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O Glycoin® natural € um principio ativo multifuncional

antienvelhecimento e potencializador de células. Reativa o
poder da juventude na pele cansada, estressada e madura:

»> estimulagédo da renovagdo da pele, fatores de crescimento, ATP, SOD, CAT
»> hidratagéo instanténea apés uma aplicagéo em 49% (in vivo)

»» antienvelhecimento e rejuvenescimento (in vivo)

»> suporte ao microbioma

»> protecdo contra luz azul

» brilho e clareamento (in vivo)

»> reparo de tecido e cicatrizagéo de feridas em 48 horas (ex vivo)
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DESCRICAO DO PRODUTO Glycoin'natural

THE CELL ENERGIZER

O Glycoin® natural € um principio ativo multifuncional, 100% natural, antienvelhecimento e
potencializador de células.

INCI: Gliceril glicosideo, dgua

Aparéncia: liquido transparente e incolor

Ela age sobre células da pele envelhecida ou estressada com fungdes celulares e metabolismo
lentos, bem como sobre a pele seca, madura e flacida com perda de elasticidade e espessura.
O Glycoin® natural & um gliceril glicosideo puro e natural, fabricado biotecnologicamente na
bitop AG, Alemanha por um processo sustentdvel patenteado. Ele consiste no estereocisdbmero
especifico que estd presente exclusivamente na forma de molécula de protecdo contra o
estresse na planta da ressurreicdio do deserto, Myrothamnus flabellifolia, e algas azul-
esverdeadas (”Spirulina”).lr2l3

W O pequeno derivado do agUcar pertence ao grupo de

1 V extremolitos.4 Extremolitos sGo moléculas de protecdo

\| \\L‘ \‘v - contra estresse que protegem plantas e micro-organismos
(/ ; y extremofilicos de seus habitats letais e permitem que eles

. w prosperem em condi¢gées extremas, como lagos salgados,

desertos, gelo artico ou fontes termais. O Glycoin® natural &
a substdncia de prote¢cdo e reativagdo do arbusto da
ressurreico Myrothamnus flabellifolia. Esta fascinante
planta prospera nos desertos da Africa sob condiges
extremas, como longos periodos de seca, altas
temperaturas e intensa radiacdo UV. Ela tem a capacidade
Unica de sobreviver a longos periodos de desidratagdo total,
nos quais as folhas da planta encolhem e parecem mortas.
Mas, durante raros momentos de chuva no deserto,
acontece um milagre da natureza: a planta volta & vida e

:\Aryﬁgf;gmnus erbrgf;gmnus recupera o seu verde em questdo de apenas algumas
durante a durante a horas.® Cessada a chuva, a planta seca novamente até o
estagdo seca estagdo proximo milagre da ressurreigdo.

chuvosa

A molécula de protecdo contra o estresse Glycoin® natural possibilita a fascinante
existéncia e o comportamento de ressurreicdo da planta Myrothamnus.

Durante a dessecagdo da planta, o Glycoin® natural protege suas estruturas contra danos.
Assim que a dgua estiver disponivel novamente, o Glycoin® natural revitaliza a planta,
reforcando e estimulando suas fung¢ées celulares.®

REVITALIZACAO E REFORCO DAS FUNCOES CELULARES DESACELERADAS

Essas fascinantes propriedades do Glycoin® natural séo transferidas para a pele com
resultados excepcionais.

O Glycoin® natural mostra atividade em células da pele envelhecida e estressada com
poderosas propriedades de rejuvenescimento. As células envelhecidas da pele séo
revitalizadas e se comportam como células jovens novamente. Fungcdes celulares e
atividade metabdlica lentas sdo reforgcadas e estimuladas.

O Glycoin® natural & o principio ativo antienvelhecimento multifuncional perfeito para a
pele madura ou cansada e estressada, por reativar o poder da juventude pelo modelo da
natureza.

O Glycoin® natural é 100% natural (EcoCert, COSMOS), vegano e aplicdvel em todo o mundo.

CERMANY bitop

PROTECTED QUALITY Factsheet Glycoin® natural. bitop AG. 02/2023. — page 3 Extemolytes fo lfe



MODO DE AC AO Glycoinnatural

THE CELL ENERGIZER

Durante a dessecacdo total, que pode durar varios anos, as plantas da ressurrei¢éo
precisam enfrentar a perda de toda a dgua contidas em suas células. Para todas as outras
plantas, isso significa dano total a estrutura celular e morte. A molécula de protegdo contra
o estresse Glycoin® natural mantém vivas as estruturas da planta Myrothamnus,
protegendo-a contra a morte, apesar da dessecagdo total. Ela protege as células da planta
ao formar camadas de protecdo entre as pqredes celulares J\jlej(] a figura 2). Além disso,
por causa da forte capacidade de retencdo de oguo do Glycom® natural (comparavel a do
dcido hialurénico de alto peso molecular — veja a pégina 16), a hidratagéo da planta é
garantida pelo maior tempo possivel, mesmo sob a baixa umidade de seu habitat.

PROTECAO DA MEMBRANA CELULAR EM BAIXO ESTADO DE HIDRATACAO

bicamada lipidica bicamada lipidica/Glycoin® natural

(baixa hidratagéo) (baixa hidratagéo)
o® e ®
®e0 o

e @
()
Figura 1: Comportamento da fase de membrana com Figura 2: Comportamento da fase de membrana
baixo estado de hidratagéo sem Glycoin® natural. com baixo estado de hidratagdo com Glycoin®
natural.

