante al tratamiento oncolégico convencional. Mico-Onco 2.0®
mejora la calidad de vida del paciente, el estado nutricional, la respuesta inmunoldgica y ayuda a reducir los efectos

secundarios asociados a los tratamientos.

APLICACION CLINICA

TRATAMIENTO DE SOPORTE PARA EL PACIENTE ONCOLGGICO.
Es un tratamiento que acompafia al paciente oncolégico
en las distintas fases:

* Prevencion

* Neoadyuvante

+ Soporte coadyuvante y/o mantenimiento

MODO DE EMPLEO:

Agitar levemente antes de usar. Una vez abierto cerrar
bien el frasco, gquardar en refrigeracién (2- 8 °C), y consu-
mir preferentemente antes de 40 dias. Es normal percibir
cierta salida de aire al abrir la nanoemulsion tratdndose de
un producto fermentado. Las variaciones en sabor, color y
olor del producto también se consideran normales.

DOSIS DIARIA RECOMENDADA
0.15 ml/kg de peso corporal en ayunas por la mafiana

1 capsula/dia después de la toma de la nanoemulsién

DURACION DEL TRATAMIENTO

SUSTANCIAS BIOACTIVAS 10.5 ML
Extracto ECO de Cordyceps sinensis 400 mg
Extracto ECO de Ganoderma lucidum 400 mg
Extracto ECO de Lentinula edodes 400 mg
Extracto ECO de Polyporus umbellatus 400 mg
Extracto ECO de Agaricus blazei 315 mg
Extracto ECO de Grifola frondosa 300 mg
Extracto ECO de Hericium erinaceus 300 mg
Extracto ECO de Inonotus obliquus 300 mg
Concentrado ECO de acerola (Malpighia glabra L.) 210 mg

Informacion nutricional: fuente de vitaminas A, B1, B2,

B3, B5, B6, B7, B9, B12, C, D3 y Selenio.

PROBIOTICOS HDT

INGREDIENTES POR 1 CAPSULA (460 mg)

Lactobacillus brevis LBR-35 200B CFU/g 87.5mg

Lactobacillus plantarum psos7/LP080-DSM 24937 5008 cFU/g 20.5 mg
(proporcionan 1000 millones UFC* cada uno).

*UFC: Unidades Formadoras de Colonias.

MANTENIMIENTO

Toma minima de 3 meses. Esrecomendable iniciar latoma
del producto desde el diagnéstico hasta 3 meses después
del ultimo tratamiento oncoldgico convencional aplicado
para depurar el organismo de los fdrmacos suministrados.

22

Una vez finalizada la toma del producto:

- 4 caps/dia de Mico-Five: primeros 6 meses.
- 2 caps/dia de Mico-Five de forma continuada e indefinida.

www.hifasdaterra.com



LINEA ONCO 2.0®

C.N.: 178615.9

Férmula MicolnmunoBidtica a base de extractos de hongos ecolégicos nanoemulsionados altamente biodisponibles y
vitaminas, desarrollada como terapia de soporte concomitante al tratamiento oncoldgico convencional. Mico-Mama 2.0®
mejora la calidad de vida del paciente, el estado nutricional, la respuesta inmunoldgica y ayuda a reducir los efectos

secundarios asociados a los tratamientos.

TRATAMIENTO DE SOPORTE PARA EL PACIENTE CON CANCER
DE MAMA Y GINECOLGGICO.

Es un tratamiento que acompafia al paciente oncolégico
en las distintas fases:

* Prevencion

* Neoadyuvante

+ Soporte coadyuvante y/o mantenimiento

Agitar levemente antes de usar. Una vez abierto cerrar
bien el frasco, guardar en refrigeracién (2- 8 °C), y consu-
mir preferentemente antes de 40 dias. Es normal percibir
cierta salida de aire al abrir la nanoemulsion tratdndose de
un producto fermentado. Las variaciones en sabor, color y
olor del producto también se consideran normales.

