Biotechnologie au service
de la cosmétique

E. FILAIRE"?, J. GERBORE? J.B. GUYO', A. DREUX-ZIGHA?,
F. TERRISSE®, E. RANOUILLE', J.Y. BERTHON'

| GREENTECH. BIOPOLE CLERMONT-LIMAGNE 63360 SAINT
BEAUZIRE, FRANCE

2 UNIVERSITY CLERMONT AUVERGNE. UMR 1019 INRA-UCA,
UNH (HUMAN NUTRITION UNITY), ECREIN TEAM, 63000
CLERMONT-FERRAND, FRANCE

3 BIOVITIS. BIOPOLE CLERMONT-LIMAGNE 63360 SAINT
BEAUZIRE, FRANCE

Introduction

La cosmétique comme tous les secteurs employant des ressources naturelles béné-
ficie des avancées des biotechnologies et les utilise pour innover et proposer des
produits respectueux de I'environnement et de la santé des consommateurs. Les
nouveaux produits doivent répondre a des criteres tels I'absence de conservateur,
les solvants « verts », le sourcing durable issu de ressource naturelle renouvelable....
Ces biotechnologies sont présentes dans la majorité des produits de beauté. Elles
sont des alliées qui permettent d’associer le meilleur des technologies déja développées
en dermatologie et les approches issues de la nature.

Les solvants et I'extraction

Si auparavant, de nombreux solvants agressifs tels le chloroforme ou le phénol
éraient employés pour enrichir des extraits ou isoler certaines molécules d’intéréts,
aujourd’hui les solvants utilisés dans les laboratoires cosmétiques doivent assurer un
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cahier des charges strict. Les solvants doivent étre « verts », c’est-a-dire issus du
développement durable. L’éthanol, par exemple, peut étre produit par certaines
plantes comme la betterave (Beta vulgaris), la canne a sucre (Saccharum officinarum)
ou le mais (Zea mays) car riche en sucre. L’eau est le solvant cosmétique par excellence
répondant 2 'ensemble des critéres et est source de nombreuses études. En dehors
des parametres de dureté ou d’acidité pouvant la caractériser, des biotechnologies
g
innovantes ont permis d’établir des procédés originaux d’extraction. En effet, 'extrac-
p p g

tion assistée par enzyme (EAE) est une technologie performante répandue chez
les concepteurs d’ingrédient cosmétique. Par ['utilisation assez fine de ces enzymes,
les rendements d’extraction de certaines cibles moléculaires issus du métabolisme
primaire (carbohydrates, protéines, lipides) ou secondaires (polyphénols, alcaloides,...)
peuvent étre augmenter de fagon importante. Par exemple, la comparaison entre une
extraction par macération et une extraction par EAE chez I'algue ulve a montré un
gain d’efficacité de extrait sur la prolifération de fibroblastes, activité fréquemment
recherchée en industrie cosmétique (Fourniere et al., 2019).

La société Biolie, créée en 2012, apres dix ans de recherche a 'Université de
Lorraine, située pres de Nancy, en France, spécialisée dans I'extraction enzymatique
d’ingrédients naturels d’origine végétale, congoit des mélanges enzymatiques spéci-
fiques, adaptés a la biomasse et aux objectifs d’extraction. Les ingrédients proposés
peuvent étre sous forme hydrosoluble (cas de Firever®, actifs aqueux, obtenu A partir
d’un coproduit forestier, avec une application anti-dge, éclaircissante) ou sous forme
liposoluble (exemple d’huiles colorées naturelles, de la gamme Rainb’oil).

g

Dans le cas d’une matiére premiére comme la noix de coco, I'utilisation d’enzymes
telle que les cellulases (Celluclast®), 'o-amylase (Thermamyl®), des mélanges de
carbohydrases (Viscozyme®), ou des protéases neutres (Neutrase®) a permis d’extraire

y y p p
de fagon simultanée & des taux élevés des protéines et des corps gras (Sant’anna et al.,
2003). L’avantage est la co-extraction de produits ciblés (lipides, protéines) et I'éli-
g
mination des impuretés pouvant étre retrouvées dans des processus d’extraction
classique.

Le rendement faible des extractions huileuses a partir de matiere végétale est la

g
conséquence du maintien de structure cellulaire persistante, comme la double paroi
végétale, qui emprisonne I'huile. La solution la plus classique pour libérer ces subs-
tances aujourd’hui est l'utilisation d’un puissant solvant apolaire comme ’hexane ou
le benzeéne. En cosmétique, ces solvants sont peu utilisés & cause de leur impact
négatif sur 'environnement, leur sourcing chimique et leur toxicité sur les cellules
humaines.