Com baixo estado de hidratagéo, hd menos dgua Com o Glycoin® natural, por suas propriedades
entre as membranas. Isso causa estresse osmoéticas e volumétricas, a hidratagéo serd maior, a
compressivo lateral no plano da membrana e uma separagdo entre as membranas serd maior, o
transicéo da fase liquida para a fase em gel. Essa estresse lateral serd menor, e a membrana
fase tem uma drea menor por molécula lipidica e permanecerd na fase fluida em baixo estado de

uma membrana mais espessa. hidratagdo.

O principal efeito dos assim chamados “osmdlitos”, como o Glycoin® natural, no
comportamento da fase de membrana deve-se ds interagdes simples com a dgua.’

O Glycoin® natural tem efeito positivo na pressédo osmoética da célula. A pressdo osmética
mais alta resulta em menos sucgédo (ou seja, press@o negativa mais baixa) em qualquer
potencial de dgua negativo, o que significa que menos dgua & removida dentre as
membranas celulares. O resultado é uma separagdo média maior entre os componentes
estruturais e as proprias membranas (veja a figura 2).

Além disso, as moléculas restantes de Glycoin® natural entre as bicamadas da membrana
tém efeito volumétrico durante a desidrata¢do: o volume molecular do Glycoin® natural
contribui para a separacdo fisica das bicamadas em niveis de dgua muito baixos ou
inexistentes e, assim, evita sua desnaturacdo e danos.

Assim, a presenca de pequenas moléculas de prote¢cdo contra o estresse, como o Glycoin®
natural, diminui o estresse e a tensdo nas membranas em niveis de hidratagdo baixos ou
inexistentes.”

CERMANY bitop
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MODO DE A(;AO Glycoinnatural

THE CELL ENERGIZER

ESTABILIZACAO DA MEMBRANA — PROTECAO CELULAR

Estudos in vitro foram realizados para provar que o Glycoin® natural é responsdavel
pela protecdo contra o estresse na planta da ressurreicdo Myrothamnus
flabellifolia.

Para isso, um extrato vegetal da Myrothamnus foi testado quanto & sua eficacia

~ A
de pr%tegoo celular e comparado com o Glycoin® naturail. Protocolo de teste:

80 e queratinécitos

60 epidérmicos humanos

40 in vitro

20 I pré-tratamento com

0 Glycoin® natural ou um

-20 extrato vegetal da

20 Myrothamnus (0,03%,
0,04% e 0,05%)

e células estressadas

. 4 4 com SDS 0,001%
Glycoin®natural Glycoin® natural  Glycoin®natural  Myrothamnus Myrothamnus ~ Myrothamnus N .
0,03% 0,04% 0,05% extrato vegetal  extrato vegetal extrato vegetal @  oArd metro medido:

003% 0,04% 0,05% estabilidade da

Figura 3: Propriedades de estabilizagdo de membrana do Glycoin® natural em membrana celular
comparagdo com o extrato vegetal de Myrothamnus.

PBS [%]
[ ]

comparagaocomo

-60

-80

Estabilizaco da membrana em

Resultados

O Glycoin® natural protege as membranas celulares dos queratinécitos contra danos.
As propriedades de protecdo e estabilizagdo celular da planta da ressurrei¢do,
Myrothamnus, estéo diretamente ligadas ao Glycoin® natural.

Protocolo de teste:

PBS [%]
8

¢ queratinécitos epidérmicos
humanos in vitro
e pré-tratamento com Glycoin®
PBS 5% Gliceril glicosideo 9 iceril glicosi
Glycoin® natural 5% ndo fabricado n?turul 5/) e gllcenl g_IICOSIdeO
pela bitop ndo fabricado pela bitop
e células estressadas com SDS
0,001% por 10 min
¢ pardmetro medido:
Figura 4: Propriedades de estabilizagdo da membrana do estabilidade da membrana
Glycoin® natural em comparagdo com o gliceril glicosideo néo celular
fabricado pela bitop.

em comparag@ocom o
a
o

Estabilizagdo da membrana
&

g

Resultados

O Glycoin® natural, um gliceril glicosideo 100% natural, que esté presente na natureza na
forma de substdncia de prote¢cdo contra o estresse, demonstra uma eficacia de protegdo
muito maior em comparagdo com a do gliceril glicosideo ndo fabricado pela bitop.

CERMANY bitop
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MODO DE ACAO

Glycoinnatural

THE CELL ENERGIZER

ESTIMULACAO E REFORCO DAS FUNCOES CELULARES LENTAS

Estimulacdo do metabolismo de ATP em queratindcitos
s _humanos envelhecidos

1 1

[ ]
10 4

5 |

0

ATPem %

—

Glycoin® natural Glycoin® natural  Glycoin®natural  Myrothamnus — Myrothamnus Myrothamnus
1% 0,5% 0,1% extrato vegetal extrato vegetal —extrato vegetal
1% 0,5% 0,1%

Figura 5: Alteragdo do metabolismo de ATP em queratinécitos humanos envelhecidos
apbs pré-tratamento com Glycoin® natural e um extrato vegetal de Myrothamnus em
diferentes concentragdes.

Resultados

Protocolo de teste:

queratinécitos
epidérmicos humanos in
vitro (células HaCaT);
envelhecimento das
células por 2 semanas
tratamento com
Glycoin® natural ou um
extrato da planta
Myrothamnus

(1%, 0,5%, 0,1%;) tempo de
incubagdo de 6 horas
Par@metro medido:
Concentragdo de ATP em
células com ensaio de
luciferase

Em comparagdo com o extrato vegetal, apenas o Glycoin® natural estimula a produgéo de

ATP em células envelhecidas da pele.