0.15 ml/kg de peso corporal en ayunas por la mafiana

1 capsula/dia después de la toma de la nanoemulsién

Toma minima de 3 meses. Esrecomendable iniciar latoma
del producto desde el diagndstico hasta 3 meses después
del ultimo tratamiento oncoldgico convencional aplicado
para depurar el organismo de los fdrmacos suministrados.

www.hifasdaterra.com

Extracto ECO de Polyporus umbellatus 500 mg
Extracto ECO de Ganoderma lucidum 400 mg
Extracto ECO de Pleurotus ostreatus 400 mg
Extracto ECO de Agaricus blazei 300 mg
Extracto ECO de Grifola frondosa 300 mg
Extracto ECO de Hericium erinaceus 300 mg
Extracto ECO de Inonotus obliquus 300 mg
Extracto ECO de Lentinula edodes 300 mg
Concentrado ECO de acerola (Malpighia glabra L.) 210 mg

Informacion nutricional: fuente de vitaminas A, B1, B2,
B3, B5, B6, B7, B9, B12, C, D3 y Selenio.

INGREDIENTES POR 1 CAPSULA (460 mg)

Lactobacillus brevis LBR-35 200B CFU/g 87.5mg

Lactobacillus plantarum pBsoe7/LP0o80-DSM 24937 5008 cFU/g 20.5 mg
(proporcionan 1000 millones UFC* cada uno).

*UFC: Unidades Formadoras de Colonias.

Una vez finalizada la toma del producto:

+ 4 caps/dia de Mico-Five: primeros 6 meses.
- 2 caps/dia de Mico-Five de forma continuada e indefinida.
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Material de uso exclusivo para profesionales de la salud.

MICO-DIGEST 2.0° -

LINEA ONCO 2.0®

MICO-DIGEST 2.0¢

C.N.:178614.2

Férmula MicolnmunoBidtica a base de extractos de hongos ecoldgicos nanoemulsionados altamente biodisponibles,
desarrollada como terapia de soporte concomitante al tratamiento oncolégico convencional. Mico-Digest 2.0® mejora la
calidad de vida del paciente, el estado nutricional, la respuesta inmunoldgica y ayuda a reducir los efectos secundarios

asociados a los tratamientos.

APLICACION CLINICA

TRATAMIENTO DE SOPORTE PARA EL PACIENTE CON CANCER
GASTROINTESTINAL Y COLORRECTAL.

Es un tratamiento que acompafia al paciente oncolégico
en las distintas fases:

+ Prevencion
* Neoadyuvante
- Soporte coadyuvante y/o mantenimiento

MODO DE EMPLEO:

Agitar levemente antes de usar. Una vez abierto cerrar
bien el frasco, gquardar en refrigeracién (2- 8 °C), y consu-
mir preferentemente antes de 40 dias. Es normal percibir
cierta salida de aire al abrir la nanoemulsion tratdndose de
un producto fermentado. Las variaciones en sabor, color y
olor del producto también se consideran normales.

DOSIS DIARIA RECOMENDADA

0.15 ml/kg de peso corporal en ayunas por la mafiana

1 capsula/dia después de la toma de la nanoemulsion

DURACION DEL TRATAMIENTO

SUSTANCIAS BIOACTIVAS 10.5 ML
Extracto ECO de Hericium erinaceus 525 mg
Extracto ECO de Ganoderma lucidum 420 mg
Extracto ECO de Lentinula edodes 420 mg
Extracto ECO de Cordyceps sinensis 315 mg
Extracto ECO de Grifola frondosa 315 mg
Extracto ECO de Pleurotus ostreatus 315 mg
Extracto ECO de Polyporus umbellatus 315 mg
Extracto ECO de Inonotus obliquus 210 mg
Extracto ECO de Agaricus blazei 105 mg
Concentrado ECO de acerola (Malpighia glabra L.) 210 mg
Informacion nutricional: fuente de vitaminas A, B1, B2,
B3, B5, B6, B7, B9, B12, C, D3 y Selenio.

PROBIOTICOS HDT
INGREDIENTES POR 1 CAPSULA (460 mg)

Lactobacillus brevis LBR-35 200B CFU/qg 87.5mg

Lactobacillus plantarum pBso67/LP080-DSM 24937 5008 cFU/g 20.5 mg
(proporcionan 1000 millones UFC* cada uno).

*UFC: Unidades Formadoras de Colonias.

