FICHA TECNICA — triGLP

Gotas sublinguales de apoyo metabdlico - ORYGN

Construida con la hoja oficial de producto del fabricante (B-Epic) y la pdgina oficial de producto de

ORYGN

Verificada el 20 de octubre de 2026

Nombre del producto

triGLP (triGLP Drops)

Marca / ecosistema

ORYGN — B-Epic Worldwide LLC (EE. UU.)

Categoria

Suplemento alimenticio

Forma y presentacion

Gotas sublinguales - frasco de 9 ml

Porciones por frasco

36 porciones de 0,25 ml

Ingredientes (hoja del fabricante)

Norwegian Salmon Protein Hydrolysate
(peptides and free amino acids) Extract;
Deionized Water; Organic Lemon Peel Extract;
Organic Ginger Root Extract

Ingrediente funcional clave

Péptidos bioactivos ProGo® de salmén
noruego (Hofseth BioCare ASA). La FDA recibio
la notificacion NDI n.° 1254 de este
ingrediente y emiti6 carta sin objecion (2022)
— respaldo del ingrediente, no del producto
terminado

Modo de uso

Agitar. Colocar 0,25 ml sobre o bajo la lengua,
mantener 30-60 segundos y tragar. Una a dos
veces al dia (mafiana y tarde)

Conservacion

Almacenar por debajo de 25 °C

Claims oficiales del producto

Apoyo metabdlico de triple via (GLP-1, GLP-2y
GIP enddgenos); apoya el control del apetito,
la regulacion de la glucosa y la integridad
intestinal; sin hormonas sintéticas ni
inyecciones; etiqueta limpia, sin rellenos

Certificaciones (hoja del fabricante)

Kosher - Halal - HACCP

Libre de

Antibidticos, aditivos, BSE/TSE y pesticidas

Estatus regulatorio destacado

México (COFEPRIS): listado como suplemento
alimenticio, marca BEPIC (ver dossier, seccidon
2)

Descargo reglamentario

Estas declaraciones no han sido evaluadas por
la FDA. Este producto no esta destinado a
diagnosticar, tratar, curar ni prevenir ninguna
enfermedad




Nota: la pdgina oficial de la tienda no publica el panel «<Supplement Facts», esta ficha reproduce
los datos de la hoja oficial del fabricante y de la pdgina oficial de producto. Para el expediente
definitivo se recomienda anexar la etiqueta final del empaque.



FICHA TECNICA — IGNYT

Metabolic Booster - bebida en polvo - ORYGN

Construida con la pdgina oficial de producto de ORYGN y el material oficial del empaque

Verificada el 20 de octubre de 2026

Nombre del producto

IGNYT — Metabolic Booster

Marca / ecosistema

ORYGN — B-Epic Worldwide LLC (EE. UU.)

Categoria

Suplemento alimenticio

Formay presentacion

Polvo para bebida - 30 sobres monodosis -
peso neto 184,5 g (6,51 0z)

Ingrediente funcional clave

Tecnologia patentada de péptidos bioactivos
ProGo® (Hofseth BioCare ASA, Noruega). El
empaque declara ademas: «Activated
Bioactive Peptides - Essentially Pure Salmon
(E.P.S.) - G.O.F Manager™ Aquamin®»

Respaldo del ingrediente

ProGo®: notificacién NDI n.° 1254 ante la FDA
con carta sin objecion (2022); estatus de
alimento no novel en la Unién Europea;
certificacion Kosher OU vigente del
ingrediente (ver dossier)

Modo de uso

Disolver un sobre en agua, una vez al dia
(segun infografia oficial de uso del fabricante)

Claims oficiales del producto

Bebida metabdlica diaria para energia limpia y
sostenida; precursor de GLP-1, GLP-2 y GIP
enddgenos; sin inyecciones y sin bajon de
estimulantes

Certificaciones del ecosistema (material
oficial)

Atribuidas a la planta y al ingrediente ProGo®
de Hofseth BioCare: FDA NDI #1254 (AKL),
GRAS, cGMP, HACCP, FSSC 22000, Halal,
Kosher, EcoVadis, Upcycle, SecureFeed; libre
de BSE/TSE, pesticidas, antibiéticos y gluten;
sin aditivos

Estatus regulatorio destacado

México (COFEPRIS): listado como suplemento
alimenticio, marca BEPIC (ver dossier, seccién
2)

Descargo reglamentario

Estas declaraciones no han sido evaluadas por
la FDA. Este producto no esta destinado a
diagnosticar, tratar, curar ni prevenir ninguna
enfermedad




Nota: la pdgina oficial de la tienda no publica el panel completo de ingredientes/«Supplement
Facts» de IGNYT; esta ficha reproduce los datos oficiales publicados y la declaracion del frente del

empaque. Para el expediente definitivo se recomienda anexar la etiqueta final del empaque con el
panel completo.
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Ciencia que puedes verificar.
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Los péptidos bioactivos
ProGo® de Hofseth
BioCare son reconocidos
como "Nuevo Ingrediente
Dietético” (NDI) por la FDA

+ La evaluaciéon de la FDA
analizé la identidad del material
de origen, el nuevo
procesamiento, asl como la
seguridad de la mezcla
patentada de ingredientes
creada durante la Tabricacién.

Los NI también se someten a
una revision para garantizar que
se ojusten d cierfos espectos de
la porte 111 de los CGMP
[establecimiento y
cumplimiento de
especificaciones, pruebas de
contaminantes, metales
pesados, contfamindcion
micrabiana, etc.)

