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La présente invention concerne un nouvel ingrédient cosmétique et/ou
dermatologique et son utilisation cosmétique et/ou dermatologique ainsi
gu'une composition cosmétique le comprenant pour maintenir et/ou
augmenter l'expression du collagene XVIII dans la peau et/ou les
muqueuses et/ou le cuir chevelu et/ou les annexes cutanées, en
particulier au niveau des lames basales et ainsi maintenir et/ou augmenter
la fermeté et/ou I'élasticité de la peau et/ou des muqueuses et/ou du cuir
chevelu et/ou pour diminuer la visibilité des pores cutanés et/ou rendre la
peau plus lisse et/ou pour limiter et/ou réduire la transpiration et/ou limiter
et/ou réduire la chute des cheveux et/ou des poils et/ou augmenter la
croissance des cheveux et/ou des poils et/ou réduire ou limiter la

production de sébum.

Les lames basales, également dénommées membranes basales, ont une
fonction de soutien et cohésion des différents compartiments de la peau,
en particulier au niveau de I'épithélium, notamment de I'épiderme, du
derme, des adipocytes et des cellules endothéliales. Une dégradation des
lames basales notamment la jonction dermo-épidermique (JDE) est
observée au cours du vieillissement de la peau et se traduit par une perte
de la structure et des propriétés des différents compartiments. Ainsi, la
dégradation de la jonction dermo-épidermique se traduit au niveau du
derme par une perte de fermeté et d’élasticité, au niveau de I'épiderme
par une diminution de I'épaisseur de I'épiderme et au niveau des glandes
sébacées par une augmentation de la visibilité des pores cutanés due en
particulier a une augmentation de leur diamétre.

Il est connu que les collagénes jouent un réle important au niveau des
lames basales notamment de la jonction dermo-épidermique. C’est en
particulier le cas du collagéne de type XVIII.

Le collagéne XVIII est un collagéne de la famille des protéoglycanes a
héparane sulfate, présent dans toutes les lames basales de 'organisme et

synthétisé par les kératinocytes, les adipocytes, les cellules épithéliales
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des glandes sudoripares, les cellules souches des follicules pileux et les
cellules endothéliales. C’est en outre le seul collagéne a héparane sulfate
présent dans tous les compartiments de la peau.

Il joue un réle structural important au niveau de ces lames basales,
notamment la JDE, les lames basales endothéliales, épithéliales et des
adipocytes. Ainsi la diminution de [l'expression du collagene XVIII,
notamment au cours du vielllissement de la peau comme cela est
démontré dans l'exemple 2 et/ou sa dégradation, entraine une
détérioration de la lame basale, une désorganisation de I'architecture de la
peau et ses manifestations précédemment décrites. Ainsi, la diminution
d’expression du collagene XVIII entraine un affaissement de la jonction
dermo-épidermique et une diminution des échanges entre le derme et
I'épiderme, une perte de fermeté et d’élasticité de la peau.

Au niveau de la JDE des glandes sébacées, la dégradation et/ou la
diminution de l'expression du collagene XVIII induit un affaissement du
pore cutané et une augmentation du diamétre d’ouverture du pore.

Au niveau de la lame basale de la glande sudoripare, la dégradation et/ou
la diminution de I'expression du collagene XVIII induit un affaissement de
la glande sudoripare ainsi qu’'une augmentation de son ouverture et donc
une augmentation de la transpiration. Au niveau de la lame basale du
follicule pileux, la dégradation de I'expression du collagéne XVIII induit
une baisse des échanges nutritifs et donc une diminution de la structure et
du métabolisme du bulbe pileux et une perte des poils et/ou cheveux.

En outre, la protéine de collagéne XVIII est localisée au niveau des lames
basales autour des adipocytes. Ainsi sa dégradation et/ou la diminution de
son expression induit une déstructuration des adipocytes ce qui conduit a
une perte de soutien et donc de fermeté de la peau.

Au niveau des cellules endothéliales, la dégradation et/ou la diminution de
I'expression du collagéne XVIII induit une diminution des apports nutritifs,
induisant au niveau du derme une baisse de la synthese des molécules

structurales du derme et donc une perte de fermeté et de I'élasticité.
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Le réle structural essentiel du collagene XVIII au niveau des lames
basales, en particulier la jonction dermo-épidermique, mais aussi de la
lame basale des adipocytes, des cellules endothéliales, des glandes
sudoripares et des follicules pileux en font une cible d’intérét dans les
domaines de la cosmétique et de la dermatologie.

De fagon surprenante, les inventeurs ont découvert quun extrait de la
plante Khaya senegalensis a la capacité d’augmenter I'expression de
collagéne XVIII au niveau de la peau et/ou des muqueuses et/ou du cuir
chevelu et/ou des annexes cutanées, en particulier au niveau de la
jonction dermo-épidermique, permettant ainsi d’augmenter a la fois la
fermeté et/ou l'élasticité de la peau et/ou des muqueuses et/ou du cuir
chevelu, mais aussi de diminuer la visibilité des pores, cest-a-dire
diminuer leur ouverture, et/ou de rendre la peau plus lisse et/ou de limiter
et/ou réduire la transpiration et/ou de limiter et/ou réduire la perte (ou
chute) des poils et/ou cheveux et/ou augmenter la croissance des

cheveux et/ou des poils et/ou réduire ou limiter la production de sébum.

Khaya senegalensis est un arbre aussi appelé cailcédrat appartenant a la
famille des Méliaceae que l'on trouve dans plusieurs pays d'Afrique
notamment le Bénin, le Cameroun, le Sénégal, la Guinée, le Céte-d’lvoire
ou encore le Burkina Faso. On le retrouve par ailleurs en Australie du
Nord et en Nouvelle Calédonie. L’écorce de Khaya senegalensis selon
invention provient du Burkina Faso.

Khaya senegalensis est un végétal utilisé pour la construction de pirogues
a grande échelle en Afrique. En outre, ses graines sont riches en acide
oléique, en faisant une huile utilisée en cuisine en Afrique de l'ouest.
Khaya senegalensis est par ailleurs connue comme plante médicinale.
Ainsi, les graines et les feuilles sont utilisées pour lutter contre la fievre et
les maux de téte. L’écorce en particulier est connue pour ses propriétés
anti-inflammatoires, et son utilisation de fait dans le traitement de I'arthrite,

lombalgies et autres douleurs articulaires, mais aussi dans le traitement
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de dermatoses. Des décoctions d’écorce de la plante ont été utilisées en

tant que désinfectants.

La demande de brevet W02012033634 divulgue des compositions
cosmétiques anti-adges, pouvant étre appliquées par voie topique,
comprenant entre autre extrait végétal, un extrait de Khaya senegalensis
pour inhiber la synthése des métalloprotéinases 1 (MMP1) et stimuler la
synthese de procollagene |. Toutefois, cette demande ne divulgue pas
I'utilisation cosmétique d’'un extrait de Khaya senegalensis pour maintenir
et/ou augmenter l'expression de collagene XVIII ni pour diminuer la
visibilité des pores cutanés et/ou rendre la peau plus lisse et/ou pour
maintenir et/ou augmenter la fermeté et/ou I'élasticité de la peau et/ou des
muqueuses et/ou du cuir chevelu et/ou pour limiter et/ou réduire la
transpiration et/ou limiter et/ou réduire la chute des cheveux et/ou des
poils et/ou augmenter la croissance des cheveux et/ou des poils et/ou
réduire ou limiter la production de sébum. Cet extrait n’est par ailleurs pas
obtenu par extraction aqueuse.