MANTENIMIENTO

Toma minima de 3 meses. Esrecomendable iniciar latoma
del producto desde el diagnéstico hasta 3 meses después
del ultimo tratamiento oncoldgico convencional aplicado
para depurar el organismo de los fdrmacos suministrados.
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Una vez finalizada la toma del producto:

- 4 caps/dia de Mico-Five: primeros 6 meses.
+ 2 cadps/dia de Mico-Five de forma continuada e indefinida.
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LINEA ONCO 2.0®
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MICO-MEN 2.0°

Férmula MicolnmunoBidtica a base de extractos de hongos ecoldgicos nanoemulsionados altamente biodisponibles y
vitaminas, desarrollada como terapia de soporte concomitante al tratamiento oncoldgico convencional. Mico-Men 2.0®
mejora la calidad de vida del paciente, el estado nutricional, la respuesta inmunoldgica y ayuda a reducir los efectos

C.N

secundarios asociados a los tratamientos.

APLICACION CLINICA

TRATAMIENTO DE SOPORTE PARA EL PACIENTE CON CANCER
DE PROSTATA.

Es un tratamiento que acompafia al paciente oncolégico
en las distintas fases:

* Prevencion
* Neoadyuvante
« Soporte coadyuvante y/o mantenimiento

MODO DE EMPLEO:

Agitar levemente antes de usar. Una vez abierto cerrar
bien el frasco, guardar en refrigeracién (2- 8 °C), y consu-
mir preferentemente antes de 40 dias. Es normal percibir
cierta salida de aire al abrir la nanoemulsién tratandose de
un producto fermentado. Las variaciones en sabor, color y
olor del producto también se consideran normales.

DOSIS DIARIA RECOMENDADA
0.15 ml/kg de peso corporal en ayunas por la mafiana

1 cadpsula/dia después de la toma de la nanoemulsién

DURACION DEL TRATAMIENTO

SUSTANCIAS BIOACTIVAS 10.5 ML
Extracto ECO de Ganoderma lucidum 1000 mg
Extracto ECO de Coprinus comatus 400 mg
Extracto ECO de Lentinula edodes 400 mg
Extracto ECO de Agaricus bisporus 300 mg
Extracto ECO de Pleurotus ostreatus 300 mg
Extracto ECO de Grifola frondosa 200 mg
Extracto ECO de Hericium erinaceus 200 mg
Concentrado ECO de acerola (Malpighia glabra L.) 210 mg
Informacion nutricional: fuente de vitaminas A, B1, B2,
B3, B5, B6, B7, B9, B12, C, D3 y Selenio.

PROBIOTICOS HDT

INGREDIENTES POR 1 CAPSULA (460 mg)

Lactobacillus brevis LBR-35 200B CFU/qg 87.5mg

Lactobacillus plantarum pso67/LP080-DSM 24937 5008 cFU/g 20.5 mg
(proporcionan 1000 millones UFC* cada uno).

*UFC: Unidades Formadoras de Colonias.

MANTENIMIENTO

Toma minima de 3 meses. Esrecomendable iniciar latoma
del producto desde el diagndstico hasta 3 meses después
del ultimo tratamiento oncoldgico convencional aplicado
para depurar el organismo de los fdrmacos suministrados.

www.hifasdaterra.com

Una vez finalizada la toma del producto:

+ 4 caps/dia de Mico-Five: primeros 6 meses.
+ 2 cdps/dia de Mico-Five de forma continuada e indefinida.
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MICO-PNE 2.0° -

Material de uso exclusivo para profesionales de la salud.

LINEA ONCO 2.0®

MICO-PNE 2.0¢

C.N.: 180621.5

Férmula MicolnmunoBidtica a base de extractos de hongos ecoldgicos nanoemulsionados altamente biodisponibles y
vitaminas, desarrollada como terapia de soporte concomitante al tratamiento oncoldgico convencional. Mico-Pne 2.0®
mejora la calidad de vida del paciente, el estado nutricional, la respuesta inmunoldgica y ayuda a reducir los efectos

secundarios asociados a los tratamientos.

APLICACION CLINICA

TRATAMIENTO DE SOPORTE PARA EL PACIENTE CON CANCER
DE PULMON.

