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Drone Copper

Beneficios

O Drone Copper, um eficaz e potente ativo anti-rugas. Ativo
bio-guiado tradicionalmente aplicado para promover o
reparo tecidual e renovagdo celular, com consequente
aumento na sintese de proteinas de sustentagdo que
compdem a Matriz Extracelular, como coldgeno e
glicosaminoglicanos sulfatados e os ndo sulfatados como o
acido hialurénico. Drone Copper intensifica a comunicagdo
celular entre queratindcitos/epiderme e fibroblastos/derme,
evento crucial para compor o reparo tecidual completo,
desde a renovagdo celular até a indugdo do crescimento
capilar. Estimulo as células-chave, para que a vitalidade
e efeitos pro-idade comecem de dentro e reflitam fora na
pele, efeitos inside-out.

SUSTAINABLE INNOVATION SPECIALIST

Recomendacdéio de uso

Deve ser usado a uma temperatura de
40°C ou inferior.

Dosagem recomendada
0,5-3,0%.

Aplicagdes

Produtos anti-rugas, renovador
celular, cicatrizagdo de feridas, anti-
envelhecimento, pds peeling, pos
laser como: séruns e cremes. Produtos
capilares: Shampoo anti-queda e
madscara condicionadora anti-queda.
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Informacoes Regulatorias
INCI NAME CAS
AQUA 7732-18-5
PENTYLENE GLYCOL 5343-92-0
1,2 HEXANEDIOL 6920-22-5
SODIUM PHOSPHATE 13472-35-0/ 7558-80-7/7632-05-5
LECITHIN 8002-43-5 / 8030-76-0
COPPER TRIPEPTIDE-1 -
~ [ ° [ °
Informacoes Fisico-quimicas
Aspecto LIQUIDO
Cor AZUL Adicionar o ativo em
. temperatura inferior a 40°C.
Odor CARACTERISTICO Adicdo recomendada de
0,5 - 3%.
pH 6.0-80 -3
Contagem microbiana <100 CFU/mL Incompatibilidade
|| Solventes quimicos e bases
Solubilidade AGUA 100% oleosas.

Compatibilidade
>98% l l Bases cationicas, anionicas
e ndo iénica.
Pureza Por HPLC, High-performance liquid
chromatography, (em portugués
Cromatografia liquida de alta eficiéncia)
— Glia Innovation, plataforma Aminotech.

Cédigo interno de identificagdo
do produto: GI_11881.

ESTABILIDADE - Condicbes de armazenagem e validade: manter em temperatura
ambiente. Se armazenado por muito tempo, a embalagem original deve ser mantida
lacrada e a temperatura de 2 a 8°C, por até 1 ano. Para evitar contaminagdo

secundadria, apds o rompimento do lacre/tampa, o ingrediente deve ser manipulado
em um curto periodo de tempo e mantido sob refrigeracéo de 2 a 8°C.
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Descrigdo | P

Um dos mais tradicionais peptideos utilizados em formulagdes dermocosmeéticas, o
COPPER tripeptideo-1foi revitalizado pela Glia Innovation/Plataformas Platelnnove
e Nanoceuticals 0o ser incorporado no sistema de delivery DRONE®, um sistema
de delivery em nano-esferas (estrutura nano-polimérica biocompativel),
dermatologicamente testado e hipoalergénico, atuando de maneira bifdsica
proporcionando estabilidade de transporte até seu alvo, conferindo protecdo ao

ativo transportado e a pele.

--------------Sistema DRONE’ COPPER
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Figura 1: DRONE® COPPER: o sistema de nano-esferas (nanopolimérico bifasico) contendo o COPPER-tripeptideo-1, um peptideo de
carater basico e polar e apenas 3 (trés) aminodcidos ligados ao fon (metal) divalente cobre (Cu?*).