La demande de brevet EP1019016 divulgue en outre un complexe
synergique anti-age destiné notamment a une application topique sur la
peau et comprenant un extrait déshydraté d'écorce de Khaya
senegalensis, ledit complexe permettant de lutter contre le rayonnement
UV, les processus inflammatoires générés par ce rayonnement et pour
réduire la lipopéroxydation des fibroblastes. Cette demande ne divulgue
pas lutilisation d'un extrait de K. senegalensis pour maintenir et/ou
augmenter l'expression de collagéne XVIII, ni pour diminuer la visibilité
des pores cutanés et/ou rendre la peau plus lisse et/ou pour maintenir
et/ou augmenter la fermeté et/ou [l'élasticité de la peau et/ou des
muqueuses et/ou du cuir chevelu et/ou pour limiter et/ou réduire la
transpiration et/ou limiter et/ou réduire la chute des cheveux et/ou des
poils et/ou augmenter la croissance des cheveux et/ou des poils et/ou

réduire ou limiter la production de sébum.
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La demande W02011117642 divulgue en outre des compositions de soin
pour le cheveu comprenant un extrait de K. senegalensis, lesdites
compositions étant adaptées pour différentes utilisations dont hydratation,
action antipelliculaire ou encore effet volumisant. Cette demande de
brevet ne divulgue pas dutilisation cosmétique pour la peau et/ou les
muqueuses, ni pour augmenter I'expression de collagéne XVIII, ni pour
augmenter la fermeté, I'élasticité de la peau et/ou des muqueuses et/ou
du cuir chevelu, ni pour diminuer la visibilité des pores, ni pour limiter et/ou
réduire la transpiration et/ou limiter et/ou réduire la chute des cheveux
et/ou des poils et/ou augmenter la croissance des cheveux et/ou des poils
et/ou réduire ou limiter la production de sébum. Ainsi, aucun document a
la connaissance des demanderesses ne divulgue les utilisations de la

présente invention.

Le but de la présente invention est de fournir un tout nouvel ingrédient
actif cosmétique capable, de maintenir et/ou d’augmenter I'expression de
collagéne XVIII au niveau de la peau et/ou des muqueuses et/ou du cuir
chevelu et/ou les annexes cutanées, en particulier les glandes cutanées
notamment sudoripares et sébacées et les follicules pileux. Un tel
ingrédient présente 'avantage de maintenir et/ou d’augmenter la fermeté
et 'élasticité de la peau et/ou des muqueuses et/ou du cuir chevelu mais
aussi de diminuer la visibilité des pores cutanés, de rendre la peau plus
lisse, de limiter et/ou réduire la transpiration et/ou de limiter et/ou réduire
la perte des poils et/ou cheveux et/ou d’augmenter la croissance des
cheveux et/ou des poils et/ou de réduire ou limiter la production de sébum.
L’avantage de ce nouvel ingrédient actif cosmétique est détre
topiquement acceptable pour la peau et/ou les muqueuses et/ou le cuir
chevelu, non toxique, disponible facilement, pouvant étre fabriqué et

conditionné facilement a 'échelle industrielle.

Un premier objet de la présente invention concerne donc [utilisation

cosmétique d'un extrait de Khaya senegalensis, préférentiellement obtenu
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par extraction aqueuse, pour maintenir et/ou augmenter I'expression de
collagéne XVIIl dans la peau et/ou les muqueuses et/ou le cuir chevelu
et/ou les annexes cutanées notamment sudoripares et sébacées et les
follicules pileux, en particulier dans les lames basales.

De maniére préeférentielle, l'extrait selon linvention maintient et/ou
augmente l'expression du collagéne XVIII dans les lames basales,
préférentiellement la lame basale épithéliale préférentiellement la JDE,
incluant la JDE de la peau, et/ou des muqueuses et/ou du cuir chevelu
et/ou des glandes sébacées, et les lames basales des adipocytes, des

cellules endothéliales, des glandes sudoripares et/ou du follicule pileux.

On entend au sens de la présente invention par « utilisation cosmétique
et/ou composition cosmétique » une utilisation et/ou une composition non
pharmaceutique, cest-a-dire qui ne nécessite pas de traitement
thérapeutique, c’est-a-dire destinée a toute zone de peau et/ou muqgueuse
et/ou du cuir chevelu dite saine.

On entend par « zone de peau saine et/ou muqueuse et/ou du cuir
chevelu saine », une zone de peau ou de muqgueuse ou du cuir chevelu
sur laquelle est appliquée lextrait selon [linvention et dite « non
pathologique » par un dermatologue, c'est a dire ne présentant pas
d’infection, de cicatrice, de maladie ou d’affection cutanée telle que
candidose, impétigo, psoriasis, eczéma, acné ou dermatite, ou de plaies
ou de blessures et/ou autres dermatoses.

L’extrait selon I'invention peut étre appliqué sur tout ou partie de peau du
corps et/ou du visage et/ou du cuir chevelu, préférentiellement les jambes,
les cuisses, les bras, le ventre, le décolleté, le cou, les aisselles, les
levres, encore préférentiellement tout ou partie du visage,
préférentiellement les joues, le front, le menton, les lévres, le contour des

yeux, la zone dite « en T » du visage.
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Il existe plusieurs collagene tel que le collagene de type |, llI, IV, V, VI, VII,
X1, XIHI, X1V, XVI, XV XVIINL XXIV, XXIX, présents dans la peau et/ou les

muqueuses et/ou le cuir chevelu. L’invention concerne le collagéne XVIII.

On entend par « muqueuse », la muqueuse oculaire, la muqueuse
vaginale, la muqueuse uro-génitale, la muqueuse anale, la muqueuse
nasale et/ou la muqueuse buccale, Ilabiale et/ou gingivale,

préférentiellement, les muqueuses oculaires et/ou buccales.

On entend par « expression de collagéne XVIII », I'expression génique,
c’est-a-dire 'expression des ARNm (ARN messagers) et/ou protéique du
collagéne XVIII. Préférentiellement, il s’agit de I'expression protéique de
collagéne. Préférentiellement, il s’agit de I'expression du collagéne XVIII
par les kératinocytes, les adipocytes, les cellules endothéliales, les
cellules épithéliales des glandes sudoripares et/ou les cellules souches
des follicules pileux.

De maniére préférentielle, le collagéne est le collagene humain, en
particulier de la peau et/ou des muqueuses et/ou du cuir chevelu humain.
L’expression du collagéne XVIII peut étre mesurée selon les méthodes
classiques. L’expression protéique du collagene XVII  est
préférentiellement mesurée sur des cellules en produisant c'est-a-dire les
kératinocytes, les adipocytes, les cellules endothéliales, les cellules
épithéliales des glandes sudoripares et/ou les cellules souches des
follicules pileux.

Avantageusement, la mesure de I'expression protéique du collagéne XVIII
est effectuée sur kératinocytes, adipocytes, cellules endothéliales, cellules
épithéliales des glandes sudoripares et/ou cellules souches des follicules
pileux, en particulier sur Kkératinocytes, adipocytes et/ou cellules
endothéliales par mesure in vitro, préférentiellement par mesure par
microscopie confocale aprés immunomarquage par exemple selon la

méthode telle que présentée en exemple 3.
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Au sens de la présente invention, on entend par « immunomarquage », la
technique consistant a fixer un anticorps fluorescent spécifique de la
protéine de collagéne XVIII et quantification de la fluorescence par

microscopie, préférentiellement confocale.

On entend par « maintenir I'expression de collagene » empécher une
diminution du niveau d’expression génique et/ou protéique de collagéne
par rapport a I'expression génique et/ou protéique détectée en 'absence
de l'extrait selon l'invention, notamment du niveau d’expression génique
et/ou protéique de collagene que I'on observe au cours du vieillissement
extrinséque ou intrinséque de la peau et/ou des muqueuses et/ou du cuir
chevelu.

Au sens de la présente invention, on entend par « augmenter 'expression
de collagéne » une augmentation du niveau d’expression génique et/ou
protéique de collagéne, préférentiellement d’au moins 3 % en présence de
extrait de K. senegalensis, préférentiellement d’au moins 10 %, encore
préférentiellement d’au moins 20% par rapport a I'expression génique
et/ou protéique détectée en labsence de l'extrait selon linvention.
Préférentiellement, il s’agit d’'une augmentation de I'expression protéique
de collagéne XVIII.