L’utilisation de biotechnologie tel que les EAE est une des solutions pour extraire
les composés huileux avec des rendements d’importance sans pénaliser I'environne-
ment. Les différentes études utilisant les EAE révelent que Iassociation de plusieurs
enzymes simultanée est plus bénéfique que l'utilisation d’une seule dans les processus
d’extraction des matiéres premieres végétales (Wang et al., 2017 ; De Figueiredo

g g g
et al., 2018). Cette observation est a corréler a la grande hétérogénéité physico-
chimique et structurale en substrats présents dans les plantes. Cependant, les EAE
ne doivent pas étre dissociés des autres parametres pouvant influencer efficacité
d’extraction tels que la taille des fragments végétaux traités, la température, la concen-
tration en enzyme, le pH ou encore le volume d’extraction (Lobedanz et al., 2016).

Lextraction est 'un des secteurs les plus influencée par la biotechnologie. Les
technologies sont principalement basées sur les propriétés des solvants classiques
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comme I’eau ou Iéthanol, tres apprécié pour leur faible impact sur I'environnement
et leur qualité de développement durable. La pression négative ou positive, ainsi que
Pabaissement ou 'augmentation de la température, permettent de moduler la spéci-
ficité d’extraction. Par exemple, pour I'extraction d’'une méme matiere, les composés
extraits ne seront pas les mémes par l'utilisation de I'eau subcritique ou des ultrasons.
L’eau subcritique est un procédé permettant de chauffer 'eau & 250-300 °C tout en
conservant 'eau sous forme liquide. La polarité de la molécule d’eau, c’est-a-dire la
répartition des charges, est alors modifiée et se rapproche des propriétés d’autres
solvants efficaces, mais nuisibles par leur dangerosité. L’extrait devient alors spécifique,
efficace et sécurisé. De nombreuses plantes ont été extraites avec I'eau subcritique
donnant des rendements similaires & 'extraction par des solvants classiques tels que
le méthanol, solvant non tolérés en cosmétique. Parmi les exemples, le romarin
(Rosmarinus officinalis), la camomille sauvage (Matricaria recutita), le sené (Cassia
augustifolia) (Ibanez et al., 2003 ; Cvetanovic et al., 2019 ; brevet : WO2010034971A2).

Phénobio (groupe Lubrizol depuis 2019), implanté pres de Bordeaux, en France,
a developpé, via la technologie d’extraction a 'eau subcritique, des ingrédients avec
un profil phytochimique particulier, un rendement d’extraction plus élevé et sans
résidus de solvants.

Les ultrasons sont utilisés principalement pour lyser les matiéres premiéres végétales
et optimiser I'efficacité d’extraction. La technologie s’appuie sur des ondes qui vont
provoquer des zones de compressions/dépressions entrainant des mouvements molé-
culaires. Ce mécanisme répété crée des bulles de cavitation qui vont osciller entre
deux états jusqu’a rupture et libérer de I'énergie permettant I'extraction.

En cosmétique, Archimex a été a l'origine de I'extraction industrielle en France
par micro-ondes. Diverses sociétés comme Oleos-Hallstar, Antofénol, mais aussi
Greentech, utilisent cette technologie des micro-ondes et d’ultrasons, permettant
d’extraire des composés bioactifs polaires, ou apolaires.

Cosmétique et microorganismes

Clest avec la production d’aliments fermentés (production de bi¢re, de fromage
et de produit laitiers, pain, vin...) que lutilisation de microorganismes pour la
conservation des aliments annonce la naissance des biotechnologies au service de
I’humanité depuis 'aube de la civilisation. Depuis, les technologies microbiennes se
sont élargies grice aux développements du génie génétique, a 'acces la biodiversité
microbienne avec les approches metagénomiques, 'instrumentation et la miniaturi-
sation (par exemple la microfluidique), et au développement et a I'application
croissante de la biologie synthétique.

Parce que les objectifs de durabilité ont des composantes et des exigences tres
diverses et complexes, les biotechnologies microbiennes ont la capacité de contribuer
substantiellement a différents niveaux et dans de nombreux domaines aux efforts
mondiaux pour atteindre le développement durable (Figure 7.1) (Timis et al., 2017).
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Figure 7.1
Les contributions des biotechnologies microbiennes aux objectifs de développement durable fixés
par 'Organisation mondiale de la santé pour horizon 2030 (UN 2030 Agenda ; http://anhinternational.
org/2015/09/30/ united-nations-sustainable-development-goals-better/)

7.1. Application des micro-organismes
pour le sourcing des ingrédients cosmétiques

Dans le paragraphe qui va suivre, un focus sur 'exploitation des biotechnologies
blanches pour la recherche et 'approvisionnement de molécules biosourcées dans le
domaine de la cosmétique est fait avec des exemples de réalisations industrielles
d’actifs cosmétiques. Les applications sont catégorisées en fonction des grandes familles
d’ingrédients cosmétiques qui jouent un réle fondamental dans la formule.