Estimulagdo da renovagdo celular
2000 -

1000

500

.

Prolifera¢éo celular

-500

-1000 -

Gliceril glicosideo
néo fabricado pela
bitop 0,5%

Glycoin® natural
01%

Glycoin® natural Glycoin® natural
05% 1%

Gliceril glicosideo
ndo fabricado pela
bitop 0,1%

Gliceril glicosideo
néo fabricado pela
bitop 1%

Figura 6: Estimulagdo da proliferagéo celular pelo Glycoin® natural e gliceril glicosideo néo fabricado pela bitop.

Resultados

O Glycoin® natural € um gliceril glicosideo 100% natural que estd presente na natureza na
forma de substdncia de protecdo e potencializagdo celular. Ele mostra uma eficacia de
estimulagdo celular superior em comparagdo com a do gliceril glicosideo, ndo fabricado

pela bitop.
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EFICACIA Glycoin natural

THE CELL ENERGIZER

ESTIMULACAO E ENERGIZACAO DO METABOLISMO CELULAR LENTO

Durante o envelhecimento cronolégico (resultado do passar do tempo) e o envelhecimento
extrinseco da pele (resultado de estresse externo), as células da pele mostram uma nitida
redugcdo da atividode metabdlica e da vitalidade celular. Em células da pele,
particularmente de doadores com mais de 40 anos de idade, a atividade metabdlica
diminui em fung¢d@o da idade.

Vérios estudos in vitro mostraram o notével impacto positivo do Glycoin® natural na
atividade metabdlica de células da pele envelhecidas e na vitalidade celular.

Mediu-se a vitalidade celular dos queratinécitos epidérmicos humanos cultivados na
presenca e auséncia de Glycoin® natural (1%).

A vitalidade celular foi determinada pelo consumo de glicose nos queratinécitos. Quanto
mais ativas forem as células, mais glicose elas precisardo para sua atividade metabdlica.
As células cultivadas na presenca do Glycoin® natural mostraram atividade metabdlica
significativamente maior do que a do controle ndo tratado.

1.2E-05
1.0E-05 sem

g = com Glycoin® natural

2 8.0E-06

(@]

[0)]

S  6.0E-06

o

S

£ 4.0E-06
2.0E-06 I
0.0E+00 |

3 4 5 6

Cultura [dias]

Figura 7: Vitalidade das células durante o envelhecimento.

Resultados

O Glycoin® natural aumenta em 170% a vitalidade e a atividade metabélica das células
da pele envelhecidas.

MADE INe e
GERMANY A . bltOp
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EFICACIA Glycoin natural

THE CELL ENERGIZER

ESTIMULACAO DA VITALIDADE CELULAR — AUMENTO DE ATP EM
CELULAS ENVELHECIDAS

A pele & composta por muitos tipos de células proliferativas que tém alta demanda por
energia. O trifosfato de adenosina (ATP), conhecido como a bioenergia da vida, é a fonte
vital de energia para as atividades metabdlicas das células da pele.

Isso inclui toda a atividade celular, replicagdo do DNA, regeneracdo e cicatrizagdo, bem
como sintese de coldgeno e elastina. Por ser o maior 6rgdo vivo do corpo, a pele requer
grandes quantidades de ATP para prosperadr, regeneradr-se e renovar-se.

Durante o envelhecimento (cronologico e extrinseco), a quantidade de ATP nas células da
pele diminui constantemente.® Qualquer declinio ou disfungdo na produgdo de ATP afeta as
fungdes e a aparéncia da pele.®

O reforgco de ATP &€ uma estratégia bem-sucedida para retardar o envelhecimento cuténeo
visivel e rejuvenescer a pele. Um aumento no ATP leva a uma estimulagdo da vitalidade
celular e a renovagdo celular, resultando numa pele de aparéncia mais jovem.

Protocolo de teste:

+ queratinécitos humanos in vitro da pele adulta (células HaCaT); envelhecimento das
células por 2 semanas

+ tratamento com Glycoin® natural, glicose, frutose, glicerina (0,5%, 0,75%, 0,1%); tempo de
incubacgdo de 6 horas

+ pardmetro medido: concentracdo de ATP em células com ensaio de luciferase

Aumento de ATP em células envelhecidas

6

ATP

Glycoin® natural Glycoin® natural  Glycoin® natural glicose glicose
0,75% 0,5% 0% 0,75% 0,75%

Figura 8: Aumento da concentracdo de ATP em queratindcitos humanos
envelhecidos apoés o pré-tratamento com Glycoin® natural e glicose em
diferentes concentragdes.

Resultados

Além de estimular o metabolismo celular, o Glycoin® natural foi também capaz de
aumentar significativamente a concentracdo de ATP em células da pele envelhecidas.
Mesmo em estdgio avangado de idade celular, quando a glicose, o padrdo ouro para
estimulagdo do ATP, ndo teve efeito positivo na vitalidade, o Glycoin® natural aumentou
significativamente a concentragcdo de ATP nessas células da pele.

MADE INe e
GERMANY ‘ . bltOp
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EFICACIA Glycoin natural

THE CELL ENERGIZER

AUMENTO DE ANTIOXIDANTES EM CELULAS ENVELHECIDAS (SODI)

Um estudo in vitro realizado em queratinécitos epidérmicos humanos (HEKs) mostrou que a
presenca de Glycoin® natural 1% resultou em aumento da produg@o de “superdxido
dismutase 1" (SODI1), uma enzima antioxidante de protecdo da pele. Com um processo de
envelhecimento avangado das células, esse efeito até aumentou. As células tratadas com
Glycoin® natural produziram 280% mais SODI do que as células néo tratadas.