Dans un mode préférentiel de l'invention, il s’agit d’'une augmentation de
'expression protéique de collagene XVIII mesurée dans des cellules
humaines dite « normales » en produisant, c’est-a-dire non pathologiques.
Avantageusement, ladite augmentation est mesurée en présence de
I'extrait de K. senegalensis préparé selon 'exemple 1a).

Selon un mode avantageux de réalisation de I'invention, 'augmentation de
l'expression protéique de collagene XVIII est mesurée dans des
kératinocytes humains normaux, dans des adipocytes humains normaux,
dans des cellules endothéliales normales, dans des cellules épithéliales
des glandes sudoripares normales et/ou dans des cellules souches des
follicules pileux normales, en particulier dans des kératinocytes humains

normaux, dans des adipocytes humains normaux et/ou dans des cellules
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endothéliales normales avantageusement encore en présence de I'extrait
de K. senegalensis préparé selon 'exemple 1a).

Sauf indication contraire, on entend par cellules « normales »,
kératinocytes « normaux », adipocytes « normaux », des cellules ne
présentant pas de pathologie.

Préférentiellement, I'expression protéique de collagene XVIII est mesurée
par microscopie confocale apres marquage immunocytochimique a l'aide

d’'un anticorps anti-collagéne XVIII, tel que décrit dans 'exemple 2.

Un objet de la présente invention est aussi l'utilisation d’'un extrait de K.
senegalensis selon I'invention pour maintenir et/ou augmenter 'expression
génique et/ou protéique, préférentiellement protéique, de collagene XVIII,
pour augmenter I'épaisseur de la jonction dermo-épidermique au niveau
de la peau, des muqueuses et/ou des annexes cutanées.

On entend ici par «augmenter I'épaisseur de la jonction dermo-
épidermique » augmenter sa densité et/ou augmenter les échanges entre

le derme et I'épiderme et améliorer sa structure.

Un objet de la présente invention est I'utilisation cosmétique d'un extrait
de K. senegalensis selon linvention pour maintenir et/ou augmenter
'expression génique et/ou protéique, préférentiellement protéique, de
collagéne XVIII pour diminuer la visibilité des pores cutanés et/ou rendre
la peau plus lisse, et/ou pour maintenir et/ou augmenter la fermeté et/ou
I'élasticité de la peau et/ou des muqueuses et/ou du cuir chevelu et/ou
pour limiter et/ou réduire la transpiration et/ou limiter et/ou réduire la chute
des cheveux et/ou des poils et/ou augmenter la croissance des cheveux

et/ou des poils et/ou réduire ou limiter la production de sébum.

On entend au sens la présente invention par « diminuer la visibilité des
pores cutanés » resserrer les pores cutanés, cest a dire diminuer le
diameétre d'ouverture des pores, et/ou la densité et/ou l'aire des pores a la

surface de la peau, et/ou prévenir la dilatation des pores cutanés. L’extrait
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selon l'invention permet donc pour diminuer I'ouverture et/ou la densité
des pores a la surface de la peau.

La visibilité des pores de la peau peut étre mise en évidence in vivo par
une évaluation dite « scoring » par un dermatologique sur une zone
prédéfinie aprés application d’'une composition comprenant I'extrait selon
linvention. Elle peut également étre mise en évidence par une méthode
instrumentale objective par une analyse d'image permet d'extraire et de
quantifier des paramétres spécifiques des photographies hautes résolution
en configuration polarisée croisée du visage des volontaires avant et
aprés application d’'une composition comprenant I'extrait selon l'invention.
La densité des pores cutanés peut également étre mesurée in vivo par
imagerie notamment par la technique de projection de franges, en
mesurant le parametre dit de curvature, dans les conditions décrites en

particulier dans 'exemple 5b).

Dans un mode de réalisation préféré de linvention, l'extrait de K
senegalensis selon l'invention est en quantité efficace pour diminuer la
visibilité des pores de la peau d’au moins 10%, préférentiellement d’au
moins 20%, apres 28 jours d’application d’'une creme comprenant I'extrait
selon linvention, avantageusement l'extrait de K. senegalensis préparé
dans les conditions décrites dans l'exemple 1a), préférentiellement

formulé sous forme d’ingrédient actif tel que décrit dans 'exemple 1e).

Selon la présente invention, on entend par ailleurs par « rendre la peau
plus lisse » augmenter 'homogénéité de la surface de la peau, et diminuer
le micro-relief cutané.

Selon la présente invention, on entend par ailleurs par « limiter et/ou
réduire la transpiration », resserrer le canal de la glande sudoripare et/ou
réduire le diamétre d’ouverture des glandes sudoripares et ainsi diminuer
la quantité de sueur produite.

On entend par ailleurs par «limiter et/ou réduire la chute des
cheveux et/ou des poils», diminuer le nombre de cheveux et/ou poils en

phase télogene.
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Ces effets peuvent étre mesurés par des méthodes classiques de mesure

bien connues de 'lhomme du métier.

Selon la présente invention, on entend par ailleurs par « augmenter la
croissance des cheveux et/ou des poils », augmenter la vitesse de
croissance des cheveux et/ou des poils, laquelle peut étre mesurée selon
les méthodes classiquement utilisées.

Selon la présente invention, on entend par ailleurs par réduire ou limiter la
production de sébum » empécher 'augmentation ou diminuer la quantité
de sébum sécrété par les glandes sébacées. Cette propriété peut étre
mesurée selon les méthodes classiques bien connus de 'homme du
métier comme par exemple par analyse quantitative d’'un marqueur du
sébum tel que le squaléne dans des prélevements de type patch (comme
Sébutape™).

On entend au sens de la présente invention par « augmenter la
fermeté et/ou I'élasticité » de la peau et/ou des muqueuses et/ou du cuir
chevelu, une augmentation a des fins esthétiques respectivement de la
fermeté et/ou de I'élasticité de la peau et/ou des muqueuses et/ou du cuir
chevelu qui ont perdu de la fermeté et/ou de [I'élasticité de fagcon
particuliére du fait d'une diminution de I'expression de collagene XVIII,
encore particulierement au niveau de la jonction dermo-épidermique.

On entend par « maintenir la fermeté et/ou I'élasticité » de la peau et/ou
des muqueuses et/ou du cuir chevelu, empécher le relachement de la
peau et/ou des muqueuses et/ou du cuir chevelu, de fagon particuliere du
a une diminution de [lexpression de collagene XVIIl, encore

particulierement au niveau de la jonction dermo-épidermique.

La fermeté et/ou I'élasticité de la peau et/ou des muqueuses et/ou du cuir
chevelu peut étre mesurée selon les méthodes classiques connues de
'homme de l'art, notamment par mesure in vivo a l'aide d’'un cutométre,
d’'un ou encore d'un Tonoderm™ ou dun DynaSKIN associé a un
dermaTOP.
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Ainsi de maniére préférentielle, I'extrait de K. senegalensis augmente
I'élasticité de la peau et/ou des muqueuses et/ou du cuir chevelu d’au
moins  0,5%, préférentiellement dau moins 1,5%, encore
préférentiellement d’au moins 4% et avantageusement encore d’au moins
8% en présence de I'extrait selon 'invention.

Dans un mode de réalisation de l'invention, la mesure de 'augmentation
de I'élasticité de la peau est effectuée sur des peaux reconstruites par
I'intermédiaire d’'une méthode basée sur I'évaluation de la déformation de
la peau sous leffet d'un flux d’air contrélé, ladite déformation étant
mesurée par laser, dans les conditions décrites dans 'exemple 4a).

Dans un autre mode de réalisation de linvention, 'augmentation de
I'élasticité de la peau est mesurée dans les conditions décrites dans
lexemple 4b) sur les mémes peaux reconstruites en mesurant la
composante visco-élastique des peaux, traduite par lintermédiaire du
parametre (Y2-Ue)/Y2 (Figure 1). Lorsque ledit paramétre diminue,
I'élasticité de la peau augmente, impliquant que la peau revient plus
facilement a son état initial.