7.1.1. Les émollients

Ils sont souvent utilisés comme synonyme d’ingrédients hydratants. En plus de
leurs effets hydratants, les émollients sont étroitement liés aux propriéeés sensorielles
des cosmétiques (Douguet et al., 2017). Ainsi, ils sont associés & un ensemble de
caractéristiques spécifiques qui peuvent étre ressenties (la douceur, I'élasticité et
Iétalement du produit cosmétique) ou vues (c’est-a-dire le brillant ou le degré de
mat) (Chao et al., 2018). Lors de la formulation de cosmétiques hydratants, le choix
de I'émollient dépend de plusieurs facteurs importants tels que la structure chimique
et les propriétés physiques car ils peuvent étre corrélés avec leurs profils sensoriels
(Gorcea et Laura, 2010). En fonction de leurs structures chimiques, les émollients
peuvent étre classés en hydrocarbures, alcools gras, esters et dérivés de silicone.
Les émulsifiants & base d’hydrocarbures comprennent les émulsifiants naturels qui
peuvent étre obtenus a partir de sources animales, végétales ou minérales, ainsi que
les hydrocarbures synthétiques dérivés de pétrole (Alander, 2012). Parmi les émollients
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hydrocarbonés naturels, il y a le squalane, le dérivé stable du squaléne qui peut étre
trouvé chez les animaux et les plantes (Alander, 2012 ; Popa et al., 2015).

Le squalane est 'un des grands émollients de la nature mais son approvisionnement
aupres des requins des grands fonds limite son utilisation. Afin de protéger
la biodiversité, 'intérét de trouver de nouvelles sources naturelles a augmenté et la
plupart du squalane sur le marché proviennent désormais de sources végétales, comme
I'huile d’amarante, ou l'huile d’olive (Alander, 2012). De plus, les progres récents
de la biotechnologie ont fourni une voie de production pour un squalane biosourcé,
maintenant ses performances et résultant de la fermentation de matitres premitres
dérivées du sucre, une source renouvelable (Mcphee et al., 2014). Cette nouvelle
approche est basée sur I'exploitation de voie isoprénoide pour permettre la fabrication
a I'échelle commerciale de squalane 2 partir de sucres fermentescibles. Le B-farnés¢ne,
précurseur biosynthétique naturel du squaléne, est produit a I'échelle industrielle par
fermentation i l'aide de la levure commune Saccharomyces cerevisiae. La levure est
ensuite éliminée. Les technologies d’hydrogénation et de purification existantes
peuvent ensuite étre utilisées pour fabriquer du squalane de haute pureté. La société
américaine de biotechnologie industrielle Amyris a lancé sur le marché « Neossance
Squalane », un squalane de grade pharmaceutique biosourcé (sucre de canne). Il est
a présent commercialisé par sa coentreprise avec Nikkol dénommée Apprinova.

7.1.2. Les exfoliants

Ils sont de plus en plus utilisés par le consommateur en raison de leur préoccupation
accrue pour I'image et la santé de la peau. Il existe des exfoliants physiques et
chimiques, tous deux congus pour atteindre le méme objectif qui vise & éliminer
les cellules mortes de la peau et préparer cette derniere a absorber efficacement les
produits hydratants. Les exfoliants physiques éliminent les cellules mortes de la peau
par abrasion physique tandis que les exfoliants chimiques sont congus pour augmenter
le renouvellement cellulaire.

Les exfoliants chimiques englobent des enzymes de fruits, des alpha-hydroxyacides
(AHA) et des béta-hydroxyacides (BHA) qui conviennent mieux aux peaux grasses a
tendance acnéique. Contrairement aux AHA, souvent irritants, solubles dans I'eau,
dont les effets sont les plus remarquables 2 la surface de la peau, les BHA sont solubles
dans lhuile et peuvent pénétrer plus profondément. Les AHA sont constitués d’acide
lactique, acide malique, acide tartrique, acide citrique, acide mandélique et acide
glycolique. Le plus connu et largement utilisé est 'acide lactique, présent naturellement
dans le lait, fruits et légumes. Il est issu de processus de fermentation utilisant des
bactéries spécifiques telles que Lactobacillus et Bifidobacterium. Plusieurs produits
cosmétiques contiennent les AHA issus de produits de fermentation de ses bactéries.
Greentech SA, groupe spécialisé dans les biotechnologies, a développé des actifs
cosmétiques enrichis en AHA grice a la maitrise des process de fermentation des
bactéries lactiques. Clest le cas notamment de la gamme des Ferment'actifs, dont le
Ferment’actif framboise, enrichi en acide lactique, utilisable dans les soins anti-dge et
éclat du teint (en assurant le renouvellement cellulaire) et hydrant de la peau, mais
également dans les soins des cheveux (en apportant de la brillance) (source : Greentech).
Cette société a également été la premitre a lancé au milieu des années 1990, une
protéase produite & partir d’une fermentation d’Apergillus niger, dans le but de déve-
lopper un exfoliant, stimulateur du renouvellement cellulaire.
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La société Metabolic Explorer (MetEx), basée en Auvergne, en France, a également
développé un procédé de fermentation pour la production d’acide glycolique, utilisé
comme actif anti-ige en cosmétique. Cet ingrédient fonctionnel, d’origine naturelle,
est une alternative naturelle aux procédés pétrochimiques existants (source : Metex).