A superdxido dismutase 1 (SOD1) & um
300E-03 importante antioxidante encontrado
sem naturalmente no corpo humano. Ela faz parte
250E-03 = com Glycoin® natural do sistema de autodefesa da pele. A enzima
. reduz os danos causados por radicais livres na
o 200e03 pele, evitando assim sinais de envelhecimento.
ﬁ 15003 Além disso, au'xma na cicatrizagao de feridas,
> ' amolece o tecido cicatricial e protege contra
= 100E-03 I raios UV. Os niveis naturais de superdxido
o dismutase no corpo caem da medida que

?  B500E-04 I envelhecemos.®

0.00E+00
4 5 6

cultura [dias]

Figura 9: Quantidade de SODI1 por célula durante
o envelhecimento.

Resultados

O Glycoin® natural aumenta em 280% a quantidade de SODI1 nas células da pele envelhecida
e, consequentemente, fortalece o préprio sistema imunolégico da pele. O Glycoin® natural &
um reforco antioxidante.

AUMENTO DA PRODUCAO DE PROCOLAGENO | EM CELULAS ENVELHECIDAS

A estimulagdo da sintese de procolageno | foi demonstrada em um estudo in vitro, usando o
modelo de envelhecimento replicativo (Hayflick) em fibroblastos dérmicos envelhecidos.

Os fibroblastos envelhecidos foram tratados com Glycoin® natural em diferentes
concentragées (0,17%, 0,5% e 15%). O Glycoin® natural mostrou significativa estimulagéo da
sintese do procoldgeno | em todas as concentragoes.

Resultados
O Glycoin® natural estimula significativamente a produgdo de procoldgeno | de fibroblastos

envelhecidos.

MADE INe e
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EFICACIA — IN VITRO Glycoin'natural

THE CELL ENERGIZER

PROTECAO CONTRA LUZ AZUL

A "luz visivel” faz parte do espectro da luz solar e &
visivel ao olho humano (comprimento de onda: 390 a
700 nm). Ela é responsdvel por cerca de 39% da
radiagdo solar e inclui a luz visivel de alta energia
(HEV), mais conhecida como luz azul (400 a 525 nm).
Nos dltimos anos, foi demonstrado que a irradiagcdo
de luz azul induz uma diminuigdo na expressdo de
Aquaporina 3 (AQP3) na epiderme e na derme.

A AQP3 é a aquaporina mais abundante, também
conhecida como canal de dgua e glicerina na
epiderme. A fungdo da AQP3 ndo estd totalmente
descritg, pois estd envolvida em diferentes processos
na célulo, como processos de cicatrizagcdo de
feridas.”® Além disso, a redugdo do nivel de AQP3 foi
associada a condigcdes como psoriase, leucoplasia,
diabetes mellitus e envelhecimento.!213141516

O Glycoin® natural é capaz de prevenir a diminuigdo do nivel de AQP3 nas células induzida
pela luz visivel/azul, mantendo assim o estado de hidratagdo da pele.

Em um estudo in vitro, o NHEK foi exposto & luz azul (220 J/cm?2) diariamente por trés dias
para mostrar o efeito de reforgo do Glycoin® natural sobre importantes fungdes celulares.

Protocolo do estudo

« queratinécitos epidérmicos humanos normais (NHEK, 23 anos de idade, mulher
caucasiana)

« Glycoin® natural 0,5% em meio de crescimento (Promocell) x placebo; incubagdo por 24
horas antes e durante a exposig¢do a luz azul

« exposicdo & luz azul: 220 J/cm? (470 nm), 1h 50min diariamente, por 3 dias

« pard@metros medidos: imunomarcagdo de Aquaporina 3 (AQP3)

MADE INe e
GERMANY ‘ . bltOp
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EFICACIA — IN VITRO Glycoin'natural

THE CELL ENERGIZER

EXPRESSAO DE AQP3 (IN VITRO)

100

kK

B Glycoin®natural 0,5%

80 M Placebo
60
4
2
0

sem irradiagdo com irradiag&o sem irradiagdo com irradiagdo

o

o

Células positivas para Aquaporina 3 [%]

Figura 11: Células NHEC positivas para AQP3 [%] antes e depois da irritagéo por luz azul (220 J/cm? 1h 50min diariamente por 3
dias) com placebo (cinza) e Glycoin® natural 0,5% (verde).

Resultados

Apbs exposicdo didria (1h 50min) & luz azul por trés dias, observou-se diminui¢do significativa no
teor de AQP3 nas células NHEK no controle com placebo. A redugdo de AQP3 pode resultar em
desequilibrio na troca de dgua e glicerol.

Os queratinécitos tratados com Glycoin® natural 0,5% mostraram uma quantidade
significativamente maior de células positivas para AQP3 em comparagdo com o placebo, por
reforgar a expressdo de AQP3 durante o estresse induzido pela luz azul. O Glycoin® natural
mantém o teor natural de AQP3 nos queratindcitos.