L’élasticité peut également étre mesurée avec un cutométre dans sa

composante immédiate et/ou globale comme décrit dans 'exemple 5a).

L’extrait de K. senegalensis selon linvention est un extrait cosmétique
et/ou dermatologique topiquement acceptable.

Au sens de la présente invention, on entend par « topiquement
acceptable », un ingrédient adapté a une application par voie topique, non
toxique, non irritant pour la peau et/ou les muqueuses et/ou le cuir
chevelu, n’induisant pas de réponse allergique, qui n'est pas instable sur
le plan chimique.

L’utilisation de I'extrait selon la présente invention peut étre par voie orale
ou topique. Avantageusement, elle est par voie topique. Au sens de la
présente invention, on entend par « voie topique », l'application locale
directe et/ou la vaporisation d'un lingrédient sur la surface de la peau

et/ou des muqueuses et/ou du cuir chevelu.
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L’extrait selon l'invention peut étre tout extrait de tout ou partie de la plante
Khaya senegalensis et notamment choisie parmi la racine, 'écorce, la
fleur, la graine, le germe, les parties aériennes, en particulier la tige des
branches et/ou la feuille, et leurs mélanges. L'extrait selon I'invention est
préférentiellement un extrait d'écorce.

L’extrait peut étre obtenu par les méthodes d’extraction de végétaux
connus dans le domaine, par exemple par macération d'au moins une
partie de la plante de préférence entre 1% et 30% (p/p) en poids,
préférentiellement entre 10% et 20% (p/p) en poids, par rapport au poids
total de la partie de plante et du solvant, dans un solvant ou mélange de
solvant tel que eau, alcool, polyol, glycol, mélange eau/alcool, eau/glycol
ou eau/polyol, de 100/0 a 0/100 (v/v). Par exemple, I'extrait pourra étre
obtenu par extraction dans un mélange eau/éthanol, de fagon particuliere
en proportion respective de 70/30 (v/v). Préférentiellement, I'extrait est
obtenu par extraction aqueuse.

L’extrait selon linvention peut donc étre obtenu par extraction d’'une
quantité de 10% a 20% en poids d’écorce par rapport au poids total
d’écorce et de solvant, préférentiellement 'eau comme unique solvant.

Au sens de la présente invention on entend par «extrait obtenu par
extraction aqueuse» tout extrait obtenu par extraction avec une solution
aqueuse contenant plus de 60 % en poids, avantageusement au moins
70% en poids, en particulier au moins 80% en poids, plus particuliérement
au moins 90% en poids, de facon particuliere au moins 95% en poids,
d'eau par rapport au poids total de la solution aqueuse, encore plus
avantageusement ne contenant pas de butyléne glycol, en particulier ne

contenant pas d'alcool, plus particulierement ne contenant que de l'eau.

L’extrait peut étre obtenu par extraction a une température allant de 4°C a
95°C, préférentiellement de 20°C a 95°C, encore préférentiellement de 50
a 95°C, de préférence de 70°C a 90°C. Dans un mode de réalisation

préférentiel, 'extraction est effectuée a 85°C.
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L’extraction peut étre conduite durant une période de 1 heure a 24 heures,
préférentiellement de 1 heure a 12 heures, encore préférentiellement de 1
heure a 6 heures. Avantageusement, I'extraction est effectuée durant une
période de 1 heure.

Dans un mode de réalisation avantageux de linvention, I'extraction est
réalisée en 2 phases de températures d’extraction successives, une 1%
phase d'extraction a une température allant de 4°C a 95°C,
préférentiellement allant de 20°C a 70°C, avantageusement a une
température de 50 °C, durant une période de 1 heure a 12 heures,
préférentiellement durant une période de 4 heures, suivie d'une seconde
phase dextraction a une température allant de 50°C a 95°C,
préférentiellement de 85°C, durant une période de 1 heure.

L’extrait aqueux peut étre décoloré par tout moyen, notamment a l'aide de
charbon actif ou de terres décolorantes, auquel cas le procédé comprend
généralement une étape supplémentaire de réajustement du pH de
l'extrait. En variante ou en plus, le procédé décrit ci-dessus peut
comprendre une étape de désodorisation de I'extrait selon toute technique
connue de 'homme de I'art, avant ou apreés I'étape de décoloration. Selon
un mode de réalisation, I'extrait éventuellement décoloré et/ou désodorisé
peut ensuite étre concentré par évaporation ou déshydraté par tout
moyen, notamment par atomisation ou lyophilisation. Un adjuvant peut
étre ajouté avant ou aprés séchage, préférentiellement la maltodextrine, et
préférentiellement avant déshydratation dans lextrait liquide, dans des
proportions allant de 20 a 80% en poids de maltodextrine par rapport au
poids total de I'extrait sec obtenu aprés déshydratation.

Ainsi, dans un mode de réalisation particulierement avantageux de
Finvention, I'extrait est obtenu par extraction dans 'eau comme unique
solvant d’'une quantité de 20% en poids d’écorce de Khaya senegalensis
par rapport au poids total d’écorce et d'eau, a une température de 50°C
durant une période de 4 heures, puis a une température de 85°C durant

une période de 1 heure. L’extrait ainsi obtenu est ensuite centrifuge et le
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culot éliminé. L’extrait est alors refroidi a une température de 4°C, filtré et
de la maltodextrine est alors ajoutée. L’extrait est stérilisé (UHT) puis
atomisé, dans les conditions décrites dans I'exemple 1a).

Dans un autre mode de réalisation, I'extrait selon l'invention est obtenu
par extraction dans 'eau comme unique solvant d’'une quantité de 10% en
poids d’écorce de Khaya senegalensis par rapport au poids total d’écorce
et d'eau, a une température de 50°C durant une période de 4 heures puis
a une température de 85°C durant une période de 1 heure. L'extrait est
centrifugé, le culot éliminé puis I'extrait est refroidi a une température de
4°C. L'extrait liquide obtenu est filtré et de la maltodextrine ajoutée.
L’extrait est stérilisé (UHT) puis atomisé, dans les conditions décrites dans
exemple 1b).

Dans encore un autre mode de réalisation de linvention, l'extrait est
obtenu par extraction dans 'eau comme unique solvant d’'une quantité de
10% en poids de feuilles de la plante par rapport au poids total de feuilles
et d'eau a une température de 50°C durant une période de 4 heures, puis
a une température de 85°C durant une période de 1 heure. L'extrait est
centrifugé puis refroidi a une température de 4°C. L'extrait liquide obtenu
est séché et de la maltodextrine ajoutée. L’extrait est stérilisé (UHT) puis
atomisé, dans les conditions décrites dans 'exemple 1c).

Dans un autre mode de réalisation, I'extrait selon l'invention est obtenu
par extraction dans un mélange eau/éthanol (70,30 ; v/v) d’'une quantité de
20% en poids d’écorce de Khaya senegalensis par rapport au poids total
d’écorce et du mélange de solvant a une température de 85 °C, durant
une période de 1 heure. L’extrait est centrifugé, le culot éliminé. L’extrait
est séché et de la maltodextrine a été ajoutée. L'extrait est atomisé, dans
les conditions décrites dans I'exemple 1d).

Dans encore un autre mode de réalisation, I'extrait peut étre obtenu dans
les conditions décrites dans I'exemple 1a) puis dilué dans un mélange
d’eau et de glycérine, en quantité finale de 1,5% en poids par rapport au
poids total d'extrait, d’eau et de glycérine, dans les conditions décrites

dans I'exemple 1e).
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L’extrait de K. senegalensis peut étre utilisé seul en tant qu'ingrédient actif
cosmétique et/ou dermatologique, ou compris dans une composition
cosmétique et/ou dermatologique. Lorsqu’il est utilisé seul sous forme
d’'ingrédient actif, I'extrait selon I'invention est préférentiellement soluble et
dissout dans un solvant notamment polaire, tel que I'eau, un alcool, un
polyol, un glycol, ou un de leurs mélanges, en présence ou non de
glycérine. Préférentiellement, I'extrait est dissout dans un mélange d'eau
et de glycérine pour réaliser un ingrédient cosmétique facilement
formulable. Avantageusement dans ce cas, l'extrait est réalisé selon le

protocole décrit dans I'exemple 1e).