Es un tratamiento que acompafia al paciente oncoldgico
en las distintas fases:

* Prevencion

* Neoadyuvante

« Soporte coadyuvante y/o mantenimiento

MODO DE EMPLEO:

Agitar levemente antes de usar. Una vez abierto cerrar
bien el frasco, gquardar en refrigeracién (2- 8 °C), y consu-
mir preferentemente antes de 40 dias. Es normal percibir
cierta salida de aire al abrir la nanoemulsion tratdndose de
un producto fermentado. Las variaciones en sabor, color y
olor del producto también se consideran normales.

DOSIS DIARIA RECOMENDADA
0.15 ml/kg de peso corporal en ayunas por la mafiana

1 cdpsula/dia después de la toma de la nanoemulsién

DURACION DEL TRATAMIENTO

SUSTANCIAS BIOACTIVAS 10.5 ML
Extracto ECO de Cordyceps sinensis 400 mg
Extracto ECO de Ganoderma lucidum 400 mg
Extracto ECO de Inonotus obliquus 400 mg
Extracto ECO de Polyporus umbellatus 400 mg
Extracto ECO de Agaricus blazei 300 mg
Extracto ECO de Grifola frondosa 300 mg
Extracto ECO de Hericium erinaceus 300 mg
Extracto ECO de Lentinula edodes 300 mg
Concentrado ECO de acerola (Malpighia glabra L.) 210 mg
Informacion nutricional: fuente de vitaminas A, B1, B2,
B3, B5, B6, B7, B9, B12, C, D3 y Selenio.

L J

PROBIOTICOS HDT

INGREDIENTES POR 1 CAPSULA (460 mg)

Lactobacillus brevis LBR-35 200B CFU/qg 87.5mg

Lactobacillus plantarum peso67/LP080-DSM 24937 5008 cFU/g 20.5 mg
(proporcionan 1000 millones UFC* cada uno).

*UFC: Unidades Formadoras de Colonias.

MANTENIMIENTO

Toma minima de 3 meses. Esrecomendable iniciar latoma
del producto desde el diagnéstico hasta 3 meses después
del ultimo tratamiento oncoldgico convencional aplicado
para depurar el organismo de los fdrmacos suministrados.
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Una vez finalizada la toma del producto:

+ 4 caps/dia de Mico-Five: primeros 6 meses.
+ 2 cadps/dia de Mico-Five de forma continuada e indefinida.

www.hifasdaterra.com



LINEA ONCO 2.0®

EVIDENCIA CIENTIFICA DE LOS HONGOS
MEDICINALES DE ONCO 2.0°

BENEFICIOS DE LA COMBINACION DE DISTINTOS
EXTRACTOS DE HONGOS MEDICINALES

« Para maximizar una respuesta mediada por el huésped o para activar el sistema
inmunitario, lo mds eficaz es una mezcla de beta-glucanos de una combinacién
de extractos de hongos ©©.

+ Estas combinaciones aumentan el nimero y la actividad de las células T asesinas
y los linfocitos asesinos naturales. La combinacién de especies de hongos medi-
cinales envia multiples estimulos al sistema inmunitario, disparando las defensas
naturales del organismo G7:38:39),

MODULACION DE LA MICROBIOTA Y CANCER

Varios hongos medicinales han demostrado ser capaces de modificar la composicién de la microbiota intestinal y ofre-
cer beneficios al huésped, como la reduccién de efectos secundarios asociados al tratamiento oncolégico o actividades
antitumorales. Entre los hongos mds importantes a nivel de microbiota destacan:

« Ganoderma lucidum aumenta la proporcién Bacteroides/Firmicutes y favorece el crecimiento de bacterias antiinfla-
matorias y productoras de 4dcidos grasos de cadena corta (AGCC) “9,

« Hericium erinaceus mantiene la integridad de la barrera intestinal y aumenta la diversidad y rigueza de la microbiota
intestinal 49,

* Lentinula edodes actiia como prebidtico, aumenta las bacterias productoras de AGCC y reqgula la proporcion de Bac-
teroides/Firmicutes “©.