MADEINe e«
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EFICACIA — IN VITRO Glycoin natural

THE CELL ENERGIZER

INFLUENCIA NO MICROBIOMA HUMANO

A pele humana abriga milhées de micro-organismos, como bactérias, virus ou fungos que
compdéem a microbiota individual da pele. Esses organismos microscépicos desempenham
um papel importante na manuteng@o da sadde da nossa pele, construindo uma camada
protetora contra patdégenos invasores.” Além disso, séo essenciais para a educagdo do
nosso sistema imunoloégico. Um microbioma sauddvel ajuda a pele a permanecer em bom
estado por estabilizar o valor do pH e a produgdo de nutrientes benéficos. Os produtos
topicos podem afetar o microbioma positivamente (ou seja, “pré-microbioma”), mantendo
ou mesmo promovendo o crescimento natural de micro-organismos (prebiético).

Um estudo in vitro foi realizado para avaliar a influéncia do Glycoin® natural em quatro
cepas bacterianas que representam uma grande porcentagem do microbioma cuténeo
humano.

Protocolo do estudo

« mistura de 4 cepas bacterianas (Staphylococcus aureus ATCC® 6538™, Staphylococcus
epidermidis ATCC® 14990™, Cutibacterium acnes ATCC® 6919™, Corynebacterium
striatum ATCC® 6940™)

+ incubagd@o em meio de crescimento (Epilife™) com Glycoin® natural 0,5% e 1%, controle
(placebo) por 48 horas

+ par@dmetro medido: influéncia no microbioma com base na medigdo do crescimento
das cepas bacterianas; avaliagcdo da viabilidade bacteriana pela realizagdo de um
ensaio XTT
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EFEITO PREBIOTICO NO MICROBIOMA HUMANO

Curva de crescimento da mistura bacteriana
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Figura 12: Curva de crescimento da mistura bacteriana de (Staphylococcus aureus ATCC® 6538™, Staphylococcus
epidermidis ATCC® 14990™, Cutibacterium acnes ATCC® 6919™, Corynebacterium striatum ATCC® 6940™) incubada
com (A) Glycoin® natural 0,5% (verde) e placebo (cinza) (B) Glycoin® natural 1% (verde) e placebo (cinza); crescimento
de t0 a tl4h.
Resultados

O Glycoin® natural 0,5% e 1% aumentou o crescimento bacteriano ao longo do tempo e
manteve a viabilidade dos micro-organismos apos 48 horas de incubagdo. O Glycoin®
natural 1% mostrou um efeito maior em comparagdo com o de 0,5%.

O Glycoin® natural é pré6-microbioma e, além disso, tem um efeito prebibtico sobre o
microbioma humano por mostrar atividade promotora de crescimento.

CERMANY bitop

PROTECTED QUALITY Factsheet Glycoin® natural. bitop AG. 02/2023. — page 14 Bxtremolytes for lfe



EFICACIA — IN VIVO Glycoin'natural

THE CELL ENERGIZER

SUAVIDADE +61%

ELASTICIDADE +93%
S &
/
O
ESPESSURA +9,9% <
HIDRATACAO (+49%) —
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CAPACIDADE DE RETENCAO DE AGUA - SEMELHANTE A DO ACIDO
HIALURONICO (TESTE LABORATORIAL)

Capacidade de retengdo de dgua agua
s HA(0,1%) Protocolode
0 ] e HEC G (0,1%) teste:
00 m— HEC G (01%) « Ofiltro de papel foi
e Glycoin® natural (1%) pesado e embebido nas
80 - substd@ncias de teste e
novamente pesado.
2 g0 Post,e'riormente, 0s
papéis foram secos com
i interrupgodes para medir
40 0 peso dos filtros de
20 papel durante a
\ secagem.
O S —

totalmente embebido (%) 30 min (%) 60 min (%) 90 min (%) LOmin (%) 150 min (%) BOmMIn (%)

Figura 13: Capacidades de retengéo de dgua do HA (alto peso molecular), HEC (hidroxietilcelulose
tipo G e M), Glycoin® natural e H,0.

Resultados

O Glycoin® natural mostra capacidade de retengdo de dgua quase idéntica a do dcido
hialurénico de alto peso molecular, mas € uma molécula muito menor e ndo tem nenhuma
sensagdo de aderéncia na pele.

HIDRATACAO O DIA TODO (8 horas) (IN VIVO)

Protocolo de teste:

+ estudo in vivo, controlado por placebo, com 20 participantes, aplicagdo na parte
interna do antebraco

+ aplicagdo Unica de placebo e creme contendo Glycoin® natural 1% € 0,5%
+ par@metro medido: hidratagdo da pele com Corneometer®

Tabela I: aumento da hidratacéo da pele em relacdo as condigdes iniciais e & néo tratada, em %.
aumento da hidratagéo da pele em comparagédo

com 6 ndo tratado com Glycoin® natural 1% com Glycoin® natural 0,5%
apods 2horas +49,5% +49,5%
apds 4 horas +34,5% +32,2%
apbs 8 horas +24,7% +21,3%
Resultados

O Glycoin® natural hidrata a pele por 8 horas apds apenas uma aplicagdo. A umidade da pele
aumentou em até 49,5%. Cem por cento (100%) dos participantes do teste tiveram um efeito
de hidratagdo significativo em 8 horas.
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HIDRATACAO CUTANEA PROLONGADA

Protocolo de teste:

+ estudo clinico in vivo, randomizado, controlado por placebo, com 30 participantes do sexo
feminino (40 a 60 anos de idade, fototipo | a IV)

+ aplicagdo duas vezes ao dia de placebo e creme contendo Glycoin® natural por 8
semanas no rosto (aplicagdo em metade da face)

« pardmetro medido: hidratagao cutdnea (Corneometer®)

Tabela 2: Aumento da hidratagdo cutéinea na pele em comparagdo com a avaliagdo inicial, em %.