SUSTAINABLE INNOVATION SPECIALIST GLIAI.COM.BR



Descricdo

O DRONE® COPPER tem como missdo primordial intensificar a COMUNICAGAO/
CROSS-TALKING entre queratindcitos da epiderme e fibroblastos da derme,
proporcionando uma eficaz renovagdo celular, com aumento da sintese de
coldgeno e glicosaminoglicanos (GAGs), fortalecendo a sustentacdo da matriz
extracelular, com consequente efeitos pro-idade (Ref. 1,2). Tal conjunto de agoes
sdo também evidenciadas no processo de cicatrizagdo celular, onde observa-se
o recrutamento coordenado (tempo e espaco) de tipos celulares caracteristicos
desse processo como, células epiteliais, mesenquimais e endoteliais (Ref. 3).

Em relag@o ao tratamento de alopecia, esse mesmo processo de COMUNICAGAO/
CROSS-TALKING intensificado pelo DRONE® COPPER entre queratincitos/epiderme
e fibroblastos/derme ativa o processo de morfogénese do foliculo piloso, o que
leva ao estimulo do crescimento capilar (Ref. 4-6).
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ACOES PRO-IDADE do DRONE® COPPER TESTES in vitro

DRONE® COPPER restabelece a sustentagdéo da matriz celular
danificada pelo processo de envelhecimento.

DRONE® COPPER intensifica a sintese de coldgeno de maneira mais eficaz que
o peptideo Copper tradicional benchmark/referéncia de mercado, e na mesma
concentragdo! Aléem disso, o comportamento do DRONE® COPPER & dose
dependente, nas doses de 1a 3% (proporcionalmente) observamos a intensificagéo
da COMUNICAGAO/CROSS-TALKING entre queratinocitos/epiderme e fibroblastos/
derme, com aumento efetivo na sintese de GAGS, e ndo somente dos sulfatados,
mMas também com aumento na producdo de acido hialurénico, com resultados
mais expressivos e eficazes que o Copper benchmark.
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DRONE® COPPER ESTUDQOS in vitro ™\
TESTES CELULARES EM SISTEMA 3D

ESFEROIDES DE CELULAS DE PELE

Queratinécitos/epiderme e Fibroblastos/derme

DRONE® COPPER intensifica a COMUNICAGAO CELULAR para a producdéo de MATRIZ

EXTRACELULAR proporcionando um crescimento celular ordenado e coeso de
ambos os tipos celulares (Ref. 4,5).

DO
DRONE COPPER 1%

PRIMEIRO DIA

SETIMO DIA

Figura 2: DRONE® COPPER - Andlise da proliferacdo e renovagéo celular de células da pele (queratinécitos da epiderme (HaCat) e
fibroblastos (HFF-1) da derme) em sistema 3D/esferoide co-cultura, sob o tratamento de 1% de DRONE® COPPER, controle com meio
suplementado sem tratamento e peptideo Copper tradicional benchmark (1%). Formagdo de esferoides de queratinocitos da pele
em sistema de “feeder” (alimentag&o) com fibroblastos da pele (cama de sustentacéo e alimentagdo), cultivo 3D monitorado
por 7 dias.
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DRONE® COPPER versus Copper tradicional

CULTURA 3D/esferoides

ALVO DRONE® COPPER: COMUNICAGAO CELULAR (queratinécitos e
fibroblastos de pele)

RESULTADO PRO-IDADE: PRODUGAO de COLAGENO e AUMENTO de
GAGs - incluindo ACIDO HIALURONICO

DRONE® COPPER reduz rugas e melhora a elasticidade da pele.

DRONE® COPPER - EFETIVO NA PRODUGAO DE COLAGENO e GAGs
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Figura 3: Os ensaios celulares foram realizados utilizando como controles células (HoCot/querotinécitos e HFF-1/fibroblastos) sem
tratamento e o Copper tradicional benchmark. 1% DRONE® COPPER estimula a comunicagéo entre queratindcitos e fibroblastos da
pele, e como consequéncia observamos o aumento na produgdo de estruturas da matriz extracelular, principalmente coldgeno
e GAGs (incluindo dacido hialurénico) — ensaios colorimétricos de quantificacdo total de colageno (A560) e GAGs (A405). Andlise
realizada por 7 dias de cultivo em sistema de esferoides e “feeder” (alimentacdo) de sustentagéo e alimentagdo (cultura 3D).
Imagem representativa ilustrada com ampliagdo de 10X. Graficos representativos da quantificagdo de coldgeno e GAGs, e controle
com meio suplementado. Estatistica ANOVA GraphPad. Imagens representativas de trés experimentos independentes.
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DRONE® COPPER versus opper tradicional /