« Grifola frondosa aumenta la proporciéon de Bacteroides/Firmicutes, el crecimiento de bacterias antiinflamatorias y
productoras de SCFA antiinflamatorias y productoras de AGCC®“,

El efecto prebidtico de la nanoemulsion de hongos medicinales
junto a la toma de los probidticos de la nueva linea Onco 2.0°
promueven el aumento de Lactobacillus, bacterias probidticas
que se asocian a respuestas inmunitarias anticancer favorables
tanto en estudios preclinicos como en pacientes con cancer “,

REISHI (Ganoderma lucidum)

COADYUVANTE AL TRATAMIENTO ONCOLOGICO

Revision Cochrane de 373 pacientes, 5 ensayos clinicos aleatorizados controlados “¥?:

« Los pacientes que habifan recibido G. lucidum junto con quimio/radioterapia tuvieron mayor probabilidad de respon-
der positivamente en comparacion con la quimio/radioterapia sola.

- Mejora la calidad de vida con reduccion de los efectos secundarios (nduseas e insomnio) en comparacién con los
no tratados.

- Mejora de la funcién inmunitaria: aumento simultdneo y significativo de CD3 (3,91%), CD4 (3,05%) y CD8 (2,02%) y
elevacion de leucocitos, actividad de las células NK y ratio CD4/CD8.

- Buena tolerabilidad.

+ Sequridad: no provoca toxicidad hematoldgica o hepatoldgica significativa.

www.hifasdaterra.com 27
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ANEXO

Material de uso exclusivo para profesionales de la salud.

LINEA ONCO 2.0®

MICO-DIGEST 2.0®

Antitumoral: mejora el sistema inmune de pacientes de cdncer colorrectal, incluyendo el nimero de linfocitos, la ac-
tividad de las células NK y las concentraciones plasmaticas de interleukinas e interferén-gamma “.

Inhibe el crecimiento de Iineas celulares de cancer gdstrico“.

MICO-MAMA 2.0°®

Antitumoral, antimetastasico y citotéxico “>4%47 contiene compuestos bioldgicamente activos contra el sistema de
sefializacién mediado por estrégenos en células tumorales, inhibiendo la expresién del receptor de estrégeno alpha
(ERa), asi como la activacién del mismo por estrégenos en lineas celulares de cancer de mama “®,

ESTUDIO DE CALIDAD DE VIDA EN CANCER DE MAMA: TERAPIA ENDOCRINA+REISHI

Se destaca el papel de G. lucidum para modular el potencial car-
cinogénico de la microbiota gastrointestinal, lo que sugiere un

g Week 0 1374127 1234157 nuev<,> enfoque complementario e integrado para el tratamiento

F: Week 4 31121817 402:16.8 del cancer de mama.

. Weok 0 [ 31136 Se hg demostrado}el potencial dlel extracto de G /Auqdum para si-

g Week 4 2931146 3072173 nergizar con terapias contra el cancer como los inhibidores de la ti-
Ve rosina guinasa. En concreto, el Ganoderma lucidum combinado con

25 } Week 0 055218 58226 elinhibidor de la tirosina quinasa EGFR, llamado Erlotinib, sinergiza

& = Weelc4 423262 53.9£24.8 y reduce potencialmente la progresién del cancer de mama infla-

g, Week 0 325+19.3 323+174 matorio. EIl cdncer de mama inflamatorio (CMI), es una de las for-

g2 Week 4 24.3 +18.4% 30.3+165 mas mas letales de cdncer de mama, que sobreexpresa el receptor

o S 50)

s s Weok 0 Miaia 5sios del factor de crecimiento epidérmico (EGFR), entre otros ©?.

SE Week 4 28.2+13.3 30.6 =147 Se ha demostrado que Ganoderma lucidum puede tener efectos
5 ek o 000 o 0s beneﬂcpsos sobre. la fatiga reIIaC|onada con el cancer y la cali-
3 w - dad de vida en pacientes con cancer de mama sometidas a tera-
a eek 4 11.8+ 8.8 10.6 +9.6 : ; e e e

pia endocrina sin ningun efecto adverso significativo ®".

*P<0.05 versus week 0 of experimental group  *P <0.05 versus week 4 of control group

**P <0.01 versus week 0 of experimental group *P <0.01 versus week 4 of control group Se destaca que los hongos medicinales reducen el riesgo de can-

i 2USi AUSi (52)
Figura 1. Puntuacién en el test de calidad de vida EORTC cer de mamaen mujeres premenopausicas y posmenopausicas ™.