Glycoin® natural 2% em

- Glycoin® natural 2%
comparagdo com

em comparagdo com

Atributos da pele

placebo | . :
’ . acebo apobs 56 dias
apoés 28 dias P P
Hidratacgdo cutdnea
gdo +26% +45%
(Cutometer®)
70 -
67
65
<
59
=2, 60 - 61
@
[0}
C
<4('3
3 55 - 6
o
AT
®
E 50 -
o 47
I
15 A 16
40 -
DO D28 D56

—8— Glycoin® natural 2%
—@— Placebo

Resultados
O Glycoin® natural 2% melhorarou significativamente a hidratagdo cuténea apés 28 dias
(+26%) e 56 dias (+45%) em comparagdo com o placebo.
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AUMENTO DA ESPESSURA E DENSIDADE DA PELE

A pele de adultos se afina progressivamente a uma velocidade que acelera com a idade. A
epiderme se afina em até 50% entre as idades de 30 e 80 anos. Alteragdes na espessura
epidérmica sdo mais pronunciadas em dreas expostas, como rosto, pescogo e colo, bem
como mados e antebragos. A espessura epidérmica geral diminui em cerca de 6,4% a cada
10 anos, diminuindo mais rapidamente em mulheres do que em homens. A espessura
dérmica também diminui com a idade. A perda de coldgeno dérmico e elastina compde a
maior parte da reducgdo da espessura total da pele em idosos: por exemplo, em mulheres
na poés-menopausa, uma diminui¢do de 1,13% na espessura da pele ao ano é paralela a
uma diminuigdo de 2% ao ano no teor de coldgeno.® O objetivo do estudo in vivo foi mostrar
o efeito positivo do Glycoin® natural na producdo de coldgeno e elastina na derme e o
aumento resultante na espessura dérmica e epidérmica.

Protocolo de teste:

« estudo in vivo, controlado por placebo, em cardter cego, randomizado, com 5
participantes caucasianos com pele madura
+ avaliagdo na parte interna do antebrago

+ aplicagéo de placebo e creme contendo Glycoin® natural 1% duas vezes ao dia por 4
semanas

+ par@metro medido: densidade epidérmica e dérmica por ultrassonografia (DermaScan
ce)

epiderme derme hipoderme epiderme derme hipoderme

o

v

¢
+
4

u

&
®
v

-
»

i

tratamento com placebo tratamento com Glycoin® natural 1%

Figura 14: Imagens de ultrassonografia da pele mostrando os resultados da andlise da densidade
epidérmica e dérmica. A redugdo de pixels escuros em uma Unica imagem equivale ao aumento da
espessura epidérmica e dérmica ao longo do tempo. *faixa de baixa ecogenicidade subepidérmica
da pele

Resultados

O Glycoin® natural melhora a densidade da pele madura em até 9,9% apds quatro
semanas em comparagdo com a pele ndo tratada.

Cem por cento dos participantes do teste tiveram um aumento significativo na espessura
da pele com o Glycoin® natural.
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AUMENTO DA UMIDADE, ELASTICIDADE E SUAVIDADE DA PELE

Um estudo in vivo realizado em 20 participantes do sexo feminino, com 45 anos de idade ou
mais, confirmou a eficacia revitalizante e estimulante do Glycoin® natural e demonstrou
excelentes propriedades antienvelhecimento e multifuncionais. Especialmente, a
elasticidade facial (bochechas) melhorou notavelmente apds quatro semanas de
tratamento com Glycoin® natural 1%.

Protocolo de teste:

+ estudo in vivo, em cardter cego, controlado por placebo, com 20 participantes
caucasianos, por 4 semanas

- avaliagdo nas bochechas (elasticidade), parte inferior da perna (umidade e suavidade)

+ aplicagdo de placebo e creme contendo Glycoin® natural 1% duas vezes ao dia por 4
semanas

« pardmetro medido: umidade da pele (Corneometere), elasticidade (Cutometer®) e
suavidade (PRIMOS®)

Tabela 3: Resultados do estudo in vivo apés aplicacdo de 4 semanas.

com Glycoin® natural 1% em

. Fey o,
Propriedades da pele elaniCielnideiClelir: comparagdo com placebo apés
apos 28 dias !
28 dias
Umidade da pele (Corneometer®) +24,9% +23,3%
Elasticidade da pele (Cutometer®) +8,3% +93,3%
Suavidade da pele (PRIMOS") +27,0% +61,8%
Resultados

O Glycoin® natural aumenta a umidade da pele em 24%, a suavidade da pele em 61% e a
elasticidade da pele em até 93%.

O aumento da elasticidade da pele foi medido na drea da bochecha, mostrando eficacia de
firmeza do Glycoin® natural.

REDUCAO DE QUEIMADURAS SOLARES E VERMELHIDAO DA PELE (IN VIVO)

As costas de 20 participantes em teste do sexo masculino e feminino, com fototipos de pele
Il e lll, foram irradiadas com luz UV. As éreas irradiadas foram tratadas 3 vezes (7, 24 e 32
horas apés a irradiacdo) com creme de placebo, creme Glycoin® natural 2% e creme
contendo asiaticosideo 0,5%. Apos 48 horas, foram medidas a vermelhiddo da pele (com
colorimetro) e a microcirculacdo da pele (com TiVi®) nas éreas irradiadas.