NDI 1254 es un numero de Notificacién

de Nuevo Ingrediente Dietético

(NDI) otorgado por la FDA a Hofseth BioCare
ASA (HBC) para su ingrediente

patentado ProGo®, Este nimero confirma que
la FDA no tiene objeciones sobre el perfil de
seguridad e sarmibad de este péptido
bioactivo de salmén noruego. El registro NDI
1254 representa un aval importante por varios
motivos:

*Seguridad validada: La FDA revisé los
procesos de fabricacion sostenibles y la
identidad de la fuente del material.

*Dosis especifica: El dictamen permite el uso
de ProGo® hasta una ingesta de 24 gramos al
dia on adultos (excluyendo a mujeres
embarazadas), una cantidad que supera
ampliamente las dosls utilizadas en ensayos
clinicos.
Reconacimiento regulataria: Al obtener |a
arta de "no objecién” (Acknowledgement
Without Comment), HBC y su ingrediente

ProGo® cumplen con los estrictos requisitos
pre-mercado de los Estados Unidos y ganan
redibilidad a nivel internacional. [!, 7]




12 de enero de 2026

ProGo® de Hofseth BioCare gana el prestigioso
premio internacional de nutracéutica

N/ PREMIO NUTRALINGREDIENTS-USA A% ¢
N CATEGORIA: 9 ) =
)\ ) ENVEJECIMIENTO SALUDABLEA /= = .|

* El producto de Hofseth BioCare, ProGo®, ha sido nombrado
ganador en la categoria "Envejecimiento Saludable” en los
Premios Nutralngredients-USA de este ano, uno de los galardones
mds prestigiosos en la industria global de suplementos dietéticos,
a menudo conocido como los "Oscar de la industria”.



NUESTRAS

CERTIFIC+ACIONES

CALIDAD, PUREZA Y CONFIANZA RESPALDADAS

100% 100%
FREE FROM FREE FROM FREE FROM
ANTIBIOTIC BSE;‘TSE BSE)‘TSE

LO QUE CONSUMES impsria.

ELIGE CALIDAD CERTIFICADA, ELIGE RESULTADOS REALES.
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GMP (GOOD MANUFACTURING PRACTICES)
Garantiza que el producto se fabrica bajo
estrictos estandares de calidad, higiene
y seguridad.

HACCP

Sistema de control que previene riesgos
en cada etapa de produccion, asegurando
alimentos seguros.

HALAL

Certificacion que confirma procesos limpios
y permitidos, bajo normas internacionales
de calidad.

KOSHER
Cumple con estandares rigurosos de pureza
y control en ingredientes y produccion.

GMO FREE

Libre de organismos genéticamente
modificados. Més natural y seguro
para tu consumo.

FOOD GRADE
Ingredientes aptos para consumo humano
con calidad alimentaria certificada.

FREE FROM ANTIBIOTICS

Sin antibidticos anadidos. Mas limpio

y saludable para tu cuerpo.

FREE FROM BSE/TSE

Libre de enfermedades relacionadas
con tejidos animales. Maxima seguridad.
ZERO ADDITIVES

Sin aditivos artificiales. Producto mas
puro y natural.

FREE FROM PESTICIDES
Libre de pesticidas. Ingredientes mas

limmnicae v ead irne



ESTUDIOS

(_:LINICOS/

CIENCIA QUE RESPALDA
RESULTADOS REALES

BISRI &
( Y Nofima

Bl Instibto Norwego de
investigacdn Almerttaria Nofima

INNOOr:t

Cell base th.ftlon‘s

Innovacion en Biotecnologia y Descubrimiento
de Férmaces a bavés de Enssyos Celulures

CIENGQIA | INNOVACION | RESULTADOS

RESPALDADO POR INVESTI

. 4

; Una mezcla 6ptima que
una mejor eficiencia metabélica
que apoyan una buena energia,

buena salud y una mejor 2
calidad de vida. kg

— . Una mezcla éptima que estimula
) GLP-1 (cerebral), GLP-2 (intestinal), GIP
=) (metabdlico), potentes efectos
antiinflamatorios y antioxidantes
que apoyan una buena energia,

buena salud y una mejor calidad
de vida.

APOYA LA VIAS METABOLICAS-HORMONALES
@ | QUE APOYAN A ELIMINAR LA GRASA MIENTRAS

SE PRESERVA LA MASA MUSCULARY

PROPORCIONA ENERGIA Y VITALIDAD

SACION. DISENADOC PARA TRANSFORMAR VIDAS @ RYG N'



RESPALDO
DOCUMENTAL

Nuestra formulacién y procesos cuentan con
documentacion oficial y estandares reconocidos
que garantizan calidad, seguridad y confianza.
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Certificacion Kosher Carta Orthodox Union Buenas Practicas Certificacion Halal
de Manufactura
CALIDAD CERTIFICADA. l "/\/\} Estandares internacionales | ;-j Procesos seguros | (7)) Comprometidos con ™
| CONFIANZA QUE SE RESPALDA. \"/ reconocidos (%N y controlados €22 tu bienestar @ R Y G N



ORYGN

NUESTRAS CERTIFICACIONES

CALIDAD QUE SE VE. CONFIANZA QUE SE SIENTE.
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GMP HACCP HALAL KOSHER GMO-FREE

Buenas Practicas Andlisis de Peligros y Certificacion Certificacion Producto Matural
de Manufactura Puntos Criticos de Control Halal Kosher Sin Transgénicos