QLQ-C30 de pacientes de cdncer de mama tratadas con terapia
endocrina suplementada con Ganoderma lucidum “2,

MICO-PNE 2.0®

Antitumoral: contrarresta los efectos negativos a nivel inmunitario en pacientes de cadncer de pulmén, concretamente
estimulando la proliferacién de linfocitos ©2.

Distintos estudios han evidenciado que el extracto de Reishi (Ganoderma lucidum) posee accién inhibitoria y antitu-
moral tanto in vitro como in vivo en cancer de pulmdn ©4:5%),

Accién antimetastasica frente al cancer de pulmén 4,
Mejora la calidad de vida en pacientes con cancer de pulmdén sometidos a tratamiento de quimioterapia ©".

MICO-MEN 2.0®
Util en terapias tanto de cancer de préstata como de hiperplasia benigna de préstata ©®.

Induce citotoxicidad en lineas celulares de cdncer de préstata dependientes e independientes de andrégenos e inhibe
la actividad de la 5-a-reducasa .

Inhibe la osteoclastogénesis, que causa la reabsorcién y mineralizaciéon del hueso que es invadido y colonizado en casos
de metastasis de cdncer de préstata ©°.

Antiandrogénico: responsable de la actividad inhibitoria de ambas isozimas (tipo 1y tipo 2) de la Sa-reductasa y de la
supresion del crecimiento de la préstata ventral inducida por testosterona in vivo ©".

MICO-ONCO 2.0°
Un creciente ndmero de estudios cientificos ha revelado que los extractos de hongos son potentes agentes antitumorales ©2.

Inhibe el crecimiento de lineas celulares tumorales, leucemia, linfoma y mieloma multiple ®® y antagoniza los efectos
negativos producidos sobre linfocitos en contacto con lineas celulares de melanoma ©%.

Ademas el Reishi es inmunomodulador, antiangiogénico, antioxidante y reduce el dafio celular causado por mutagenos®>
y reduce las reacciones adversas y mejora la calidad de vida de los pacientes oncoldgicos durante la quimioterapia ©®.

28 www.hifasdaterra.com



LINEA ONCO 2.0®

Antitumoral: inhibe el crecimiento de lineas celulares de cdncer gdstrico, de higado y de colon ©",

MELENA DE LEON (Hericium erinaceus)

El efecto prebidtico de Onco 2.0® es mayor que en formulaciones

anteriores gracias a la introduccion del extracto organico de
Hericium erinaceus (Herizumib) en todas las formulaciones

como un hongo imprescindible para regular la microbiota y el eje

intestino-cerebro en el paciente oncoldgico.

Alivia el dolor abdominal y reduce la displasia e infiltracién inflamatoria en pacientes afectados por gastritis crénica©®.
Accién apoptética, antimetastdsica y gastroprotectora frente a cancer colorrectal ©°79,
Protector del epitelio gastrointestinal y regenerador epitelial frente a lesiones ™.
Reduccién del peso de tumores de células de cancer de colon (CT-26) in vivo 7.

El extracto inhibe del crecimiento de Helicobacter pylori en UGlcera gastrica (condicién carcinogénica) 7.
El extracto hidroalcohdlico induce apoptosis en lineas celulares de leucemia .

MAITAKE (Grifola frondosa)

Se ha demostrado la actividad antitumoral e inmunomoduladora de Maitake 7.

Antitumoral: capaz de producir mejoras sintomaticas o regresién del cancer en:
+ 68.8 % de pacientes con cancer de mama .
* 62.5 % de pacientes con cdncer de pulmén“”. Ademds, reduce el nimero de nédulos metastdsicos en el pulmén en

100 A

modelos animales ",

- 58.3 % de pacientes con cancer de higado 7.

Antitumoral: inhibe el crecimiento de lineas celulares de cdncer de préstata 7®.