Setenta e seis por cento (76%) dos participantes do teste tratados com Glycoin® natural
mostraram um efeito suavizante sobre a queimadura solar em comparagdo com 41% das
pessoas tratadas com asiaticosideo e 35% tratadas com placebo em creme.

Resultados
O Glycoin® natural alivia a queimadura solar apds apenas trés aplicagées.
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EFICACIA ANTIENVELHECIMENTO

Protocolo de teste:

+ estudo clinico in vivo, randomizado, controlado por placebo, com 30 participantes do sexo
feminino (40 a 60 anos de idade, fototipo | a IV)

+ aplicagdo duas vezes ao dia de placebo e creme contendo Glycoin® natural por 8
semanas no rosto (aplicagdo em metade da face)

+ pardmetros medidos: aspereza da pele, volume de rugas (3D Primos®), firmeza e
elasticidade (Corneometer®)

Tabela 4: Aumento e suavidade em relagdo as condigdes iniciais e & pele ndo tratada, em %.

Glycoin® natural 2% Glycoin® natural 2% em
tributos da pele em comparago com a comparago com g
avaliagdo inicial apos avaliagdo inicial apoés
28 dias 56 dias
Firmeza da pele (Cutometer®) +11% +24%
Aspereza da pele (3D Primos®) -2% -3%
Volume de rugas (3D Primos”) -2% -7%

Tabela 4: Aumento da elasticidade da pele em comparagdo com a avaliagdo inicial, em %.

Atributos da pele Glycoin® natural 2% em comparagdo com a
avaliagdo inicial apods 28 dias
Elasticidade da pele
Elasticidade biolégica +30%
Elasticidade liquida +34%
Elasticidade bruta +41%
Resultados

O Glycoin® natural exibe eficGcia antienvelhecimento visivel superlativa, por promover a
maleabilidade da pele, reduzir o volume de rugas e melhorar a elasticidade da pele.
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EFICACIA ANTIENVELHECIMENTO

Com Glycoin® natural 2%

dia 0
Placebo

dia 0 dia 0

Figura 15: Resultados do VISIA® do creme contendo Glycoin® natural 2% e
placebo.
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EFICACIA ANTIENVELHECIMENTO

Com Glycoin® natural 2%

dia 0 dia0
Figura 16: Resultados do VISIA® do creme contendo Glycoin® natural 2% e placebo.
Resultados

O creme com Glycoin® natural 2% mostra reducgdo significativa de linhas finas, pés-de-
galinha, dobra nasolabial e linhas de expressdo em comparagéio com o placebo.
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EFICACIA DE BRILHO E CLAREAMENTO (IN VIVO)
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EFICACIA DE BRILHO E CLAREAMENTO (IN VIVO)

Por causa de fatores ambientais como exposi¢do ao sol, poluicdo do ar e exposi¢do a luz
azul, a pele desenvolve pigmentagdo — sardas e manchas solares indesejdveis surgem
cada vez mais.

O objetivo do estudo in vivo foi mostrar a eficacia de brilho do Glycoin® natural.

Protocolo de teste:

« estudo in vivo com 22 participantes asiaticas (44 a 60 anos de idade) com fototipo Il e IV

+ participantes apresentando pelo menos uma mancha de pigmento com diGmetro 2 3
mm na face

« aplicagdo de creme contendo Glycoin® natural 1% no rosto duas vezes ao dia por 84 dias.

+ nosdias 0, 28, 56 e 84: medigdo com Spectrocolorimeter®

+ no dia 84, avaliagdo subjetiva.

+ pardmetro medido: efeito despigmentante, redugdo das diferentes pigmentagoes,
questiondrios subjetivos

Resultados: Efeito de despigmentacgdo

Par&metro Alterac@o em % apds 56 dias Alteragdo em % apos 84 dias
Clareza da pele +2% +2%
Pigmentagdo da pele -36% -38%

Resultados

O Glycoin® natural aumenta significativamente a clareza da pele em até 2%. A
pigmentac¢do da pele diminui significativamente em até 38% apds 84 dias de aplicagdo.
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Resultados: Redugdo da pigmentacéo

Caracterizado por diminui¢do significativa da variagdo entre pele manchada e normal

Tabela 7: Parémetros para a redugdo de diferentes pigmentagoes.

Par&metro Alteracéo em % apds 56 dias  Alteragéo em % apds 84 dias
variacdo entre pele manchada e -N% -21%
normal

Resultados

A variagdo entre a pele pigmentada e a pele normal diminuiu significativamente em até
21%. O Glycoin® natural &€ capaz de reduzir a pigmentagdo.

Resultados dos questiondrios subjetivos

Tabela 8: Eficacia do produto apds 84 dias de uso.

Declaracéo % de respostas positivas
O tamanho das manchas &€ menor 96%
A cor das manchas é atenuada (menos escura) 96%
O nimero de manchas diminuiu 87%
A pele estd mais clara 91%
A pele estd radiante 91%
A pele parece mais lisa 95%
O produto deixa um aspecto uniforme 95%
O produto deixa a pele mais macia 100%
O produto deixa a pele hidratada 100%
Resultados

O questiondrio subjetivo mostra que a grande maioria dos participantes estd satisfeita
com as propriedades e a eficacia do Glycoin® natural.
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REPARO DE TECIDO E ESTIMULACAO DE FATORES DE CRESCIMENTO (Ex VIVO)

A cicatrizag@o de feridas é uma importante resposta de adaptagdo contra a infec¢gdo da
pele e é necessdria para a manutengdo da homeostase. O processo de cicatrizagdo
comecga imediatamente apds a lesdo e ocorre em trés fases: inflamagdo e migracdo,
proliferacéo e remodelagdo e maturagdo.