7.1.3. Les polymeres

Ils sont largement utilisés en cosmétique, en particulier dans les émulsions cutanées,
comme épaississants et modificateurs de rhéologie, mais aussi comme stabilisateurs
d’émulsion et émulsifiants (Iwata et Shimada, 2013).

Un large éventail de polymeres comprend des polymeres naturels (par exemple
gomme de xanthane, pectine d’alginate et chitosan), semi-synthétiques (par
exemple dérivés de cellulose) et synthétiques (par exemple carbomeres, silicones,
poloxameres, polyacrylamide, polyéthylene et ses copolymeres). Ces derniers sont
tres largement utilisés comme en témoignent les polymeres a base de silicone.
Malgré les avantages de ces molécules, la durabilité et la biodégradabilité de ces
matériaux sont préoccupantes. Bien qu’ils ne soient pas en mesure de reproduire
les performances exactes des polymeres synthétiques, les matériaux naturels sont
de bonnes alternatives pour surmonter les probléemes de durabilité des polymeres
synthétiques (Benabid et Zouai, 2016). La gomme de xanthane est un polymere
produit au cours de la fermentation de Xanthomonas campestris. En plus d’étre un
épaississant tres efficace, ce polymere offre une trés bonne stabilité. Différentes
stratégies ont été utilisées pour améliorer la production ainsi que la purification
du xanthane. L’utilisation de milieux solides et semi-solides est plus économique
en énergie que les milieux liquides. L’utilisation ’ADN recombinant associée &
des modifications génétiques permet d’augmenter la production de gomme de
xanthane (Xiaohui et al., 2018). Les applications industrielles typiques de la gomme
de xanthane couvrent aujourd’hui les domaines de I'agro-alimentaire, les cosmé-
tiques, les nettoyants... Dans le domaine biomédical et biotechnologique, de
nouvelles applications du xanthane apparaissent en continu. Par exemple, I'injec-
tion intra-articulaire de xanthane semble étre une méthode de traitement alterna-
tive pour l'arthrose car il agit comme un amortisseur élastique lors des mouvements
a faible impact de l'articulation et comme un lubrifiant visqueux lors des mouve-
ments 2 fort impact (Petri, 2015 ; Thakur et Thakur, 2016).

Autre polymere naturel trés utilisé en cosmétique est I'acide hyaluronique, reconnu
pour ses effets cicatrisants, son caractére hygroscopique, ses propriétés volumatrices.
Il active, en outre, la synthese de collagene et inhibe les métalloprotéinases, impliquées
dans la dégradation des fibres de collagene, lui conférant des propriétés anti-Age tres
intéressantes.

7.1.4. Les solvants

Ils représentent une partie importante de nombreux produits cosmétiques en tant
que substances utilisées pour les extractions, les séparations, les formulations et les
processus de synthése. Les solvants organiques sont les plus courants, mais sont
reconnus comme étant trés préoccupants pour I'environnement, pour leur impact
sur la pollution car la plupart d’entre eux proviennent de 'industrie pétrochimique,
comme les glycols a base de pétrole (propylene glycol). De plus, ces solvants peuvent
étre nocifs pour la santé humaine, provoquant une irritation et une sensibilisation
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cutanée comme cela a été décrit pour le propylene glycol (Jacob ez 2/, 2018). En tant
que substituts plus durables et plus stirs des solvants a base de pétrole, il existe des
glycols dérivés de la biofermentation. Le 1,3-propanediol est un substitut naturel du
propyléne glycol produit & partir de la fermentation de sucre de mais (Beetling,
2014 ; Durham et al., 2010 ; Joerger et al., 2007).

Dupont & Tate Lyle ont mis sur le marché le Zemea Propanediol issu de 12 ans
de recherche & développement. Ce solvant est aujourd’hui tres largement utilisé dans
la formulation des produits cosmétiques pour la peau, les cheveux, les déodorants, les
parfums et autres produits cosmétiques et de soins personnels. Il peut étre utilisé comme
humectant, booster de conservation, émollient, solvant naturel, exhausteur de viscosité,
modificateur de toucher et pour I'extraction et la dilution botaniques. Il peut également
éure utilisé comme composant dans divers types d’ingrédients, y compris un support
pour des actifs, des extraits botaniques ou des parfums, un ingrédient dans des systémes
de conservation naturels et pour développer des esters et des éthers naturels.

Il convient de noter que la sélection du solvant peut considérablement affecter le
résultat du processus. Par conséquent, il est possible qu'un remplacement d’un solvant
«non vert » par un solvant « vert » puisse conduire, par exemple, 2 un rendement
plus faible du produit et & davantage de déchets, ou au besoin de plus d’énergie
(Welton, 2015). Ainsi, le remplacement doit étre analysé en profondeur pour consi-
dérer tout son impact sur le processus global.