En coadyuvancia al tratamiento oncolégico de cdncer de mama muestra un aumento de la calidad de vida, de la su-
pervivencia, asi como una mejor respuesta inmunitaria frente al tumor 7289,

Inhibe la metastasis mediante su efecto estimulador sobre el sistema inmunitario (Svagelj et al., 2012) asi como me-
diante la inhibicién de la adhesién de células tumorales a células endoteliales vasculares ©'"82,

Citotdxico: sobre lineas celulares de cdncer hepatico (HepG2) y cdncer cervical.
Mejora de los sintomas en pacientes de cancer @3,

REGRESION TUMORAL, MEJORA DE LA CALIDAD DE VIDA Y AUMENTO DE SUPERVIVENCIA

El empleo de Micoterapia en coadyuvancia con tratamientos de quimioterapia, radioterapia o terapia hormonal reduce
efectos secundarios asociados a los tratamientos convencionales y puede mostrar un efecto sinérgico sobre la regre-
sién tumoral y el aumento de supervivencia.

. Chemotherapy only
Maitake and chemotherapy

Pain

U
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(hair loss)
Nausea
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Depilation

Figura 1. Mejora de la calidad de vida de pacien-
tes con distintos tipos de cdncer tratados con un
extracto de Grifola frondosa rico en polisacdri-
dos en coadyuvancia con quimioterapia frente a
tratamiento solo con quimioterapia 4.

www.hifasdaterra.com
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Figura 2. Regresién tumoral o mejora significa-
tiva de los sintomas en distintos tipos de cancer
utilizando un extracto de Grifola frondosa en
coadyuvancia con quimioterapia frente a trata-
miento solo con Grifola frondosa €.
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Figura 3. Supervivencia de pacientes con carci-
noma pulmonar de células no pequefias en esta-
dio IV tras tratamiento convencional (ST) frente
a tratamiento convencional en combinacién con
Micoterapia (MT).
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ANEXO

Material de uso exclusivo para profesionales de la salud.

LINEA ONCO 2.0®

CHAMPINON DEL SOL (Agaricus blazei Murill)

COADYUVANTE AL TRATAMIENTO ONCOLOGICO

Reduccién de los efectos secundarios de QT y RT (mejoras en el apetito, alopecia, estabilidad emocional y debilidad
general) ®9,

Mejora de la calidad de vida en pacientes oncoldgicos en remision ©7,

Antitumoral: elevada capacidad para frenar la neovascularizacién de los tumores ©®.

Inmunomodulador: estimula los macréfagos, células NK y neutréfilos €9

MICO-DIGEST 2.0®

Efecto anti-proliferativo sobre las lineas celulares de cancer gdastrico ©®® y de colon ©",

MICO-MAMA 2.0®

Menos efectos secundarios

El empleo de Micoterapia HdT en coadyuvancia con tratamientos de quimioterapia, radioterapia o terapia hormonal
reduce efectos secundarios asociados a los tratamientos convencionales.

I:‘ Sin cambios Il Empeord Mejoré

Total efectos secundarios Insomnio

ABMK PLACEBO ABMK PLACEBO

Estabilidad mental Ansiedad

Reduccién de efectos secundarios en pacien-
tes con cancer ginecoldgico tratadas con QT
(carboplatino + Taxol o carboplatino + VP16) y
Agaricus blazei (ABMK) o placebo ©2.

ABMK PLACEBO ABMK PLACEBO

MICO-PNE 2.0®

Capacidad citotéxica y antiangiogénica en lineas celulares humanas de carcinoma de pulmén ©,

MICO-MEN 2.0°

Antitumoral: inhibe la proliferacién de células de cancer de préstata dependientes e independientes de andrégenos y
posee mecanismos inhibitorios del cancer de préstata tanto in vitro como in vivo ©%.

MICO-ONCO 2.0°®

Antitumoral: induce apoptosis en lineas celulares de leucemia ©®>; promueve la respuesta inmune en modelos experi-
mentales de leucemia ®® y reduce la capacidad invasiva de células de melanoma in vivo ©7.

POLYPORUS (Polyporus umbellatus)

Diurético: gracias a la presencia del Ergosta-4,6,8, 22-tetraen-3-one, conocido como Ergone, mediante su accién anti-al-
dosterdénina ©®, que beneficia tanto en la eliminacién de retencién de liquidos, como en la mejora del sistema linfatico, lo
gue ayuda a pacientes que hayan visto afectados ganglios linfaticos como consecuencia de su proceso oncoldgico.

Antitumoral: frente a diferentes modelos celulares y actividad inmuno-estimuladora ®?, por lo que puede ser Util en la
eliminacién de edemas causados por determinados tipos de cdncer o por la quimioterapia.