A reepitelizacdo envolve migragdo e proliferagdo de queratinécitos e fibroblastos, além da
producdo de citocinas e fatores de crescimento que afetam outras células. Estudos sobre a
cicatrizagdo de feridas (modelo de pele ex vivo e matriz de cDNA) revelaram
impressionantes propriedades de reparo tecidual do Glycoin® natural. As dreas lesionadas
se recuperaram e cicatrizaram mais rapidamente do que o grupo do placebo. Apds apenas
48 horas, foi demonstrada eficacia significativa na cicatrizagéo de feridas em dreas
tratadas com Glycoin® natural.

Um dos motivos dessa eficdcia € a estimulag@o da renovagdo celular pelo Glyecoin® natural.
Como mostrado anteriormente, o Glycoin® natural estimula a proliferagéo celular e tem
poderoso efeito de reforgco no metabolismo celular.

Além disso, o Glycoin® natural induz a expressdo de fatores de crescimento envolvidos no
processo de cicatrizagdo de feridas: FGF7 e TGF-beta 1, iniciando a proliferagcdo de novas
células dérmicas. Além disso, a expressdo das assim chamadas moléculas sequestrantes
da EROs [Outer Root Sheath (Bainha radicular externa)] (CAT, SOD2, TRDX) é potencializada
pelo Glycoin® natural. A express@o dessas moléculas é essencial para o reparo adequado
do tecido.'®

Protocolo de teste:

+ modelo de pele ex vivo; a superficie foi reduzida mecanicamente em 3 mm (perda de
epiderme e derme)

+ imediatamente apds a formagdo da ferida, a mancha da ferida foi coberta com 5 ul de
PBS com 2,4%
Glycoin® natural e sem (placebo)

+ incubacgdo por 48 horas

valiagéo

Glicoina Controle

natural

Resultados
O Glycoin® natural demonstrou excelente eficdcia no reparo tecidual e estimulagdo de
fatores de crescimento (por exemplo, FGF7, TGF-beta 1) apés apenas 48 horas.
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Descrig¢dio do produto

Aplicacoes

» cuidados com a pele » cuidados pds-sol > higiene bucal
(face, corpo) » para feridas » cosméticos

» cuidados com o bebé coloridos

adequado para pele extremamente sensivel e alérgica

Diretrizes de formulagéo

» nivel de uso 0,5% a 2%

» sem incompatibilidade com outros ingredientes
» pode ser adicionado diretamente & fase aquosa antes da emulsificagéo (quente ou fria)

O Glycoin® natural da bitop é enantiopuro e tem gliceril glicosideo 100% natural.
Consiste exclusivamente no estereoisdbmero que estd presente na forma de substéncia
de protecdo contra o estresse e revitalizagdo da planta da ressurrei¢cdo, “Myrothamnus
flabellifolia” e algas azul-esverdeadas (“Spirulina”).

[ °
Dados técnicos
INCI Gliceril glicosideo, dgua (agua)
Ndmero CAS 22160-26-5
Descrigdo Molécula pequena 100% natural, substéncia (enantio)pura, derivada de aglcar
Nome quimico 2-O-a-D-glicopiranosilglicerina
Férmula molecular CgHi50g
Peso molecular 142,16 g/mol
Concentragdo > 50% de gliceril glicosideo dissolvido em dgua
Aparéncia liquido transparente, incolor, odor ligeiramente caracteristico
Valor do pH 40-75
Estabilidade pH 3 a 1], estavel a luz e ao oxigénio, estavel d temperatura (¢85°C)
Solubilidade excelente solubilidade em dgua
Prazo de validade 3 anos
Condicces de 5 °C - 25 °C ou congelado
armazenamento
Nivel de uso 0,5% a 2%
Tamanhos de
embalagem 1kg, 5kg 20 kg
Processo de producéo |reagéo enzimdatica/processo biocatalitico patenteado
¢ substdncia de revitalizagdo e prote¢cdo da planta desértica Myrothamnus
. flabellifolia
Origem . _
e substdncia de protecdo contra estresse de algas azul-esverdeadas
tolerantes ao sal (“Spirulina”)
bitop AG E-mail: cosmetics@bitop.de
I o Carlo-Schmid-Allee 5  Telefone: +49 23198 77 440
44263 Dortmund, Fax: +49 23198 77 4410
Extremolytes for life Alemanha www.bitop.de

Os principios descritos neste documento sdo oferecidos para uso em produtos de higiene pessoal. A bitop AG envida todos os esforgos possiveis para garantir que as informagées puklicccdas estejom
atualizadas e precisas, mas ndo aceita nenhuma responsabilidade legal por erros ou omissdes e reserva-se o direito de fazer alteragdes sem aviso prévio. Especificacées, medigées e dados 'o produto sGo
apenas para fins informativos generalizados. A forma como cada principio ativo contribuiria para um determinado produto seria especifica da formulagéo. Todos os materiais publicados aqui séo de direitos
autorais da bitop AG, com excegéo de qualquer material que tenha sido identificado como de direitos autorais de terceiros. Os direitos de propriedade intelectual sobre alguns desses materiais podem ser
detidos por autores individuais. Alem disso, vale ressaltar que esta documentagdo esté disponivel para vérios paises em todo o mundo e, portanto, pode conter declaragdes néo aplicaveis ao seu pais.
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