DRONE® COPPER ATIVA A MOTILIDADE DE FIBROBLASTOS NO
PROCESSO DE CICATRIZACAO DE FERIDA in vitro

BENEFICIOS COMPROVADOS (ex vivo):

DRONE® COPPER promove a cicatrizacéo de feridas (modelo
“wound healing”, Ref. 3, 4)
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Figura 4: Os ensaios de “wound healing” /cicatrizagéo de ferida por “scratch” na cultura de HFF-1 (FIBROBLASTOS de pele humana)
foram realizados na presenca de 1% DRONE® COPPER e 1% Copper tradicional, ou na auséncia, controle (meio suplementado).
Observamos reducéo da ferida/aumento da cicatrizagéo de 70%+ 1,4 em apenas 24 h de tratamento com 1% de DRONE® COPPER,
assim, como observamos uma cicatrizagéo de 90% + 1,2 em 48h. DRONE® COPPER (1%) acelera significativamente o processo regulado
de migragdo celular, performance melhor que o Copper tradicional benchmark. As imagens representativas sGo mostradas com
ampliagdo de 10X. A drea de migragdo foi quantificada pelo software Imaged. Grafico representativo da quantificagdo da ferida
versus o tempo (24 e 48 h). Controle com meio suplementado. Estatistica ANOVA GraphPad. Imagens representativas de trés
experimentos independentes.
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DRONE® COPPER versus Copper tradicional

DRONE® COPPER PRO-IDADE
ESTIMULA O CRESCIMENTO CAPILAR

Estimula a produgdo de coldgeno e GAGs (incluindo acido hialurénico)
Estimula a renovagdo celular no processo de cicatrizagdo

DRONE® COPPER estimula o crescimento capilar

DRONE® COPPER ativa a COMUNICAC}AO/CROSS—TALKING entre
Queratinécitos/epiderme e fibroblastos/derme na morfogénese
do foliculo piloso

O foliculo piloso é formado pela interacdo entre o epitélio (queratinécitos) e
fibroblastos dérmicos, com consequente ativagdo da sinalizagdo celular de alguns
fatores de crescimento importantes, como o PDGF (do inglés platelet-derived
growth factor).

DRONE® COPPER ativa a producdo de PDGF nos queratinécitos na epiderme
(queratindcitos séo uma expressiva fonte de PDGF cut@ineo) que por sua vez, sinaliza
aos fibroblastos da derme para expressar seus receptores PDGFR, desencadeando
as vias de formagao do foliculo piloso, estimulando o crescimento capilar (Ref. 5-7).

Referéncias
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DRONE® COPPER versus Copper tradicional
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Figura 5: COMUNICAGAO/CROSS-TALKING PDGF/queratinécitos e PDGFR/fibroblastos no processo de ontogénese e morfogénese
do foliculo capilar (crescimento capilar). Géis representativos da extragdo de proteinas totais dos esferoides de queratinocitos

e fibroblastos de pele tratadas com 1% de DRONE® COPPER— detecgdo de PDGF e PDGFR. Estatistica ANOVA GraphPad. Imagens
representativas de trés experimentos independentes.

DRONE® COPPER — MISSAQ: ATIVAR O CODIGO PARA A CRESCIMENTO CAPILAR
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Linha DRONE® peptideos biomiméticos & BioSafe

CMR-free (Carcinogenic-free, Mutagenic-free, Reprotoxic-free)

Sintese de peptideo finalizada com contra ion de acetato

Purificagdo: Pureza 298% em Sistema HPLC

Confirmagdo de identidade: Sistema HPLC e Andlise por Espectrometria de Massas

Além do controle de qualidade da sintese da linha DRONE® peptideos biomiméticos,
nossos testes BioSafe atestam a seguranca em ensaios celulares in vitro. Utilizamos
marcadores estratégicos para garantir um efeito celular controlado, coordenado
e coeso em tempo e espaco (célula alvo). Para tal, utilizamos os marcadores
classicos de indice de proliferagéo e satde celular (ciclo celular), as proteinas Ki-67
e p53, respectivamente. A ndo positividade para ki67 e a expressdo normal/basal
de p53 garantem a seguranga no tratamento das células de pele, como: HaCat
(queratinécitos humanos da epiderme) e HFF-1 (fibroblastos humanos da derme).