APTO PARA FREE FROM FREE FROM ZERO FREE FROM
CONSUMO HUMANO ANTIBIOTICS BSE-TSE ADDITIVE PESTICIDES
Seguro y confiable Libre de antibiéticos Libre de encefalopatias Cero aditivos Libre de pesticidas
espongiformes innecesarios
| \ ™ :
@ CALIDAD INTERNACIONAL @) PROCESOS RIGUROSOS COMPROMISO REAL Trl G L P
| EN CADA DETALLE &) RESULTADOS CONFIABLES )4 CON TU BIENESTAR BN PR CONEANTA
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Bioactive
Peptides

p

FOA

NDI #1254
AKL

(No Objection Letter)

HALAL
Certificacion Halal

LIBRE DE
BSE/TSE

\\

METABOLIC

Activated Bioactive Peptides
Essentialty Pure Salmaon (EP5.)
G.OF Manager™ Aquarmin® 1

CONCEDIDAS

Generalmente
Reconocido
como Seguro

cGMP
Buenas Practicas
de Manufactura

ecovadis

ecovadis

Desemperio en
Sostenibilidad

KOSHER
Certificacién Kosher

LIBRE DE
PESTICIDAS

LIBRE DE
ANTIBIOTICOS

- == e S —seem - S ceae
| RESPALDOS REGULATORIOS Y DE SEGURIDAD ALIMENTARIA DE LA PLANTA Y DE ProGo® de Hofseth BioCare

|G NYT

BOOSTER

CERTIFICACIONES INTERNACIONALES

QUE RESPALDAN LA SEGURIDAD Y CALIDAD >
: DE NUESTRO PRODUCTO INSIGNIA :

PRECURSOR DE

GLP-1
GLP-2
GIP

ENDOGENOS

EN TRAMITE

A NIVEL INTERNACIONAL

%

FSSC 22000
HACCP Seguridad
Analisis de Peligros Alimentaria
y Puntos Criticos
de Control
’ ~N
upcycle SecureFeed
upcycle SecureFeed
Valorizacion de Cadena de Suministro
Recursos Marinos Segura y Responsable
LIBRE DE
SIN
ADITIVOS GLUTEN

EL PODER DEL SALMON NORUEGO PARA UN MUNDO MAS saLubaBLE —— QO RYGN



HOW TO TAKE triGLP ANDIGNYT?

3 WAYS. TOTAL TRANSFORMATION.

ORYGN

BURN FAT. PRESERVE MUSCLE. UNLOCK RESULTS.

&

IGNY T

METABOLIC POTENTIATOR

Bioactive Peptides

GRASS-FREE
WEIGHT LOSS DOSE
(2 PACKETS/MONTH)

triGLP
GRASS-FREE LOSS DOSE
(2 BOTTLES/MONTH)

. COMBINED
) GRASS-FREE WEIGHT LOSS
DOSE (1 PACKET/1 BOTTLE)

IMPROVED
PROTOCOL

WELLNESS &
MAINTENANCE PROTOCOL

Il

2 SERVINGS PER DAY

0.25 mL TWICE A DAY
OR
0.50 mL ONCE A DAY

S

7

1 SERVING / 0.25 mL
L PER DAY

ADD AN ADDITIONAL DOSE OF 0.25 — 0.50 mL OF triGLP PER DAY

ADD 1-2 ADDITIONAL SERVINGS OF IGNYT PER DAY
OR

GLP-1

* AFPETITE CONTROL

* SATISFACTION

+ ANTI-AGING SUPPORT

O

GIP

* INSULIN SENSITIVITY
+ NUTRIENT ABSORPTION
* METABOLIC EFFICIENCY

1 SERVING OF IGNYT PER DAY

0.25 mL OF triGLP PER DAY

GLP-1+ GIP Clinically Tested
and GP Receptor Agonists

@RYGN
L_‘\-H—

FOR BEST RESULTS WITH triGLP

Shake the bottle well

before each use to ensure

proper mixing and consistency

of the product.

Place under the tongue -
during 30-60 seconds. ORYGN

e Avoid eating 30 minutes triGLP
before/after taki

©) g
' FOR BEST RESULTS WITH IGNYT

Mix with 240-480 mL (8-16 oz)
of water (as desired).

Avoid eating 30 minutes
before/after for better absorption.

GLP-2

* INTESTINAL HEALTH

* DIGESTIVE SUPPORT

* MUSCLE MASS CONSERVATION

2

THE KEY IS CONSISTENCY.
FOLLOW YOUR PROTOCOL.
TRANSFORM YOUR HEALTH.




Source: Hofseth Biocare ASA

November 02, 2012 10:42 ET

Hofseth BioCare - Non-novel food status for SPH in EU

Hofseth BioCare ASA today received a written confirmation from the Danish Ministry of Food, Agriculture and
Fisheries, giving the company's soluble protein (SPH) non-novel food status in the European Union as food
supplement.

The Danish Authorities further confirms similar approvals from French and Belgian authorities.

- We have had many sales opportunities to the EU market, but have not been in position to take advantage of
these, awaiting this approval. With this confirmation, the entire EU market opens for our SPH-product, says
executive Vice President of Sales and Marketing Lucas Altepost in Hofseth BioCare.

The European Union count for some 25% of the global market for protein concentrates.

The approval also implies that Hoseth BioCare is excused from applying for additional novel food certifications for
SPH. Such application-processes normally take a minimum of two years, in addition to involving not insignificant
financial investments for the company.

For further information, please contact:
Sjur Jenssen, CEO

tel: +47 9155 3514

e-mail: sj@h-bc.no

Lucas Altepost, VP Sales and Marketing
tel: +47 4829 5703
e-mail: lucas.altepost@h-bc.no

About Hofseth BioCare:

Hofseth BioCare is a Norwegian biomarine company with the key objective to provide high value added biomarine
ingredients for human applications. The Company is founded on the core value of sustainability and optimal use of
natural resources. Through innovative production technology and logistics, Hofseth BioCare is able to preserve the
quality of protein, calcium and oil extracted from fish off-cuts. Products that previously could only be used as animal
feed can now be made suitable for human consumption. HBCs objective is thus to contribute to efficient use of
marine resources and entering the higher profit market of quality ingredients for human applications.

