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*patent pending
ACTEA™ e LAS™ sono marchi depositati da Candioli S.p.A.



Lactoferricina adrotizzato di lactoferrina)

Cos’ée?

La lactoferricina € una frazione peptidica della lactoferrina,
proteina multifunzionale contenuta nel latte, che si

ottiene tramite proteolisi grazie all'attivita della pepsina in
condizioni di acidita, una reazione che avviene normalmente
nello stomaco??®.

In molte condizioni la lactoferricina risulta essere piu

attiva della stessa lactoferrina, ad esempio per cio che
riguarda I'attivita antibatterica, antifungina®, antivirale

e immunologica.

Come agisce?

Il trattamento proteolitico che porta dalla lactoferrina alla lactoferricina rende quest'ultima

priva della capacita di legarsi al ferro, ma ne mantiene attive le proprieta antibatteriche”.
Queste ultime sono collegate alla capacita della lactoferricina di interagire con specifiche
componenti delle membrane cellulari dei batteri caricate elettronegativamente, in particolare con
lipopolisaccardi per i batteri gram-, e con I'acido lipotecoico nei batteri gram+%. Tale interazione
con le membrane cellulari batteriche ne compromette la permeabilita e la funzione di barriera,
determinando la morte del batterio.

Modello di meccanismo di azione antibatterica dei peptidi (lactoferricina)
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| principali attivi

E efficace?

Attivita antibatterica dimostrata su: E. coli, Salmonella enteritidis, Klebsiella pneumoniae,
Proteus vulgaris, Yersinia enterocolitica, Pseudomonas aeruginosa, Campylobacter jejuni,
Staphilococcus aureus, Streptococcus mutans, Corynebacterium diphteriae, Listeria
monocytogenes e Clostridium perfringens>™#,

Azione sinergica con antibiotici (ciprofloxacina, ceftazidime e gentamicina) nelle lesioni
corneali’®, evidenziando anche una buona attivita antiinfiammatoria.

Attivita antifungina e anti-lieviti’.

<= | actoferricina B like peptide (LBLP)

Mitocondri Attivita fungicida— Danneggiamento della membrana — Formazione pori

Choi H et al 2013

Attivita antivirale su Herpes virus e Papillomavirus umani nonché su Calicivirus felino??,
impedendone |a penetrazione nella cellula ospite™#34,

Induce I'apoptosi delle cellule neoplastiche, come dimostrato da studi su linee cellulari
carcinomatose e leucemiche?.

Possiede proprieta immunostimolanti analoghe a quella della lactoferrina®®.

Riduce I'infettivita di protozoi quali Toxoplasma gondii ed Eimeria Stiedae”.

E sicuro?

La lactoferrina, proteina da cui deriva per proteolisi la lactoferricina, e una proteina
multifunzionale normalmente contenuta nel latte materno®® di molte specie di mammiferi,
esclusi ratto e cane®. | peptidi derivati dalla proteolisi della lactoferrina, grazie al loro peso
molecolare inferiore, sono molto meno allergizzanti rispetto alla proteina di origine®®.

Studi di tossicita cronica effettuati su ratti per 40 settimane di somministrazione orale di
lactoferrina bovina hanno dimostrato I’'assenza di effetti tossici e carcinogenici*®. In uno studio®
effettuato su topi utilizzando un complesso di chitosano e lactoferrina per 90 giorni non sono
stati evidenziati effetti tossici di alcun genere.




GPI Glycero-phospho-inositol lysine

Cos’é? oH r ;
HO 0]
GPI lisina e un derivato semisintetico ottenuto mediante HO o\p//

processo industriale brevettato* (HTN™ TECHNOLOGY), HO o o
ottenuto a partire dalle lecitine presenti nella pianta _|:0H
di girasole; esso e in grado di intervenire con un innovativo HOUE\/\/\/NHa‘
meccanismo d’azione all’interno del sistema fisiologico g or
di autoregolazione della cascata infiammatoria. NH,

7 *ﬁ

*patent n. EP1332149-1

Come agisce?

GPI & in grado di inibire, mediante un feedback negativo, I'attivita
della fosfolipasi A2 citosolica (cPLA,), un enzima coinvolto nell’infiammazione
come principale responsabile della liberazione di acido arachidonico®.
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E efficace?

| principali attivi

Efficacia antiinfiammatoria di GPI sulla cute associata a riduzione del prurito e della
disidratazione cutanea (TEWL-Trans Epidermal Water Loss) in vitro e in vivo'##304,
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uEfﬁcacia nella riduzione della sintomatologia associata a dermatite seborroica nell'uvomo®.
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E sicuro?