Sobre os marcadores:

P53 € uma proteina reguladora do ciclo celular conhecida como “guardid do
genoma. pb3 impede que mutagdes se perpetuem e sua expressdo basal estd
a associada a normalidade. Desta forma, em condigdes normais e controladas,
p53 deve ser detectada por western blot através de uma marcagdo atenuada/
basal (como observamos na figura 6) (Ref.8).

Ki67 &€ uma proteina marcador de proliferagdo celular amplamente utilizada
em andlises de patologia. E um marcador que quando detectado, significa que
a proliferagdo das células estd descontrolada. A sua baixa ou ndo deteccdo
significa que as células estdo com o processo de proliferagdo celular controlado,
normalizado e coordenado (Ref. 9).
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Linha DRONE® peptideos biomiméticos & BioSafe

DRONE COPPER conTROLE

DRONE COPPER CONTROLE ki67

Pan-actina Pan-actina

Figura 6: DRONE® COPPER em sistema nano-esferas ndo altera o nivel basal das proteinas p53 e ki67 em esferoides derivados de
células da pele humana (queratinécitos). Foram utilizadas queratinécitos de pele (HaCat) cultivadas em modelo 3D/esferoides.
Em seguida, a quantidade de proteinas totais das amostras foi determinada pelo método de Bradford. O nivel de expresséo das
proteinas pb3 e ki67 foi determinado por western blot.

Referéncias
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Sugestdo de formula

Shampoo Antigueda Drone Copper Peptide

PRODUTOS

AGUA
EDTA

EXTRATO GLICOLICO

BETAINA

PLANTACARE 2000 UP

PLANTAPON LGC SORB

AMIDA 90

CLORETO DE SODIO

DRONE COPPER PEPTIDE

NANO BIOTINA

SUSTAINABLE INNOVATION SPECIALIST

INCI NAME

FASE A
AQUA
DISODIUM EDTA
A ESCOLHA

FASE B
COCAMIDOPROPYL BETAINE
DECYL GLUCOSIDE

SODIUM LAURYL GLUCOSE
CARBOXYLATE
LAURYL GLUCOSIDE

FASE C

COCAMIDE DEA

FASE D

SODIUM CHLORIDE

FASE E

PENTYLENE GLYCOL
1,2-HEXANEDIOL
SODIUM PHOSPHATE
LECITHIN

COPPER TRIPEPTIDE-1

SORBITAN OLEATE
POLYSORBATE 80
CETRIMONIUM CHLORIDE
BIOTIN

BENZYL ALCOHOL
DEHYDROACETIC
BENZOIC ACID

%

QSP
0]l

1,0

220

20

20

13,3

0,4

0,5

0,1

GLIAI.COM.BR



Sugestdo de formula

SILOXANETRIOL ALGINATE
CAFFEINE
BUTYLENE GLYCOL
SORBIC ACID
SODIUM METHYLPARABEN
PROPYLPARABEN
DISODIUM EDTA
GLYCERIN
GLYCINE SOJA (SOYBEAN) OIL
SODIUM OLEATE
HYDROGENATED LECITHIN
JOJOBA OIL

NANOXENOL PANTHENOL 0,1
PHENOXYETHANOL
PILOCARPUS MICROPHYLLUS LEAF
EXTRACT
SH-OLIGOPEPTIDE-2
SH-POLYPEPTIDE-9
COPERNICIA CERIFERA CERA
SORBITAN OLEATE
STEARETH-21
BENZYL ALCOHOL
DEHYDROACETIC
BENZOIC ACID
COPPER TRIPEPTIDE-1