This information is subject of the disclosure requirements pursuant to section 5-12 of the Norwegian Securities
Trading Act.
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triGLP

Tres vias metabdlicas en una sola gota

Péptidos bioactivos Unicos, protegidos por patente
elaborados con salmén del Atlantico fresco de calidad sashimi



éQueé es el envejecimiento
activo y la salud metabdlica?

é triGLP es una mezcla de péptidos
bioactivos patentada y de
propiedad exclusiva, derivada
del salmon fresco del Atlantico
procedente de Noruega.

6 triGLP proporciona un
‘envejecimiento con rendimiento”
mediante una mayor eficiencia
metabdlica, descubierta gracias
a la ciencia avanzada, con
beneficios clinicamente
probados de forma activa
y especifica.

6 Actla sobre vias especificas que
ayudan a quemar grasa, proteger
la masa muscular y aumentar
los niveles de energia.

& Una combinacion optima que estimula
GLP-1, GIP (metabolismo), GLP-2
(salud intestinal), potentes efectos
antiinflamatorios y antioxidantes
favorece una buena energia,
una buena salud y una mejor
calidad de vida.

6 Las nuevas declaraciones de
propiedades saludables cualificadas
para la ferritina y la hemoglobina
ofrecen una forma novedosa
de aumentar los niveles de energia.

ORYGN



Una poderosa alianza

Desde el pescado hasta el producto final mediante un proceso patentado de hidrélisis enzimatica suave.

Llega a las instalaciones

Restos de salmén para reciclar
en pocas horas a <4°C

« Sin aditivos

« Sin antibiéticos

Nuestros socios transforman
(nicamente salmén fresco
de calidad para sashimi
salmén noruego
en ingredientes para la
salud humana

 Sin OMG

» Cero residuos

« Economia circular

* 100% apto para consumo humano
© 99% proteina
@ 35% colageno tipo 1y lli

@ 90% tipoly > 5% tipo IlI)

5 Collrégen' 8

Nuestros socios producen filetes y porciones
de salmén de alta calidad.

ORYGN



PC2 (26 4%)

)

Péptidos bioactivos (nicos

El mapeo de huella dactilar por infrarrojo de transformada de Fourier
muestra que triGLP tiene una composicion peptidica diferente a la
de 1324 hidrolizados disponibles comercialmente y de investigacion, producidos
por otras enzimas proteasas.

triGLP (el punto negro en los tres graficos de dispersion)

destaca por su singularidad, o que explica por qué sus propiedades son
marcadamente diferentes a las de los demads hidrolizados.

Clave
-.\ <>
. 4 - ® Proteasa
. ' patentada de triGLP
e ~— —_
v s g~ Alcalase
'y ™ ®
- oN @ Corolase
— S
== 0 w0 © Flavourzyme
v
(d) 8 @ Protamex
® Papaina
0 0 0
PC1(45.7%) PC3 (7.4%) PC5 (3.3%)

ORYGN



Absorcion mds rapida para una mejor recuperacion.

Absorcion acumulada de prPtg!nas en funcion

Hasta 100 % de proteina pura con deltismipg (cBgestibilical)
colageno tipo 1 y il .
genotipety — tiGLP  *WPH WP

Patentes protegidas y

secretos comerciales 80
- p .z —~0
67,5 % mas de absorcion que la 2% 60
proteina de suero altamente -
hidrolizada (que ni siquiera esté £ 3 40
. . . : O O
disponible comercialmente) en < 9
tan solo 2 horas e
T \e
22 20
Mayor biodisponibilidad
Mejor digestion .
0-20 20-30 30-40 40-50 50-60 60-76 75-90 90-120
Sensacion ligera en el estémago Tiempo de digestion (min)

Comparacion con:
hidrolizado de proteina altamente hidrolizada (WPH) y aislado de
proteina de suero regular (WPI).

ORYGN



éPor qué triGLP es diferente?
Beneficios (nicos para la salud y mecanismo de accion

* GLP-1,GIP y GLP-2: favorecen el control del + Aumenta los niveles de energia.
peso y und mejor salud Intestinal. * Nuevas y exclusivas afirmaciones sobre la salud.
« Protegen la masa muscular.

Modulacion potente de la expresion génica

>Incremento de FTHI

3 veces mayor) >3x regulacion positiva de HMOX1 Reduccion de ALOX-12 (3 veces)

Efectos:

Efectos: Efectos:
« Mejora la absorcién de hierro « Favorece la salud gastrointestinal « Aumenta la quema de grasa
dela dieta diaria. mediante importantes vias - . .
protectoras especificas. « Aumenta la sensibilidad a la insulina
. Aumenta los niveles de energia.

* Proporciona beneficios antioxidantes.
* Sin los efectos adversos de la

- Mejora la figura y el control del peso
suplementacién con hierro.

ORYGN



Declaraciones de propiedades saludables y
situacion regulatoria de triGLPv

triGLP ha sido clasificado como un Nuevo Ingrediente Dietético (NDI) por la FDA de EE. UU. con auto-GRAS

Metabolismo del hierro

Eficiencia metabdlica

Piel

Salud Canada
Aprobado
Declaraciones de
propiedades saludables

* Ayuda a mantener niveles saludables
de ferritina y hemoglobina.