7.1.5. Le pH

L’ajustement du pH en cosmétique est important pour maintenir sa valeur dans
une certaine plage afin de garantir la sécurité des consommateurs et la stabilité des
molécules actives. Pour augmenter le pH d’une formulation, des sels alcalins tels que
I'hydroxyde de sodium, de calcium, de magnésium ou de potassium peuvent étre
utilisés. Cependant, ces derniers seront toujours considérés comme synthétiques et
peuvent provoquer des irritations et une sensibilisation de la peau ; deux inconvénients
lors de 'examen des ingrédients pour des cosmétiques durables (Bergfeld et al., 2015).
Ludilisation de 'acide aminé naturel L-arginine, bien que plus colteuse car produite
a partir de la fermentation microbienne, peut étre utilisée comme alternative naturelle.
Cet acide aminé a un pH d’environ 10,5 et a des avantages prouvés en termes
d’hydratation de la peau et de propriétés anti-age (Beerling, 2014 ; Sakamoto et al.,
2017 ; Souza et al., 2017).

7.1.6. Les anti-oxydants

Ils sont utiles en cosmétique car ils permettent de protéger la formule du produit,
notamment contre le rancissement des corps gras (huiles naturelles, graisses et
parfums) (Deckner, 2015). En plus d’aider a stabiliser les formulations, les anti-
oxydants agissent comme des actifs de soin de la peau, offrant une protection contre
le stress oxydatif en éliminant les radicaux libres et en prévenant par conséquent les
signes du vieillissement cutané (Allemann et Baumann, 2008).

Habituellement, les antioxydants les plus fréquemment utilisés sont les antioxydants
synthétiques, comme I'hydroxytoluéne butylé (BHT) et ’hydroxyanisole butylé
(BHA), en raison de leur stabilité pendant les processus de préparation (Juncan et al.,
2012). Les réactions allergiques cutanées, la cancérogénicité et les perturbations
endocriniennes causées par de tels ingrédients ont été décrites, ce qui fait de ce type
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d’antioxydants synthétiques une préoccupation majeure (Kyriakopoulou et al., 2013 ;
Okereke et al., 2015 ; Rawlings et Harding, 2004).

Les antioxydants naturels peuvent étre utilisés comme alternatives aux synthétiques
et les vitamines sont les plus populaires pour la protection des produits. Ceux-ci
comprennent la vitamine E (tocophérol), A (palmitate de rétinyle) et C (acide ascor-
bique) extraits de sources végétales (Beerling, 2014 ; Juncan, 2011). En tant qu’actifs
cutanés, d’autres extraits de plantes sont disponibles: huile de graines de Camellia
assamica ; flavonoides extraits de pépins de raisin ; polyphénols de grenade (acide
ellagique et punicalagine) ; et la liste continue (Chaiyana et al., 2018 ; Soto et al,,
2015). On peut également citer la grenade, la fermentation de l'extrait de grenade
permettant d’augmenter trés significativement son activité antiradicalaire. Il en est
du reste de méme pour la fermentation de 'extrait de Goji, qui la aussi potentialise
Pactivité antioxydante de lextrait.

La société montpelliéraine DEINOVE a lancé son produit Phytn'Resist, un caro-
ténoide nommé phytoene, incolore et décrit pour ses propriétés antioxydantes.
Ce caroténoide est issu de la fermentation d’une bactérie extrémophile Deinococcus
geothermalis et A partir de composés bio-sourcés.

Prébiotiques, probiotiques
et post-biotiques : les micro-organismes
pour I'équilibre du microbiote cutané

Le microbiote cutané constitue la partie externe du microbiote de I'organisme
humain. La composition de ce microbiote dépend de nombreux facteurs endogenes
et exogeénes qui vont sans cesse perturber son équilibre. Au moins 19 phyla sont
connus pour faire partie du microbiote bactérien de la peau. Les 4 phyla principaux
sont Actinobacteria (51,8 %), Firmicutes (24,4 %), Proteobacteria (16,5 %) et Bacte-
roidetes (6,3 %) (Figure 7.2). Il existe une corrélation entre la localisation du micro-
biote et sa variabilité (Grice et al., 2011).
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Figure 7.2.

Répartition des principaux Phyla du microbiote cutané (Grice et al, 2011).

Le microbiote cutané joue un réle important qui se situe a plusieurs niveaux (Chen
et al, 2018)

— Inhibition directe des pathogenes : par I'occupation de I'espace et I'inhibition
de la formation de biofilm.

— Immunité adaptative : il régule la production locale de cytokine et infule sur la
régulation des lymphocytes dans I'épiderme
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— Renforcement de I'immunité acquise par la production de peptides anti-

microbiens.