Accién inhibitoria y apoptética en cdncer de mama “°? gracias a sus polisacdridos.
Mucolitico: aumenta la capacidad pulmonar drenando el tejido y eliminando la mucosidad.
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LINEA ONCO 2.0®

SHIITAKE (Lentinula edodes)

Disminuye la toxicidad gastrointestinal y hematoldgica secundaria al tratamiento con quimioterapia en pacientes con
cancer de pulmén.

Antitumoral: en combinacién con tratamiento con radiacion, reduce la viabilidad de células de adenocarcinoma de pulmén v,
Aumenta la respuesta a la quimioterapia y el ratio de supervivencia en un afo.

CORDYCEPS (Cordyceps sinensis)

Se utiliza para una amplia gama de afecciones, como la fatiga, la disfuncién sexual, como adaptdégeno o estimulante
inmunitario. Estudios in vitro y en animales muestran efectos antitumorales 192193104 radioprotectores > y antidiabé-
ticos 196100 Ademads, el Cordyceps mejora in vivo la recuperacién de la leucopenia inducida por taxol ™® y aumenta la
citotoxicidad del cisplatino en células no pequefias de cancer de pulmdn °9,

Antitumoral y antimetastasicas del Cordyceps respecto al cancer de pulmdn 0.1,
Antioxidante y citotdxico contra lineas celulares de adenocarcinoma de pulmén @,
Potencia la actividad del cisplatino en lineas celulares de cdncer de pulmdn no microcitico ™,

SETA DE OSTRA (Pleurotus ostreatus)

Antitumoral: contra diversas lineas celulares tumorales ™, Presenta actividad contra las lineas celulares de cancer gds-
trico, asi como actividad prebidtica. Suprimio la proliferacién de Ilineas celulares de cdncer de colon (HT-29 y HCT-116)
sin afectar a las células de colon normales mediante la induccidn de la expresion del supresor tumoral p53 y el aumento
de la expresién del inhibidor de quinasas dependientes de ciclina p217.

Citotdxico sobre células de cédncer de préstata andrégeno-independiente PC-3 e induce una rdpida apoptosis sobre esta
Iinea celular. Ambos efectos, el citotéxico y el apoptético fueron dosis-dependiente ®,

CHAGA (Inonotus obliguus)

Antitumoral: ejerce una actividad inhibidora contra la proliferacion de células humanas de cancer de colon (HT-29) @7,

Detiene las células cancerosas en la fase GO/G1y luego inducen la apoptosis o la diferenciacién celular.
Antioxidante: previene la generacién de células cancerosas ®.

CONCLUSION

Ganoderma lucidum

* Mejora el estado emocional ™
* Inmunomodulador 22

+ Antiangiogénico 2"

> Cliieliordee TF=HE

« Antiproliferativo (124125

+ Antitumoral 26127

* Proapoptoético 128129

« Antimetastdtico3®

Hericium erinaceus

+ Antitumoral 3"
 Antiangiogénico 32
 Reduccidn de neuropatias periféricas 133
* Prebidtico 34

Agaricus blazei

» Reduccion de efectos secundarios de
QT y RT (135)

* Inmunomodulador 136:137:138,139)

+ Antiangiogénico 14®
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Grifola frondosa

» Reduccion de efectos secun-

darios de QT y RT (141 142)
* Inmunomodulador 43144
« Antiproliferativo 4%

Polyporus umbellatus
» Drenante 4@

* Antiproliferativo 4"

* Proapoptodtico 4®

Pleurotus ostreatus

* Inmunomodulador (142150
» Antitumoral @5"
* Antiproliferativo 152153

Inonotus obliquus
* Inmunomodulado rts4
« Antitumoral @54

Lentinula edodes

* Inmunomodulador 5%

* Proapoptotic 158

+ Reduccion de efectos secundarios de
OT y RT (156)

Cordyceps sinensis

» Antiproliferativo @57

* Inmunoactivador 158

» Mejora de la funcién pulmonar @59

Coprinus comatus
» Antitumoral 1€
» Regulacién del azlicar en sangre 6"

Coriolus versicolor

* Inmunomodulador (62:163)

« Citotdxico 164165

» Reduccién de neuropatias periféricas 169
» Mayor supervivencia a 5 afios @67
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