* Ayuda a mantener niveles saludables de
los componentes sanguineos necesarios
para el transporte de oxigeno.

* Aporta antioxidantes para el
mantenimiento de una buena salud.

Ayuda a promover una piel sana.

FDA de EE. UU.
Declaraciones sobre
estructura y funcién

*Favorece niveles saludables de
ferritina y hemoglobina.

*Favorece la produccion
de glébulos rojos.

* Ayuda a mantener la sangre
rica en hierro.

* Favorece la absorcion de
hierro de la dieta diaria.

* ActGa como antioxidante

* Favorece la salud gastrointestinal y del
sistema inmunitario.

* Contribuye a una respuesta saludable
a la inflamacién intestinal.

* Promueve la utilizacion de energia 'y
reduce la fatiga ocasional y la
sensacion general de
cansancio ocasional.

Alivia la sequedad de la piel y promueve una piel sana.

Contribuye a la salud y el aspecto de la piel.

Reduce las arrugas y promueve una piel mds suave.

Previene el aumento de la pérdida de
agua transepidérmica.

Reduce el estrés oxidativo causado por los radicales libres.

ORYGN



GLP-1y una mejor salud metabdlica

En el siglo XXI se ha observado un aumento progresivo de la
grasa corporal en la poblacién.

Evitar un aumento de peso significativo con la edad puede ser un reto.
En promedio, el IMC de un adulto aumenta 1,5 puntos por década: una persona con sobrepeso
a los 40 anos tiene un riesgo considerable de desarrollar obesidad a los 60. Por ejemplo, una persona de
40 afos con un IMC de 27 tendrd, en promedio, un IMC de 31,25 a los 65 anos.

La obesidad afecta la salud, la calidad de vida y la esperanza de vida.

Se necesita urgentemente un enfoque preventivo de la obesidad para promover un envejecimiento saludable.

ORYGN



Pérdida de grasa saludable basada en GLP-1con triGLP

Nuevo mecanismo de accion

& Nuevo mecanismo de accion
triGLP ha demostrado consistentemente una reduccién del 6-7%
en el IMC mediante una reduccion de la grasa corporal Gnicamente.

Se ha demostrado in vitro la actividad de triGLP GLP-1y GIP.

GLP1R

o0

00
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0

witved WGP M @10y .1 g/ 1 mg/mi

# Se analizé la actividad de GLP-1y GIP en triGLP para intentar determinar su
mecanismo de accién en la pérdida de peso.

& A1mg/ml, triGLP duplicé la actividad del receptor de GLP-1,
equivalente a un aumento de 2,3 veces con la dosis de 10 mg/ml.

Intensidad de fluorescencia (u.a.)

# La actividad del receptor de GIP aumenté 1,5 veces con SPH a 0,1 mg/ml y
1mg/ml, y 3,8 veces con 10 mg/ml.
GIPR

6 ficp desempena un papel importante en la regulacion del metabolismo
de los nutrientes, complementando la accién del GLP-1.

Los aumentos bioldgicamente relevantes en la actividad de GLP-1y GIP explican el
mecanismo de la pérdida de peso con triGLP.

Intensidad de fluorescencia (u.a.)
—_—
et
2 -
»
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Estudio clinico triGLP: Salud metabodlica

Ensayo clinico con péptidos bioactivos

14 sujetos sanos 12 g/dia 8 semanas

triGLAV vs. proteina de suero, masa corporal
y par@metros metabdlicos

Ferritin *

-20.00% -15.00% -10.00% -5.00%  0.00% 500% 10.00% 15.00%

m\Whey ® triGLP

Waist
Weight BMI Hip circumf  circumf 3% Body fat % Body water IL-8 TNF HbAlc FBG
Pep Ty 6.90% 6.97% -6.00% -7.67% -10.81% 0% -14.40% -16.40% 5.18% 6.43%
Whey -0.80% -0.78% -0.68% -0.31% 0.91% 0% 5.30% -2.20% 0.26% 0.15%

é

El IMC se redujo un 7 % (de 28,6 kg/m? a 26,6 kg/m?)
tras solo 8 semanas de tratamiento con triGLP.

La grasa corporal disminuyé un 10 % sin cambios en el agua corporal,
lo que demuestra que la reduccion del IMC se debi6 a la pérdida de grasa.

La disminucién de la glucemia indica una mayor
eficacia de la insulina y una mejor absorcién de la glucosa.

Reduccién de la zonulina, un marcador de permeabilidad intestinal aumentada.

Disminuciones significativas de los marcadores inflamatorios TNF
e IL-6, que estan fuertemente asociados con problemas de salud.

Aumento marcado de la ferriting, lo que refleja una mejora en las
reservas de hierro y una mejor capacidad para utilizar el oxigeno.

Un cuerpo mas delgado y saludable, con mds energia.
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Estudio clinico de triGLP: Sujetos con sobrepeso

Ensayo clinico con péptidos bioactivos

48 sujetos con sobrepeso

16 g/dia

6 semanas

70%

60%

50%

40%

-10%

20%

Biomarcadores

*Todos los resultados anteriores mostraron
diferencias significativas entre las

bebidas proteicas (p < 0,05).