Le déséquilibre du microbiote cutané appelé dysbiose se traduit un certain nombre
pathologies cutanées telles que le psoriasis (Benhadou et al., 2018), la rosacea (Zaidi
et al., 2018), eczéma (Baviera et al., 2014) ou encore 'acné (Fitz-Gibbon et al., 2013).

Autrefois décriées, les bactéries sont les nouvelles cibles des développements cosmé-
tiques compte tenu du réle crucial du microbiote cutané dans la protection et la
défense de la peau. De nouvelles gammes de produits contenant des prébiotiques,
probiotiques, post-biotiques et symbiotiques sont mises sur le marché. Mais avant,
il est important de faire une breve définition sur chaque terminologie (Figure 7.3).

Le terme prébiotique désigne une substance alimentaire non digestible qui va
stimuler sélectivement la croissance et/ou 'activité de certaines bactéries. Ils stimulent
la croissance des bactéries a effet positif, aux dépens des autres a effets négatifs.

Le terme probiotique a été défini en 2001 par la Food and Agriculture Organization
(FAO) et I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS) comme « un micro-organisme
vivant qui lorsqu’il est administré en quantité suffisante, exerce un effet bénéfique
pour la santé de I'hote.

Le terme post-biotique est utilisé pour désigner les produits issus de la fermenta-
tion des probiotiques, avec ou sans I'aide de prébiotiques. On connait principalement
lacide lactique.

L’association de pré- et de probiotiques est appelée « symbiotique », car ils vivent
en symbiose. Le prébiotique va favoriser le développement du probiotique et lui
apporter les nutriments nécessaire pour qu’il exerce son action bénéfique sur I'héte.

BIOGENICS

SYNBIOTICS

Products

Non-viable
e LIVE MiCrOOrZANISMS sy MiCrOOrganisms

compounds / or subproducts
Food Medical
supplements products
Figure 7.3.

Non-digestible

Schéma représentant les principales définitions prébiotiques, probiotiques, post-biotique
et symbiotiques (Martin and Langella, 2019).
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La société Greentech a été pionniere dans ce domaine par I'intégration d’une
approche systémique dans le développement de ses actifs cosmétiques en relation
avec I'équilibre du microbiote cutané. En effet, elle a développé début 2011 lactif
Biotilys® qui combine une activité prébiotique et post-biotique en exploitant les
propriétés d’une bactérie lactique « Lactobacillus pentotus ».

D’autres sociétés comme Codif a mis sur le marché un complexe nommé Acti-
biome® qui rééquilibre le microbiote.

Lactif Ecoskin® de Solabia est un complexe pré/probiotique atomisé sur malto-
dextrine. Dans ce dernier cas, les bactéries probiotiques de type Lactobacille (L. casei,
L. acidophilus) sont inactivées par tyndallisation et lyophilisées.

Des marques cosmétiques comme ESSE en Afrique et GALLINEE en France
commercialisent des produits cosmétiques qui contiennent des probiotiques vivants
inactivés par lyophilisation et stabilités par micro encapsulation. La marque Mother
Dirt en Amérique commercialise des cosmétiques avec des bactéries vivantes et qui
se conservent au réfrigérateur.

Le Tableau 7.1 ci-dessous représente apergu d’actifs cosmétiques produits par les
biotechnologies

Tableau 7.1.
Quelques actifs cosmétiques sourcés par les biotechnologies :

Activité biologique/

Biotechnologie

Nom INCI e Source ingrédient dans la formule
el cosmétique
. ) Exploitation de voie isoprénoide
Biotechnologie | . ) " P
Squalane blanche a partir de la fermentation de la levure Emollient
Saccharomyces cerevisiae
' . Exploitation de la production des AHA (alpha-
P Biotechnologie ; . ) -
Lactic acid hydroxyacides) par Lactobacillus Exfoliants chimiques
blanche o :
et Bifidobacterium
simmondsia Exploitation du microorganisme Deinococcus
chinensis (Jojoba) Biotechnologie P . '8 N ; Anti-age
; geothermalis, une bactérie extrémophile
seed oil and C30-45 | blanche o
y résistante aux UV
Olefin
Aqua & Propanediol B Extraction assistée par enzyme (EAE)
& Abies alba seed verte g a partir d'un coproduit forestier par EAE Anti-age, éclaircissant.
extract (Enzymatique
Helianthus AnnuUS , ) Extraction par un procede associant
- Biotechnologie | les technologies micro-ondes et ultrasons -
Seed Oil* (and) ) ; N Anti-age
’ verte pour I'extraction de composés bioactifs
Propolis Extract X ) -
a partir de Propiolis.
Porphyridium Exploitation de I'expopolysaccharide (EPS)
Cruentum Extract Biotechnologie | produit sous orientation métabolique pi
; P ) igmentant
(and) Propanediol bleue en photobioréacteur de la microalgue
(and) Water Porphyridium cruentum