[ ] Peggioramento

[ ] Nessun cambiamento

D Leggero miglioramento

|:| Miglioramento significativo

[ Miglioramento molto significativo

ﬁ

Questo meccanismo naturale di controllo dell’infiammazione é simile a quello esercitato dai
corticosteroidi, ma non ne possiede i medesimi effetti collaterali locali e sistemici, in guanto agisce
selettivamente sulla attivazione della cPLA2, senza interferire con I'equilibrio ormonale.

v’ Assenza di citotossicita e di attivita sensibilizzante in Vitro (s onfie, 2009 € IN VIVO (data on fie, 2005 e 2009).
Ottima compatibilita cutanea, cosi da poterlo classificare come non irritante.

v Assenzadi mutagenicita (data on file 2003).

v Mancanza di tossicita acuta orale (ata on file, 2003).

v’ LD50 per inoculazione endovenosa > 350 mg/Kg wata on fie, 2002).



Verbascoside

| principali attivi

Cos’ée? /\ﬁ“
HO 0 OH

La verbascoside (Dermasyr™*) & una sostanza

ottenuta mediante processo industriale brevettato HO N

(HTN™ TECHNOLOCGY) da cellule staminali di alcune HO -
piante, in particolare da Syringa vulgaris (L), dotata HO

di proprieta antiinfiammatorie, antibatteriche

e di sebo-regolazione. OH OH

Come agisce?

uSvoIge attivita antiinfiammatoria attraverso una

US 3\ Verbascoside
riduzione dose-dipendente dell'espressione della BN lazone /il
chemochina pro-inflammataria IL-828. 3 1 ctrl
Controlla la seborrea e il conseguente sviluppo di
Hbatteri e lieviti, per inibizione della 5a-reduttasi, enzima 2 e SR R
coinvolto nella produzione di sebo. giorni
Attivita inibitoria sui Malassezia furfur (data on file 2010)
T — T ——
> [
s : E efficace?
1400 —‘_
s uEfﬁcacia antiinfiammatoria, legata alla sua capacita
Y di riduzione dell'espressione della IL-8 (chemochina
238 proinfiammatoria) su colture cellulari di cheratinociti
400 umani stimolati con TNF-a'6""2823,
zoo—ﬂ— uAttivité antiossidante e di neutralizzazione dei radicali
2 Controllol TNF—aI TpgM 10 M liberi®.
& o ‘ 'Stimolazione della rigenerazione epiteliale®™ ed
Att/\//ta(ggstggrj;a;ggg)élga)/n vitro end Ot8| ia|e11,21_
— T —

sicuro?

E
v’ Elevata tollerabilita dermatologica (ata on fiie 200).

v’ Non irritante su un modello di cellule epiteliali corneali umane @ats on fie 200).
v Non mutagena ata on file 2007).

*Dermasyr™ e un marchio depositato da Croda International Plc.



Plus e caratteristiche
del mix LAS™

LAS™, grazie ad una formula unica, concentra in un
macrocomplesso proprieta antiinfiammatorie e antibatteriche
naturali.

LAS™ e ottenuto grazie a innovativi processi produttivi
(brevetto HTN™ TECHNOLOGY), frutto di 3 anni di studi con la

comunita scientifica internazionale. Essi non prevedono I'uso
di solventi o alcol e permettono di raggiungere una purezza
superiore al 98%.

@\C teCI fa la differenza perché LAS™ é:

O Innovativo
Sviluppo di molecole fino ad oggi ancora non utilizzate in Medicina Veterinaria,
in grado di agire sinergicamente a seguito di applicazione sugli epiteli di
rivestimento (cute, mucose, ecc).

@ Brevettato

LAS™: miscela di attivi sotto rilascio di brevetto patent pending
GPlI lisina: brevetto n. EP1332149-1
Dermasyr™: estratto secco da foglie di Syringa vulgaris titolato in Verbascoside

O Efficace

Documentata efficacia, in vitro e in vivo, dei componenti di LAS™ per I'attivita
antibatterica, antifungina, antivirale, antiinfiammatoria e antiossidante.
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Esclusivo
LAS™ & una associazione di principi attivi sviluppata da ((Candioli in esclusiva.

FARMACEUTICI

Naturale

| tre componenti di LAS™ sono di origine naturale:

« Lactoferricina: frazione peptidica della lactoferrina (proteina del latte bovino)

 GPl lisina: derivato semisintetico ottenuto a partire dalle lecitine della pianta di girasole
« Verbascoside (Dermasyr™): ottenuta da cellule staminali di Syringa vulgaris

Sicuro

Uno studio effettuato presso I'Universita di Ferrara mediante patch test
occlusivo wataonfile 2013 ha dimostrato la assoluta tollerabilita di un prodotto
contenente la miscela LAS™ a seguito di applicazione topica su cute umana.

Risultati del patch test
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Numero di risposte irritative (eritematose e/o edematose) riscontrate a 15 minuti Indice medio di irritazione (punteggio totale).
e a 24 ore dalla rimozione del patch. Le reazioni eritematose sono state suddivise La linea tratteggiata indica il limite oltre

in tre gruppi in base al grado dell’eritema: leggero, ben visibile o moderato/grave. il quale il prodotto testato e lievemente irritante.
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