La présente invention a donc également pour objet l'utilisation de I'extrait
selon I'invention par voie topique sur la peau et/ou les muqueuses et/ou le
cuir chevelu seul ou compris dans une composition cosmétique
comprenant au moins un excipient cosmétiquement acceptable.

L’extrait de K. senegalensis selon linvention est préférentiellement
présent dans la composition & une concentration de 1.10%% & 10% en
poids, préférentiellement entre 1.10%% et 5% en poids, encore
avantageusement entre 1.10°% et 3% en poids par rapport au poids total
de la composition, en particulier entre 0,001 et 0,1 % en poids par rapport
au poids total de la composition.

Dans un mode de réalisation de l'invention, la composition cosmétique
contenant l'extrait selon linvention est utilisée pour maintenir et/ou
augmenter l'expression génique et/ou protéique, préférentiellement
protéique, de collagene XVIII, dans la peau et/ou les muqueuses et/ou le
cuir chevelu et/ou les annexes cutanées en particulier les glandes
cutanées notamment sudoripares et sébacées et les follicules pileux , en
particulier dans les lames basales, préférentiellement la JDE, en
particulier de la peau, et/ou des muqueuses et/ou du cuir chevelu et/ou
des glandes sébacées, et/ou les lames basale des adipocytes, des

cellules endothéliales, des glandes sudoripares et/ou des follicule pileux,
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préférentiellement pour augmenter I'épaisseur de la jonction dermo-
épidermique au niveau de la peau et/ou des muqueuses et/ou du cuir
chevelu, pour maintenir et/ou augmenter la fermeté et/ou I'élasticité de la
peau et/ou des muqueuses et/ou du cuir chevelu,et/ou pour diminuer la
visibilité des pores cutanés et/ou rendre la peau plus lisse et/ou pour
limiter et/ou réduire la transpiration et/ou pour limiter et/ou réduire la perte
des cheveux et/ou des poils et/ou augmenter la croissance des cheveux

et/ou des poils et/ou réduire ou limiter la production de sébum.

La composition cosmétique peut en outre renfermer un ou plusieurs
excipients cosmétiquement acceptables choisis parmi des agents
tensioactifs et/ou émulsifiants, des conservateurs, des agents tampons,
des agents chélatants, des dénaturants, des agents opacifiants, des
ajusteurs de pH, des agents réducteurs, des agents stabilisants, des
épaississants, des gélifiants, des polymeéres filmogénes, des charges, des
agents matifiants, des agents de brillance, des pigments, des colorants,
des parfums, et leurs mélanges. Le CTFA (Cosmetic Ingrédient
Handbook, Second Edition (1992)) décrit différents excipients
cosmétiques adaptés a une utilisation dans la présente invention.

Avantageusement, le ou les excipients sont choisis dans le groupe
comprenant les polyglycérols, les esters, les polyméres et dérivés de
cellulose, les dérivés de lanoline, les phospholipides, les lactoferrines, les
lactoperoxidases, les stabilisants a base de sucrose, la vitamine E et ses
dérivés, les gommes de xanthane, les cires naturelles et synthétiques, les
huiles végétales, les triglycérides, les insaponifiables, les phytostérols, les
silicones, les hydrolysats de protéines, les betaines, les aminoxides, les
extraits de plantes, les esters de saccharose, les dioxydes de titane, les
glycines, et les parabens, et encore de préférence parmi le groupe
consistant en le stéareth-2, le stéareth-21, le glycol-15 stéaryle éther, le
cétéaryl alcool, le phénoxyéthanol, le méthylparaben, I'éthylparaben, le
propylparaben, le butylparaben, le butyléne glycol, le caprylyl glycol, les

tocophérols naturels, la glycérine, le dihydroxycetyl sodium phosphate,
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l'isopropyl hydroxycétyl éther, le glycol stéarate, la triisononanoine, |'octyl
cocoate, le polyacrylamide, l'isoparaffine, le laureth-7, un carbomer, le
propyléne glycol, I'hexylene glycol, le glycérol, le bisabolol, une
diméthicone, I'nydroxyde de sodium, le PEG 30-dipolyhydroxystérate, les
triglycérides caprique/caprylique, le cétéaryl octanoate, le dibutyl adipate,
I'huile de pépins de raisin, I'huile de jojoba, le sulfate de magnésium,
I'EDTA, une cyclométhicone, la gomme de xanthane, l'acide citrique, le
lauryl sulfate de sodium, les cires et les huiles minérales, l'isostéaryl
isostéarate, le dipélargonate de propyléne glycol, lisostéarate de
propylene glycol, le PEG 8, la cire d'abellle, les glycérides d'huile de coeur
de palme hydrogénée, l'huile de lanoline, l'huile de sésame, le cétyl
lactate, le lanoline alcool, I'nuile de ricin, le dioxyde de titane, le lactose, le
saccharose, le polyéthylene basse densité, une solution isotonique salée,
et leurs mélanges.

La composition cosmétique selon l'invention peut étre choisie parmi une
solution, aqueuse ou huileuse, une creme ou un gel agqueux ou un gel
huileux, notamment un gel douche, un lait, une émulsion, une
microémulsion ou une nanoémulsion, notamment huile-dans-eau ou eau-
dans huile ou multiple ou siliconée, un masque, un sérum, une lotion, un
savon liquide, un pain dermatologique, une pommade, une mousse, un
patch, un produit anhydre, de préférence liquide, pateux ou solide, par
exemple sous forme de poudres de maquillage, de batonnet ou de stick,
notamment sous forme de rouge a levre. De fagon avantageuse, il s'agit
d'une créme ou d'un sérum.

La composition utilisée selon linvention peut en outre contenir des
ingrédients actifs cosmétiques conduisant a un effet complémentaire ou
synergique tels que des actifs anti-age. On citera parmi ces actifs des
actifs stimulant la synthése des macromolécules du derme ou empéchant
leur dégradation, des agents stimulant la prolifération des kératinocytes,
des agents apaisants, hydratants, ou encore des agents actifs sur la
régulation de la taille des pores et/ou leur ouverture.

Parmi les actifs anti-ages, on peut citer :
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- un agent stimulant la synthése de fibronectine, en particulier un extrait de
mais, un tel extrait étant notamment commercialisé par BASF Beauty
Care Solutions France sous le nom Deliner™ et le palmitoyl pentapeptide
commercialisé par la sociét¢é SEDERMA sous la dénomination
commerciale Matrixil® :

- un agent stimulant la formation des fibres élastiques comme un extrait
d’Origanum majorana commercialisé sous le nom Dermagenist™ par la
Demanderesse

- un agent stimulant I'expression du perlécane et du dystoglycane dans la
matrice extracellulaire et/ou dans la membrane basale épithéliale comme
par exemple un extrait de Polygonum bistorta commercialisé sous le nom
Perlaura™ par BASF Beauty Care Solutions France.