63.2%

-14.7%
Adipo Pr-LPL BA IL-6

- triGLP - Aislado de proteina de suero

Cambio en el IMC después de
6 semanas de tratamiento

*Los resultados por encima de la segunda linea

fueron significativamente diferentes
(p < 0,05

1.6%

-5.9%

& Reduccién confirmatoria del 6 %
del IMC en tan solo 6 semanas

4 Se observan mejoras adicionales en la
eficiencia prometabélica mediante marcadores
clave de una mejor sensibilidad a la insulina
(adiponectina) y una reduccién del colesterol
en sangre (lipoproteina lipasa)

4 Aumento significativo de los acidos
biliares (AB) (que se mantienen dentro de limites
saludables), lo que potencia la quema de grasa

& Reducciodn significativa de la inflamacioén:
la IL-6, un importante factor que contribuye a
problemas de salud, se redujo enun 15 %

Publicado:

Framroze et al. Estudio aleatorizado, controlado con placebo,

sobre el impacto de la suplementacion con hidrolizado de proteina de
salmén en el indice de masa corporal de sujetos con sobrepeso.
Revista de Obesidad y Terapia para la Pérdida de Peso, 2016
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Estudio clinico de triGLP: Sujetos con sobrepeso

Ensayo clinico con péptidos bioactivos

& Reduccién confirmatoria del 6 % del IMC

48 sujetos con sobrepeso 16 g/dia 6 semanas en tan solo 6 semanas.
Cambio en el IMC después de & Seobservan mejoras adicionales en la
Bil d 6 semanas de tratamiento s H 'SH 2
Sy lomroatiiadionariagiores “Los resultados por encima de la segunda linea eficiencia promeFobollcq atraves de. marpadores
mostraron diferencias significativas f(uer%nosé?nmcotwumente diferentes clave de una mejor sensibilidad a la insulina
1 H < . . .z
o N law iebidas protetceisi(p¢ 005) i (adiponectina) y una reduccién del colesterol en
: 63.2% sangre (lipoproteina lipasa).
60% 6.0%
= 40% s Aumento significativo de los Gcidos biliares (AB)
40% - LA (que se mantienen dentro de limites saludables),
ha lo que potencia la quema de grasa.
30%
0.0%
20%
20% & Reducciodn significativa de la inflamacién: la IL-6,
Lo un importante factor que contribuye a problemas
2 ALH de salud, se redujo en un 15 %.
0%
10% 6.0% ot Publicado:
; Framroze et al. Estudio aleatorizado, controlado con placebo,
P
20% -14.7% 8.0% sobre el impacto de la suplementacion con hidrolizado de proteina
Adipo  PrlLPL BA IL-6 BMI de salmén en el indice de masa corporal de sujetos con sobrepeso.

Revista de Obesidad y Terapia para la Pérdida de Peso, 2016
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triGLP protege contra la pérdida de masa muscular.

Actividad de activina A in vitro de SPHi ¢ Laactivina Ay la miostatina son reguladores

500 440 a41 negativos de la masa muscular esquelética.
ke & 317
300 ¢ Elaumento de la actividad de la activina A y la miostatina se
200 asocia con el envejecimiento y otras afecciones inflamatorias.

3 4 Nuestros estudios demuestran una fuerte inhibicion de estos
400 ActiinA  ActivinA  ACtA&SPH ActA&SPH ActA& SPH ActfillEPH agentes, lo que resulta en un aumento de la masa muscular
e TOR B W i o y una mayor supervivencia en modelos animales de caquexia.
-300 242 . . . 2

4 UYn modelo animal de obesidad reciente demostro que la
combinacién de un inhibidor de la activina con una terapia con
Actividad de miostatina in vitro de SPHi GLP-1incrementd la pérdida de grasa y la masa muscular.

500 =
400 344 — 4 Losensayos in vitro muestran una inhibicion dosis-dependiente
300 o de la activina y la miostatina por péptidos contenidos en
200 SPHi (presentado en la reunién MASCC* de 2023).
100

§ 4 Estosugiere que SPH puede proteger la masa muscular,
o9 MyoRatin  Myostatin  Myo&SPH Myo&SPH Myo&SPH MyQPH ademds de potenciar los efectos de pérdida de peso de

absent 10ng/ml 10ug 30ug 90ug 271%%q su efecto GLP-1.

-200
'E Nunn et al Mol Metab 2024; *MASCC = Asociacion Multinacional de Cuidados Paliativos en Cancer

ORYGN



Mantener la masa muscular
para el metabolismo y la salud con la edad

Nuestro metabolismo se compone de:

1. Un metabolismo basal para funciones como la

produccién de calor y energia, y para los procesos vitales bésicos*. Componentes de la tasa metabdlica
2. Un metabolismo relacionado con la actividad fisica. 100% o
3. Efectos relacionados con la dieta y la digestion. 90% 20%

80%
70%
60%
50%

El misculo es importante para la produccién de calor y la
quema de calorias; sin embargo, la pérdida de masa muscular
comienza a partir de la tercera década de vida y continda.

Una reduccion de la masa muscular tendrd un impacto 40%
significativo en el metabolismo y modificard la proporcion de 30%
calorias convertidas en energia frente a las almacenadas 20%
como grasa. 10%
0%
La conservacion de la masa muscular es fundamental Procesos vitales basicos* Relacionados con la actividad Relacionados con la digestion
para mantener un buen rendimiento durante
el envejecimiento. *funciones como la respiracién, los latidos del corazén, el tono muscular,

la generacién de calor (higado y musculos), la sintesis de proteinas, etc.
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Principales beneficios de la activacion del GLP-2

Ensayo in vitro de la actividad de GLP2

1938

N
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o
o
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576
500

Intensidad de fluorescencia (u.a.)

wn
o
o

Control SPH 0.1mg/ml SPH Tmg/ml SPH 10mg/ml Lab standard GLP-

2 agonist

Ensayo de biosensor fluorescente patentado (Innoprot) que utiliza
una linea celular con receptor de GLP-2. La actividad del receptor de
GLP-2 se refleja en el nivel de intensidad de fluorescencia. U.A.