FASE F
FRAGRANCIA HIDROSSOLUVEL PARFUM 0,4
FASE G
OPTIPHEN PHENOXYETHANOL 08

CAPRYLYL GLYCOL
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Sugestdo de formula

PROCEDIMENTO

Usando um homogeneizador de hélice, solubilize os ativos presentes na fase

A. Em seguida, adicione os insumos da fase B item a item e espere a completa

solubilizagdo dos materiais. Apds isso, adicione a amida presente na fase C e ajuste

a viscosidade do produto com o cloreto de sédio da fase D. Com o produto dentro

da viscosidade esperadag, incorpore os ativos presentes na fase E item a item

e espere a completa dispersdo dos insumos. Em seguida solubilize a fragrancia

presente na fase F e finalize o produto com a adicdo do conservante na fase G.

Mdascara Condicionadora Antiqueda

Drone Copper Peptide

PRODUTOS INCI NAME %
FASE A

AGUA AQUA QSP

EDTA DISODIUM EDTA 0,

JAGUAR HYDROXYPROPYL GUAR 0,
FASE B

INCROQUAT BEHENYL TMS EE?EE\'Q\?'LMAOLQQMOTETHOSULFATE 5,0

ALCOOL CETILICO CETYL ALCOHOL 4,0

BHT BHT 0,

ALCOOL CETOESTEARILICO CETEARYL ALCOHOL 8,0

MANTEIGA DE KARITE BUTYROSPERMUM PARKII BUTTER 10,0
FASE C

CLORETO DE CETRIMONIO 29% CETRIMONIUM CHLORIDE 25

SUSTAINABLE INNOVATION SPECIALIST
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Sugestdo de formula

DUB 810C

CERAMIDAS

DRONE COPPER PEPTIDE

DRONE VEGF

NANOXENOL

SUSTAINABLE INNOVATION SPECIALIST

FASE D

COCO-CAPRYLATE/CAPRATE

CERAMIDE 2

PENTYLENE GLYCOL
1,2-HEXANEDIOL
SODIUM PHOSPHATE
LECITHIN

COPPER TRIPEPTIDE-1

PENTYLENE GLYCOL
1,2-HEXANEDIOL
SODIUM PHOSPHATE
LECITHIN
SH-POLYPEPTIDE-9

SILOXANETRIOL ALGINATE
CAFFEINE

BUTYLENE GLYCOL

SORBIC ACID

SODIUM METHYLPARABEN
PROPYLPARABEN

DISODIUM EDTA

GLYCERIN

GLYCINE SOJA (SOYBEAN) OIL
SODIUM OLEATE
HYDROGENATED LECITHIN
JOJOBA OIL

PANTHENOL
PHENOXYETHANOL
PILOCARPUS MICROPHYLLUS LEAF
EXTRACT
SH-OLIGOPEPTIDE-2
SH-POLYPEPTIDE-9
COPERNICIA CERIFERA CERA
SORBITAN OLEATE
STEARETH-21

BENZYL ALCOHOL
DEHYDROACETIC

BENZOIC ACID

COPPER TRIPEPTIDE-1

50

0,5

3,0
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Sugestdo de formula

FASE E

FRAGRANCIA PARFUM 0,6
FASE F

ACIDO LATICO LACTIC ACID 0,1

PROCEDIMENTO

Em um homogeneizador de hélice, dissolva os ativos da fase A na dgua e aquega
o sistema até 80°C. Ao atingir a temperatura maxima, adicione os insumos da
fase B e aguarde a completa fusdo dos materiais. Assim que todos estiverem
liquidos, verta a fase C no sistema para que ocorra a emulsificagdo da mdscara
e inicie o processo de resfriamento do produto. Quando atingir a temperatura
inferior a 40°C adicione os ativos da fase D item a item sob agitagdo e aguarde
a completa dispers@o do material. Resfrie o produto até a temperatura ambiente
e adicione a fragrdncia da fase E, logo apos, ajuste o pH para a faixa de 3.0 a 4.0
utilizando o acido Iatico presente na fase F. Finalize o produto com a adicdo de
conservante da fase G.
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