- un agent de protection du facteur de croissance des fibroblastes (FGF2)
de la matrice extracellulaire contre sa dégradation et/ou sa dénaturation,
notamment un extrait d'Hibiscus Abelmoscus tel que décrit dans la
demande de brevet au nom de la BASF Beauty Care Solutions France
déposée sous le numéro FR0654316 et commercialisé par BASF Beauty
Care Solutions France sous le nom Linefactor ™ et/ou un agent de
stimulation de croissance des fibroblastes par exemple un extrait de soja
fermenté contenant des peptides, connu sous le nom de Phytokine™
commercialisé par BASF Beauty Care Solutions France et également
décrit dans la demande de brevet EP1119344B1 (Laboratoires
Expanscience), et préférentiellement une combinaison de ces deux
extraits :

- un agent stimulant la synthése de laminine, en particulier un extrait de
malt modifieé par biotechnologie, un tel extrait étant notamment
commercialisé par BASF Beauty Care Solutions France sous le nom
Basaline™ :

- un agent stimulant l'expression et/ou l'activité de la Hyaluronane
synthase 2 (HAS2) tels que les extraits végétaux décrits dans la demande

de brevet FR2 893 252 Al et en particulier un extrait aqueux de Galanga
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(Alpinia galanga) et commercialisé par BASF Beauty Care Solutions
France sous le nom Hyalufix™:

- un agent stimulant la synthese de lysyl oxydase like (LOXL) tel qu'un
extrait de Geophila cordifolia et ceux décrits dans la demande de brevet
FR2855968, et en particulier un extrait d'aneth et commercialisé par BASF
Beauty Care Solutions France sous le nom Lys’lastine ™

- un agent stimulant la synthése d'ATP intracellulaire, notamment un
extrait d'algue Laminaria digitata ;

- un actif stimulant la synthése des glycosaminoglycanes, tels que le
produit de fermentation du lait ;

- un actif stimulateur de collagéne tel que le rétinol et/ou la vitamine C ;

- un actif inhibiteur des métalloprotéinases (MMP) telles que plus
particulierement les MMP 1, 2, 3, 9 tel que les rétinoides et dérivés, les
oligopeptides et les lipopeptides, les lipoaminoacides, |'extrait de feuilles
d’Argania spinosa commercialisé par BASF Beauty Care solutions France
SAS sous le nom Arganyl™:; le lycopéne ; les isoflavones, la quercetine, le
kaempferol, I'apigénine.

- un agent de regonflement notamment les sphéres de comblement
d’acide hyaluronique commercialisé par BASF Beauty Care Solutions
France sous le nom de Hyaluronic Filling Spheres ™.

- un agent pour augmenter l'expression de LOX pour augmenter
I'architecture de I'épiderme comme par exemple un extrait de Cichorium
intybus commercialisé sous le nom de LOX-AGE™ par BASF Beauty
Care Solutions France.

- un agent pour augmenter la déglycation du collagéne et/ou augmenter
I'expression du collagéne de type | tel qu'une combinaison d’un extrait de
feuilles de Salvia miltiorrhiza et de niacine commercialisé par BASF
Beauty Care Solutions France sous le nom CollRepair™.

- un agent stimulant la synthése de lumican et de collagéne tel qu'un
tétrapeptide synthétique acetyl Gln Asp Val His commercialisé par BASF
Beauty Care Solutions France sous le nom Dermican™et décrit dans la
demande de brevet WO2005120554A1.
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- un agent de protection et de stimulation de I'élastine, du collagéne
comme l'extrait de feuilles de Manilkara multinervis commercialisé par
BASF Beauty Care Solutions France sous le nom Elestan™ et I'extrait de
racine de Eperua falcata commercialisé par BASF Beauty Care Solutions
France sous le nom Eperuline™

- un agent anti-taches pigmentaire notamment par inhibition de synthése
de mélanine tel que le complexe synergique d’extrait de Pisum sativum et
de sucrose dilaurate commercialisé par BASF Beauty Care Solutions
France sous le nom Actiwhite™ ou l'acide hydroxyphenoxy propionique
commercialisé par BASF Beauty Care Solutions France sous le nom

Radianskin™.

Les agents stimulant la prolifération des kératinocytes, préférentiellement
utilisables dans la composition selon l'invention, comprennent notamment
les rétinoides tels que le rétinol et ses esters, dont le palmitate de rétinyle,
et le phloroglucinol. Les agents stimulant la différenciation des
kératinocytes comprennent par exemple les minéraux tels que le calcium
et les lignanes tels que le sécoisolaricirésinol, ainsi que I'extrait d'Achillea
millefollium commercialisé sous le nom de Neurobiox™ par BASF Beauty
Care Solutions France.

Comme agents apaisants préférentiellement utilisables dans la
composition selon l'invention, on peut citer : les triterpénes pentacycliques,
l'acide ursolique et ses sels, l'acide oléanolique et ses sels, l'acide
bétulinique et ses sels, les sels de l'acide salicylique et en particulier le
salicylate de zinc, le bisabolol, l'allantoine, les huiles insaturées en oméga
3, la cortisone, I'hydrocortisone, l'indométhacine et la beta méthasone, les
actifs anti-inflammatoires, et notamment ceux décrits dans la demande
FR2847267, en particulier l'extrait de racine de Pueraria lobata
commercialisé sous le nom Inhipase® par BASF Beauty Care Solutions
France SAS, les extraits de Theobroma cacao.

Parmi les agents actifs sur la régulation de la taille des pores et/ou leur

ouverture et/ou sur la production de sébum, on citera a titre d'exemple un
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extrait de Cichorium intybus commercialisé sous le nom de LOX-AGE™
par BASF Beauty Care Solutions France, ou de la sarcosine synthétique
commercialisée sous le nom de Mat-XS™ Clinical et/ou un extrait
d’Orthosiphon stamineus tel que décrit dans la demande de brevet
WO02010063674 au nom de BASF Beauty Care Solutions France et
commercialisé sous le nom MAT XS™ Bright.

Comme agents hydratants préférentiellement utilisables dans la
composition selon [l'invention, on peut citer : une combinaison de pullulan,
de hyaluronate de sodium et dalginate de sodium tel que celle
commercialisée par BASF Beauty Care Solutions France sous le nom
Patch20™.

Un autre objet encore de la présente invention est un procédé de soin
cosmétique caractérise en ce quil comprend [l'application,
préférentiellement par voie topique, de I'extrait de K. senegalensis selon
invention ou d’'une composition cosmétique le comprenant, en particulier
au niveau de la peau et/ou des muqueuses et/ou du cuir chevelu, pour
maintenir et/ou augmenter [Il'expression génique et/ou protéique,
préférentiellement protéique, de collagéne XVIII dans la peau et/ou les
muqueuses et/ou le cuir chevelu et/ou les annexes cutanées, en
particulier dans les lames basales, préférentiellement la JDE incluant la
JDE de la peau, et/ou des muqueuses et/ou du cuir chevelu et/ou des
glandes sébacées, les lames basales des adipocytes, des cellules
endothéliales, des glandes sudoripares et/ou des follicules pileux pour
maintenir et/ou augmenter la fermeté et/ou I'élasticité de la peau et/ou des
muqueuses et/ou du cuir chevelu et/ou pour diminuer la visibilité des
pores cutanés et/ou rendre la peau plus lisse et/ou limiter et/ou réduire la
transpiration et/ou limiter et/ou réduire la perte (chute) des cheveux et/ou
des poils et/ou augmenter la croissance des cheveux et/ou des poils et/ou
réduire ou limiter la production de sébum.

Dans un mode de réalisation de la présente invention, le procédé de soin

consiste en l'application par voie topique de l'extrait de K. senegalensis
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selon l'invention ou d’'une composition cosmétique le comprenant, sur tout
ou partie de peau et/ou des muqueuse du corps et/ou du visage et/ou du
cuir chevelu, préférentiellement les jambes, les cuisses, les bras, le
ventre, le décolleté, le cou, les aisselles, les lévres, encore
préférentiellement tout ou partie du visage, préférentiellement les joues, le
front, le menton, les levres, le contour des yeux , la zone dite «x en T » du
visage.

Ainsi, le procédé de soin cosmétique consiste en l'application par voie
topigue d'une composition cosmétique comprenant l'extrait de K
senegalensis selon I'invention & une concentration de 1.10*% & 10% en
poids, préférentiellement de 1.10*% a 5% en poids, encore
avantageusement de 1.10°% & 3% en poids, en particulier de 0,001% a

0,1 % en poids par rapport au poids total de la composition.

Un dernier objet de la présente invention concerne un extrait de K
senegalensis éventuellement sous la forme de la composition
pharmaceutique , préférentiellement dermatologique précédemment
décrite pour son utilisation pour la prévention et/ou le traitement de
pathologies impliquant une perte d’expression génique et/ou protéique,
préférentiellement protéique, de collagene de type XVIII, telles que celles
impliquées dans le développement oculaire, comme par exemple le
syndrome de Knobloch, le celles impliquées dans développement
cérébral, celles impliquées dans le systéme nerveux, certaines

glomérulopathies.