Lysat cellulaire issu de fermentation de

Lactobacillus Biotechnologie bactéri - . Prébiotique/post-biotique
actérie probiotique Lactobacillus pentosus SR .
ferment lysate blanche . ) : pour le microbiote cutané
riche en acide lactique
Bacillus

Biotechnologie | Surnageant de culture du probiotique Bacillus

Ferment Filtrate
blanche coagulans

Extract

Post-biotique pour les cheveux
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Biotechnologie bleue et cosmétique

En fonction de leur niche écologique, et notamment de leur exposition naturelle
au stress oxydant, les microalgues développent des systemes de protection contre les
radicaux libres (Mourelle et al., 2017), d’utilisation trés interessante en cosmétique
(Figure 7.4).

Ces antioxydants naturels sont efficaces pour rétablir I'équilibre de la peau et la protéger
des radicaux libres produits par le métabolisme cellulaire et I'exposition aux rayons ultra-
violets du soleil (UV). La protection contre les UV peut se faire & deux niveaux : absorp-
tion des UV et protection contre le stress oxydant. Certaines espéces d’algues synthétisent
des métabolites qui absorbent directement les UV. De fait, la production de chlorophylle
et de caroténoides est augmentée en présence d’'UVs chez Chlorella vulgaire, Nostoc et
Spirulina platensis, améliorant ainsi la protection (Janknegt et al., 2008).

Lutilisation de cyanobactéries dans une formulation d’écran solaire présente une
forte absorption dans la bande 290-400 nm des UVB-UVA (Hunter et al., 2010).

La cyanobactérie Nostoc sp. produit des acides aminés de type mycosporine qui
absorbent les UV. De facon secondaire, des extraits de la cyanobactérie Chlorogloeopsis
spp. protegent la peau des radicaux libres produits par les UVA et UVB, prévenant
ainsi le photo-vieillissement, la formation des rides et le relichement cutané.

Des protéines et hydrolysats produits a partir de Porphyra, Spirulina sp. et Chlorella
sp. retiennent I'eau sur la peau et les cheveux, prévenant leur desséchement (Hagino
and Saito, 2010).

Des extraits d’Arthrospira et de Chlorella préviennent la formation de vergetures
et stimulent la syntheése de collagene, favorisant la régénération tissulaire et la réduc-
tion des rides.

Des polysaccharides (Chlorella) sont utilisés comme gélifiants, épaississants et
hydratants (Raposo et al., 2013). Les especes riches en B-glucanes comprennent
Chlorella, Skeletonema, Porphyridium et Nostoc flegelliforme (Hamed, 2016).

Des pigments de microalgues et cyanobactéries sont utilisés comme antioxydants
et colorants. Cela comprend principalement les pigments photosynthétiques tels que
les caroténoides (B-carotenes de Dunaliella salina et astaxanthine d’Haematococcus
pluvialis). Ces pigments montrent des propriétés photoprotectrices, antioxydantes,
anti-inflammatoires et anti-allergenes (Juneja et al., 2013). La §3-cryptoxanthine
produite par Dunaliella salina est un anti-inflammatoire qui induit la synthese d’acide
hyaluronique (Sayo et al., 2013). D’autres pigments qui sont facilement extraits,
comme la chlorophylle, sont utilisés dans les dentifrices et les produits d’hygiéne.

La canthaxanthine (Nannochloropsis) est commercialisée pour le bronzage.
Les phycocyanines (algues bleu-vert thermophiles) sont utilisées dans des produits
de magquillage.

Le Tableau 7.2 présente un certain nombre de composés bioactifs issus de microal-
gues et de cyanobactéries et leurs utilisations potentielles en cosmétique.
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Microalgues
et
cyanobactéries

Figure 7.4
Les avantages potentiels des principes actifs dérivés des microalgues et des cyanobactéries
en cosmétique (d'aprés Mourelle et al., 2017)

Tableau 7.2

Exemple des différents composés bioactifs issus de microalgues et de cyanobactéries
et leurs utilisations potentielles en cosmétique

Potentielles activités

Molécule bioactive Microalgues dans la cosmétique
Polysaccharides Chlorella
Chrysolaminarine Odontella aurita Antioxydant
Polysaccharides sulfatés Porphyridium et Rhodella reticulata Antioxydant
B caroténe Dunaliella salina Antioxydant
Chlorella
B-13-Glucane Skeletonema Anti-inflamatoire
! Porphyridium Stimuler le systéme immunitaire
Nostoc flegelliforme
. L Antioxydant
Asthaxanthine Haematococcus pluvialis ’ )
Protection solaire
. — Antioxydant
E:yzgzyanhcig"blir;iie ff; lrru’/;n: dium Pigments utilisés la fabrication
ycoenyt phy du maquillage
Chlorophylle Chlorella sp. HEGILED |5 GeL

(Dentifrice et déodorants)