= unidades arbitrarias.

Con la edad, el intestino puede volverse mds permeable, lo que reduce
la absorcién de nutrientes y proporciona una barrera menos eficaz contra

las toxinas.

El GLP-2 desempefia diversas funciones importantes
para el funcionamiento normal del tracto gastrointestinal:

. Retraso del vaciamiento géstrico.

. Apoyo a la funcién de barrera para impedir la entrada de microbios y toxinas.
. Apoyo a la absorcién de nutrientes, especialmente proteinas,
mediante el aumento de la superficie de la mucosa gastrointestinal.

Ensayo in vitro de la actividad del receptor de GLP-2 de SPH a tres dosis

frente a un control negativo.

SPH mostré un aumento de 1,3 y 2,6 veces en la sefializacion del receptor de
GLP-2 a 1 mg/mly 10 mg/ml, respectivamente, mientras que el agonista de GLP-2

estandar de laboratorio mostré un aumento de 3,8 veces.

Esto sugiere que SPH tiene el potencial de favorecer la salud gastrointestinal
y ayudar a evitar la ingesta/absorcién insuficiente de proteinas que se

observa en programas de pérdida de peso, incluido GLI.
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Nofima Research Institute

triGLP y la mejora del metabolismo de la glucosa

& triGLP ha demostrado consistentemente una reduccion
del 3-6% en la glucosa en sangre en ayunds y una mejora en

los niveles de energia en estudios clinicos.

Se iniciaron estudios in vitro para evaluar los mecanismos
de accion dependientes e independientes de la insulina.

Esto demostro que los péptidos mds pequerios de triGLP
contribuyeron a mejorar los niveles de energia mediante:

1. La captacién directa de glucosa en los masculos.

. ez

2. La inhibicion de la DPP-1V para mejorar la eficacia
de la insulina en el transporte de glucosa de la sangre a los masculos.

ﬁ marine drugs ﬁﬂ\b\l’l)

Article

Glucoregulatory Properties of a Protein Hydrolysate from
Atlantic Salmon (Salmo salar): Preliminary Characterization and
Evaluation of DPP-1V Inhibition and Direct Glucose Uptake

In Vitro

Christian Bjerknes *, Sileshi Gizachew Wubshet %, Sissel Beate Ronning 2, Nils Kristian Afseth %,
Crawford Currie ', Bomi Framroze ' and Erland Hermansen '

check for

wpdates
Ciation: Berhses, C. Webbet, SG.
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Chocom gulatory Propesties of a
Preavin Hydrody aate trom Athasa
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* Faculty of Medicine and Health Sciences, Norwegian University of Science and Technology (NTNU),
Larsgledsvegen 2, 6009 Alesund, Norway
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Abstract: Metabolic disorders ame increasingly prevalent conditions that mansest pathophy siologi-
cally along a continuum. Among reported metabolic risk factons, elevated fasting serum glucose (FSG)
levels have shown the most substantial increase in sk exposure. Ultimately leading to insulin resis-
tance (IR), this condition is associated with notable deteriorations in the prognostic outlook for magor
diseases, including neurodegenerative diseases, cancer risk, and mortality related to cardsoy ascular
disease. Tackling metabolic dysfunction, with a focus on prevention, is a critically important aspect
for human health. In this study, an investigation into the potential antidiabetic properties of a salmon
protein hydrolysate (SPH) was conducted, focusing on its potential dipeptidy] peptidase-IV (DPP-IV)
inhibition and direct glucose uptake m vitro. Characterization of the SPH utilized a bicassay-guided
fractionation approach to identify potent glucoregulatory peptide fractions. Low-molecular-weight
(MW) fractions prepared by membeane filtration (MWCO = 3 kDa) showed significant DPP-IV in-
hibition (ICs = 1.01 £ 0.12 mg/ml.) and ghacose uptale in vitro (p < 0.0001 at 1 mg/ml) Further
fractionation of the lowest MW fractions (<3 kDa) derived from the permeate resulted in three peptide
subfractions. The subfraction with the lowest molecular weight demonstrated the most significant
ghacose uptake activity (p < 0.0001), maintaining its potency even at a dilution of 1:500 (p < 0.01)

Keywords: marine protein hydrolysate; DPP-IV inhibition; glucose uptake; glucoregulatory peptides;
bioactive peptides; salmon protein hydrolysate; metabolic disease
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Captacion relativa de 2DG

—

Aumento de la captacion de glucosa en los musculos

Captacion de glucosa en las células del misculo esquelético

Control

Insulin 1ym

SPH Img/ml

SPH small peptides
Img/ml

& Los péptidos mas pequefios de triGLP impulsan
una mejor captacion directa de glucosa en
el masculo (un 100 % superior a la del grupo control).

Esto proporciona:

1. Mayor energia para un estilo
de vida activo.

2. Mejor regulacion de los niveles de
glucosa en sangre.

3. Mejor salud metabdlica con menores

niveles de inflamacién y menos estrés en
el organismo.
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Estudio clinico de triGLP: Energiaq, vitalidad y estado de dnimo

Estudio de prueba de concepto para evaluar la eficacia

del polvo SPH en el aumento de energiaq, la salud del cabello,
las ufias y la piel, y la modulaciéon antiinflamatoria

en hombres y mujeres sanos.