L’extrait selon [linvention peut trouver sous la forme dune une
composition pharmaceutique, préférentiellement dermatologique
comprenant au moins un excipient pharmaceutiguement pet/ou
dermatologiquement, acceptable. Dans un mode de réalisation de
invention, ladite composition est appliquée par voie topique et/ou orale,

préférentiellement par voie topique.
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Avantageusement, l'extrait de K. senegalensis selon linvention est
présent dans la composition pharmaceutique, préférentiellement
dermatologique, & une concentration de 1.10%% & 10% en poids,
préférentiellement entre 1.10*% et 5% en poids, encore avantageusement
entre 1.10°% et 3% en poids par rapport au poids total de la composition,
en particulier entre 0,001% et 0,1 % en poids par rapport au poids total de

la composition.

Des exemples faisant référence a la description de [linvention sont
présentés ci-apres. Ces exemples sont donnés a titre d'illustration et ne
sauraient limiter en aucun cas la portée de linvention. Chacun des
exemples a une portée générale. Les exemples font partie intégrante de la
présente invention et toute caractéristique apparaissant nouvelle par
rapport a un état de la technique antérieure quelconque a partir de la
description prise dans son ensemble, incluant les exemples, fait partie

intégrante de l'invention.

Liste des figures :

Figure 1: Evaluation des propriétés biomécaniques de la peau,
expression de la déformation résiduelle de la peau et de la composante
visco-élastique.

Figure 2 : Coefficients de mesure in vivo de I'élasticité cutanée

Exemples

Exemple 1 : préparation de différents extraits de Khaya senegalensis

Exemple 1a)

Une quantité de 20% en poids d’écorce de la plante Khaya senegalensis
par rapport au poids total d’écorce et d'eau a été broyée puis extraite dans
'eau comme unique solvant a une température de 50°C durant une
période de 4 heures puis a une température de 85°C durant une période
de 1 heure. L'extrait a ensuite été centrifugé et le culot est éliminé.

L’extrait est alors refroidi a une température de 4°C.
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L’extrait liquide obtenu a été filtré et de la maltodextrine a été ajoutée (en
quantité tel que la maltodextrine représente 50% en poids par rapport au
poids total du mélange de extrait liquide et maltodextrine obtenu apres
déshydratation). L'ensemble a été stérilisé UHT puis atomisé.

Exemple 1b)

Une quantité de 10% en poids d’écorce de la plante Khaya senegalensis
par rapport au poids total de I'écorce et de I'eau a été broyée puis extraite
dans 'eau comme unique solvant a une température de 50°C durant une
période de 4 heures, puis a une température de 85°C durant une période
de 1 heure. L'extrait a ensuite été centrifugé puis refroidi a une
température de 4°C.

L’extrait liquide obtenu a été filtré, et de la maltodextrine ajoutée. L’extrait
a été stérilisé UHT puis atomisé.

Exemple 1c)

Une quantité de 10% en poids de feuilles de la plante par rapport au poids
total de feuilles et d’'eau a été broyée puis extraite dans 'eau comme
unique solvant a une température de 50°C durant une période de 4 heures
puis a une température de 85°C durant une période de 1 heure. L'extrait a
ensuite été centrifugé puis refroidi a une température de 4°C.

L’extrait liquide obtenu a été filtré, séché et de la maltodextrine ajoutée.
L’extrait a été stérilisé UHT puis atomisé.

Exemple 1d)

Une quantité de 20% en poids d’écorce de la plante Khaya senegalensis
par rapport au poids total d’écorce et du mélange de solvant ci-aprés a été
broyée puis extraite dans un mélange eau/éthanol (70,30 ; v/v) a une
température de 85°C, durant une période de 1 heure. L'extrait a ensuite
été centrifugé puis le culot a été éliminé. La maltodextrine a été ajoutée.
L’extrait a été atomisé.

Exemple 1e)

Une quantité de 20% en poids d’écorce de la plante Khaya senegalensis
par rapport au poids total d’écorce et d'eau a été broyée puis extraite dans

'eau comme unique solvant a une température de 50°C durant une
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période de 4 heures puis a une température de 85°C durant une période
de 1 heure. L'extrait a ensuite été centrifugé et le culot est éliminé.
L’extrait est alors refroidi a une température de 4°C.

L’extrait liquide obtenu a été filtré et de la maltodextrine a été ajoutée (en
quantité tel que la maltodextrine représente 50% en poids par rapport au
poids total du mélange de extrait liquide et maltodextrine obtenu apres
déshydratation). L’ensemble a été stérilisé UHT puis atomisé. L'extrait est
ensuite formulé sous forme d’ingrédient actif cosmétique comme suit :
L’extrait atomisé est ainsi dilué dans un mélange d’eau et de glycérine en
une quantité de 1,5% en poids par rapport au poids total du mélange
eau/glycérine/extrait et 80% de glycérine en poids par rapport au poids
total du mélange eau/glycérine/extrait puis filtré. L’extrait obtenu est un

extrait liquide.

Exemple 2 : Mise en évidence de la diminution de I'expression de

collagéne XVIIl au cours du vieillissement de la peau

Protocole : Des échantillons de peau du visage de 6 donneurs d’age
différents (de 10 a 69 ans) dits « normaux », c'est-a-dire ne présentant
pas de pathologie, ont été collectés puis congelés a -80°C. Les
échantillons ont été découpés puis fixés par un mélange
méthanol/acétone durant une période de 10 minutes, rincés au tampon
PBS (Phosphate Buffered Saline). Les échantillons ont ensuite été
incubés en présence dun anticorps primaire anti-collagéne XVIII
(anticorps ciblant spécifiqguement la partie collagénique du collagéne XVIII
et pas la partie endostatine) a température ambiante. Aprés ringage au
tampon PBS, les échantillons ont été incubés avec un anticorps
secondaire de lapin contenant un marqueur fluorescent Cy3. Aprés
ringage, les noyaux cellulaires ont été marqués avec le réactif DAPI (4',6'-
diamidino-2-phénylindole). L'observation et la quantification de la
diminution de I'expression protéique du collagéne XVIII présent au niveau

de la jonction dermo-épidermique est faite a laide d’'un microscope
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confocale et quantifiée par analyse dimage (3 biopsies par donneurs

(n=3) et 5 champs par biopsie). (ET : Ecart-type).

Resultats :
Tableau 1
MOY ET

Donneurs agés de 10 ans 36,81 11,79
Donneurs agés de 15 ans 27,07 4,29
Donneurs agés de 30 ans 20,60 8,79
Donneurs agés de 44 ans 16,51 3,19
Donneurs agés de 60 ans 14,26 2,72
Donneurs agés de 69 ans 13,34 3,98

Conclusion : les résultats ont montré une diminution de I'expression de
collagéne XVIII avec lage des donneurs, démontrant le lien entre

I'expression de collagéne XVIII et le vieillissement de la peau.

Exemple 3 : Augmentation de l'expression de collagéne XVIlIl en

présence d’un extrait de Khaya seneqgalensis

Exemple 3a) Augmentation de I'expression de collagéne XVIIl dans des

kératinocytes
Protocole : Des kératinocytes humains dits « normaux », c’est-a-dire ne

présentant pas de pathologie issus du sein d'une donneuse saine de 36
ans (femme, sein) ont été cultivés dans un milieu défini (KSFM) durant
une période de 48 heures en présence de 2 concentrations finales
différentes de I'extrait de Khaya senegalensis préparé selon 'exemple 1a)
puis le milieu cellulaire éliminé. Le tapis cellulaire obtenu a été fixé
(tampon Phosphate Buffered Saline (PBS)/paraformaldéhyde) puis
perméabilisé (tampon PBS/Triton).