Porphyridium cruentum

Phycocyanine Spirullina plantis

Fard a paupiéres (Maquillage)
Lycopene Anti-age

Anti-inflammatoire

B - Cryptoxanthin Dunaliella salina Induire la synthese de l'acide
hyaluronique

Nannochloropsis salina
Canthaxanthine Nannochloropsi oculata
Nannochloropsi gaditana

Couleurs pour les produits
cosmétiques

Anti-age

Extrait de Chlorella vulgaris Chlorella vulgaris Réparation du collagéne

Des ingrédients contenant des molécules issues de microalgues sont proposés sur
le marché depuis un certain temps.
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Citons par exemple EPSILINE® 3 partir de la microalgue rouge Porphyridium
cruentum et qui a un effet activateur et prolongateur du bronzage, ou encore
EXPOZEN® issu de la macroalgue Halymenia durvillei, et qui apaise les peaux
réactives et sensibles en modulant certaines espéces microbiennes et marqueurs de la
neuroinflammation. Ces deux actifs sont développés par la société Greentech (Saint-
Beauzire, France)

La société Terravia Holdings, Inc. (San Francisco, CA, USA) commercialise des
huiles d’algues GoldenChlorella™ et AlgaPiir™ qui procurent a la peau et aux
cheveux une forte hydratation et une sensation soyeuse et non grasse. Par ailleurs,
SENSITYL™, produit de la société Givaudan (Vernier, Suisse) est un ingrédient
cosmétique actif obtenu a partir de la microalgue Phacodactylum tricornutum, qui a
des effets apaisants et lissants sur la peau.

L'HYDRANOV™ de la société Codif (Saint-Malo France) composé d’Oligofur-
cellaran obtenu & partir de l'algue rouge furcellaria lumbricalis, agit comme ‘acide
hyaluronique like’. Il préserve le taux d’hydratation et la régénération de la peau
contre les effets néfastes de la pollution. Le PHYCODERM™ de la société Gelyma
(Marseille, France) est un mélange de deux extraits algaux de Undaria pinnatifida et
Corallina officinalis permettant de réduire les cernes.

Ophycée® de la société Galenic est issue d’algues bleues (cyanobactéries), ayant
un puissant pouvoir anti-rides.

D’autres préparations sont commercialisées par la société Pentapharm (Bale,
Suisse) : le Pepha®—Tight, un extrait de microalgues marines (Nannochloropsis oculata)
pour le raffermissement de la peau ; Blue Retinol™, un extrait d’algues (D. Salina)
qui stimule la prolifération des cellules de la peau ; Marestil® (extraits d’algues
marines), un puissant complexe hydratant et tonifiant.

Des extraits de microalgues rouges sont utilisés dans des crémes de protection
solaire, des lotions capillaires, des produits de soin de la peau (émollients, rafraichis-
sants, régénérants, anti-age et anti-irritants) (Pangestuti and Kim, 2011 ; Ariede ez 4l.,
2017 ; Guzmdn et al., 2001).

La spiruline entre dans la composition des maquillages (Signature Club aux USA),
déodorants (Speick) et shampoings (gamme Bio Capilargil de Eumadis). Les marques
japonaise Shiseido et coréenne Shin Hwa commercialisent une ligne complete de
soins de peau et un dentifrice a base de chlorelles respectivement, chlorelles qui sont
aussi utilisées en recherche, pour le marquage fluorescent de protéines, d’anticorps
et d’acides nucléiques.

Conclusion Générale

La cosmétique est I'une des filitres privilégi¢es pour le déploiement des
biotechnologies. Celles-ci sont, en effet, présentes dans la majorité des produits
de beauté. Elles sont des alliées qui permettent d’associer le meilleur des technologies
déja développées en dermatologie et les approches issues de la nature.
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Outre I'aspect éco-responsable, elles permettent de diversifier les molécules déja
existantes, voire méme de générer des molécules qui n’existent pas aujourd’hui dans
la nature avec des propriétés tout 2 fait intéressantes et plus optimisées. Ainsi, les
biotechnologies permettent de produire des molécules bio actives telles que des
molécules glycosylées mais aussi des formes racémiques biologiquement actives,
d’augmenter les rendements ou stimuler des voies de biosyntheses grice a des condi-
tions physiques particulitres ou 'apport de substrats particuliers.

Grice a la maitrise des conditions de cultures (température, pH, luminosité,
oxygénation...), les biotechnologies telles que la fermentation bactérienne et la
culture de microalgues, présentent des avantages comme 'optimisation de la produc-
tion, mais aussi la maitrise de la qualité, tragabilité et rendement. Les attentes de
plus en plus fortes des consommateurs, quant a la mise sur le marché de produits
naturels, sains, respectueux de I'environnement, avec une efficacité biologique
prouvée, poussent les industries & innover, notamment dans le domaine de nouvelles
technologies, leur permettant de développer des ingrédients renouvelables, écocongus
et bioactifs.
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