Estudio clinico de péptidos bioactivos

Estudio de seguridad para los Centros de Salud Calificados de Health Canada

20 sujetos sanos 4 g/dia 128 dias

& Mayor eficiencia metabdlica con dosis mds bajas

t 5 7 o/o ‘ 7 o/o t Vita I ity & Efectos antiinflamatorios gracias a un aumento significativo de IL-10

antiinflamatorio Variabilidad de p=0.005
niveles de IL-10 los glébulos rojos
4 Menor variabilidad de los glébulos rojos, lo que

t Wa ki n g u p demuestra menor estrés en el organismo

e £ v 0 : e n e rg I Z e ¢ Aumento significativo de HMOXI para proteger la salud intestinal
Expresion del estrés oxidativo _
gen HMOX-1 p=0.004

‘ I r r ita b i I ity & Mayor bienestar general
t 3 ) 8 X P & Los mismos beneficios condosisde4galég

Expresion del

Publicacién pendiente
gen FTH-1
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Estudio clinico triGLP: Mejora de la energia

Puntuacion de energia y vitalidad

Estudio en humanos sobre péptidos bioactivos

24 sujetos 4 g/dia 4 semanas =
14
14
« El primer diq, el 100 % (18/24) de los participantes "
informé niveles de energia de moderados a bajos. 8 "
c
o]
£10
« Para el altimo dia del estudio, solo el 8 % (2/24) g 5 5
informé niveles de energia bajos y el 83 % § 8 4
informé niveles de energia moderadamente altos. v 6
o ©
[T}
o i y £
« E1 87 % (21/24) de los participantes mostré un z, 4
aumento estadisticamente significativo de energia
y vitalidad. 5
Estudio no publicado. Datos archivados. 0 0 0
Dia -1 Dia 14 Dia 28
Nivel de energia Bajo De bajo a moderado - Moderado De moderado a alto - Alto

Mediante prueba t de Student unilateral, estadisticamente significativo con un
nivel de confianza del 90 %.
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Artc
Soluble Protein Hydrolysate Ameliorates Gastrointestinal
Inflammation and Injury in 2,4,6-Trinitrobenzene Sulfonic

Estudio clinico de triGLP: Salud intestinal

Acid-Induced Colitis in Mice

Jingling Wei 2, Guathong Tao ', Bashui Xu ¥

James €Y. Duma *

Craw bord Curr

Bomi

14, Chib-Haln Chen

triGLP aumenta la expresion de genes antioxidantes para
favorecer la salud intestinal y proteger contra la inflamacioén.

Se utilizé un modelo estandar de ratén con enfermedad
inflamatoria intestinal (Ell).
Tres grupos con Ell inducida quimicamente fueron tratados con:

1. Agua
2. Péptidos de colageno (Vital Protein) o
3. Péptidos bioactivos triGLP.

Un cuarto grupo actué como control y, por lo tanto, no
presentaba enfermedad intestinal.

triGLP aceleré la recuperacion intestinal y mejoré la salud general
mediante un aumento en HMOX1 y FTHI.

Este efecto NO fue nutricional y no favoreci6 la curacién;

los péptidos de control (Vital Protein) no tuvieron ningiin
beneficio para la salud intestinal ni para la salud general.
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Mejora del sistema gastrointestinal y de la salud en general.

Se conserva la estructura normal del intestino, lo que indica Proteger la funcion intestinal conllevé una recuperacion
que se mantiene una mejor funcién intestinal. significativamente mejor, como lo indica el perfil de peso.
(A)
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g s -4
2 90+ Colitis
N
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o
S
5 Control
8 70 L] L 1 L)
2 0 1 2 3 B

Tiempo (dia)

triGLP ayudé a reducir la inflamacién, mantener la mucosa intestinal y disminuir el estrés en el organismo, lo que
permitié una recuperacion de peso mas rapida. La pérdida de peso es un indicador importante de la gravedad de la enfermedad, y la
recuperacion de peso influye en la eficacia del tratamiento en la enfermedad inflamatoria intestinal.

El grupo que recibié péptidos de colageno bovino sufrié dafios graves en el intestino,
con inflamacién y dafio evidentes que indicaban una pérdida significativa de la funcién intestinal,
reflejada en una recuperaciéon muy débil.

J Wei, G. Tao, K Sylvester et al. El hidrolizado de proteina soluble mejora la inflamacién y las lesiones
gastrointestinales en la colitis inducida por 2,4,6 TNBS en ratones. Biomolecules 2022, 12,1287.
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Resumen y conclusiones

La modulacién de la expresion del gen
HMOX por triGLP muestra:

1. triGLP aumenta la expresiéon de HMOX~-1, un sistema
genético antioxidante necesario para mantener y
mejorar la salud gastrointestinal.

2. triGLP favorece la salud intestinal y la salud general
al reequilibrar el sistema inmunitario y reducir la
inflamacién y el estrés oxidativo.

3. Mas alléa de la nutricion bdsica, con una proteina de
coladgeno de origen bovino no se observaron
beneficios significativos para la salud gastrointestinal
ni para la salud en general.

El estudio preclinico colaborativo hallé que
el hidrolizado de proteina soluble en polvo triGLP:

e Reduce significativamente la gravedad clinica (pérdida de peso) y
mejora la integridad estructural del intestino.

e Reduce la inflamacioén intestinal al reequilibrar la cantidad de
células inmunitarias en la pared intestinal.

e Reduce significativamente los mediadores inflamatorios y aumenta los
mediadores antiinflamatorios.

e Accién inmunomoduladora con regulacién positiva de vias
genéticas protectoras y antioxidantes, incluyendo HMOXI.

* En general, ayuda a restablecer un equilibrio saludable en el

sistema inmunitario intestinal y mejora notablemente la
salud intestinal en la enfermedad inflamatoria intestinal (EII).

El estudio en formato PDF esta disponible en:
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