Le dosage du collagéne XVIII a été effectué avec un anticorps anti-
collagene XVIII, dilué au 1/500 dans une solution de tampon PBS
contenant de la Sérum Albumine Bovine (SAB). Aprés une période de 90
minutes, un anticorps secondaire couplé a la fluorescéine dilué au 1/200

est appliqué durant une période de 2 heures a 'obscurité. Aprés séchage,
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le mélange a été resolubilisé avec une solution d’hydroxyde d’ammonium.
La fluorescence a été mesurée (ENVision, PerkinElmer). Les résultats de
fluorescence ont été normalisés par rapport a la fluorescence obtenue
avec le méme milieu cellulaire en l'absence de lextrait de Khaya
senegalensis (Contréle) et ont été rapportés a la viabilité cellulaire
obtenue dans chaque condition. Les résultats présentés correspondent a

la moyenne de 6 essais (n=6). (ET : Ecart-type).

Résultats :
Tableau 2

MOY ET
Contréle 100 14,0
Extrait de K. senegalensis 3 x10° % (p/v milieu) 154,0 18,6
Ex. 1a)
Extrait de K. senegalensis 1,5 x10° % (p/v 149,9 111
milieu) Ex. 1a)

Conclusion : I'extrait de Khaya senegalensis selon I'invention a augmenté
significativement I'expression protéique de collagéne XVIII par des
kératinocytes humains d’au moins +49% versus controle non traité (Test

d’analyse statistique Donnett p<0.001).

Exemple 3b) Augmentation de I'expression de collagéne XVIIl dans des

adipocytes
Protocole : Des pré-adipocytes humains subcutanés dits normaux, c’est-a-

dire ne présentant pas de pathologie issus d’un donneur féminin ont été
cultivés dans un milieu de croissance spécifique, durant une période de 3
jours a une température de 37 °C sous 5 % atmosphere CO,. Lorsque le
stade de saturation du tapis cellulaire a été atteint, le milieu a été
remplacé par un milieu de différenciation, dans lequel a été ajouté I'extrait
de Khaya senegalensis selon linvention préparé dans les conditions
décrites dans I'exemple 1a), a différentes concentrations finales dans le

milieu (p/v), et cultivé durant une période de 6 jours.




10

15

20

25

29

L’expression protéique du collagene XVIlII a été évaluée par
immunocytochimie. Les cellules cultivées ci-dessus-ont été fixées avec de
I'acétone a -20°C durant une période de 10 minutes puis rincées (tampon
PBS) et placées dans un sérum durant une période de 30 minutes a 37°C
et rincées (tampon PBS). Un anticorps primaire anti-collagéne XVIII dilué
1/200 a ensuite été incubé durant une période de 2 heures a température
ambiante. Aprés ringage, un anticorps secondaire dilué 1/200 a été incubé
durant une période de 45 minutes a température ambiante et a I'abri de la
lumiére. Le milieu a ensuite été éliminé puis les cellules ont été contre-
colorées (Bleu Evans) durant une période de 10 minutes puis rincé (PBS).
Les observations ont été effectuées par microscopie confocale. La
quantification du collagéne XVIII a été réalisée aprés analyse d’image.
L’augmentation de [Il'expression protéique du collagéne XVIII est
proportionnelle au pourcentage doccupation dudit collagéne sur les
images. Les résultats du tableau 3 sont exprimés par la moyenne du

pourcentage d’occupation du collagéne XVIII (n=6). (ET : Ecart-type)

Résultats :
Tableau 3

MOY ET
Contréle 41 0,4

Extrait de K. senegalensis 1 x10™* % (p/v milieu) Ex. 1a) 12,9 0,8

Extrait de K. senegalensis 3 x10™ % (p/v milieu) Ex. 1a) 8,9 0,8

Conclusion : I'extrait de Khaya senegalensis selon I'invention a augmenté
de maniere significative I'expression protéique du collagene XVIII par les
adipocytes humains d’au moins +117,1% et jusqu'a +214,6% versus

contréle non traité (analyse statistique Shapiro-Wilk p<0.001)

Exemple 3c) Augmentation de I'expression de collagéne XVIIl dans des

cellules endothéliales

Protocole :
Des cellules endothéliales humaines dites normales, c’est-a-dire ne

présentant pas de pathologie issus d’'un donneur de 62 ans sain ont été
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cultivées dans un milieu de croissance spécifique (EMB-2) durant une
période de 5 jours a une température de 37 °C sous 5 % atmosphere CO;.
Les cellules sont ensuite ensemencées sur Labtecks (millicell EZ slid) 8
puits, toujours dans un milieu de croissance spécifique dans lequel a été
ajouté l'extrait de Khaya senegalensis selon linvention préparé dans les
conditions décrites dans I'exemple 1a), a différentes concentrations finales
dans le milieu (p/v), et cultivé durant une période de 3 et 7 jours.
L’expression protéique du collagene XVIlII a été évaluée par
immunocytochimie. Les cellules cultivées ci-dessous ont été fixées avec
de l'acétone a -20°C durant une période de 10 minutes puis rincées
(tampon PBS) et placées dans un sérum durant une période de 30
minutes a 37°C et rincées (tampon PBS). Un anticorps anti-collagene
XVIII dilué 1/500 a ensuite été incubé durant une période de 2 heures a
température ambiante. Un anticorps secondaire (Anti-rabbit Alexas 488,
Invitrogen) dilué 1/250 a été incubé durant une période de 45 minutes a
température ambiante et a l'abri de la lumiére. Le milieu a ensuite été
rincé puis coloré (Bleu Evans) durant une période de 10 minutes puis
rincé (PBS). L’'observation a été effectuée par microscopie confocale. La
quantification du collagéne XVIII a été obtenue aprés analyse d’'image.
L’augmentation de [Il'expression protéique du collagéne XVIII est
proportionnelle au pourcentage doccupation dudit collagéne sur les
images.

Reésultats :

Les résultats obtenus ont montré une augmentation significative de

I'expression du collagéne XVIII par les cellules endothéliales.

Exemple 4 : Mise en évidence in vitro de I'amélioration des propriétés

biomécaniques de la peau en présence d’un extrait de Khaya

seneqgalensis.

Exemple 4a) Amélioration de la déformation résiduelle de modeéles de

peaux reconstruites

Protocole : Lors de chaque étape de renouvellement du milieu, I'extrait de

Khaya senegalensis selon l'invention préparé dans les conditions décrites
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dans I'exemple 1a) a été ajouté a la concentration de 0, 00075% (p/v).
Des kératinocytes humains dits « normaux », c’est-a-dire ne présentant
pas de pathologie obtenus de biopsie de sein d’'une donneuse saine agée
de 30 ans et des fibroblastes humains dits « normaux », c'est-a-dire ne
présentant pas de pathologie obtenus de biopsie de sein d'une donneuse
saine agee de 18 ans ont été obtenus. Les fibroblastes ont été cultivés
dans un milieu spécifique DMEM (Dulbecco’s modified Eagle’s medium)
contenant 10% de sérum calf et des antibiotiques (Normocine, 100
Mg/mL). Les kératinocytes ont été cultivés dans un milieu K-FSM (Life
Technologies) contenant des antibiotiques jusqu’a sub-confluence. Des
fibroblastes dermiques ont été ensemencés sur un substrat constitué de
collagéne, chitosan et glycosaminoglycans et ces équivalents de derme
ont été cultivés durant une période de 28 jours a une température de 37°C
sous atmosphére CO, 5%. Le milieu contenant les fibroblastes cultivés sur
milieu spécifique DMEM a été supplémenté avec 10% de sérum de veau
foetal, de I'acide ascorbique (50 pg/mL) et des antibiotiques.

Les kératinocytes ont ensuite été ensemencés sur les équivalents de
derme et ont été cultivés durant une période supplémentaire de 21 jours
dans un milieu simple DMEM contenant de l'albumine de sérum bovin
(BSA) (0,8%), de linsuline, de I'hydrocortisone, de I'acide ascorbique et
des antibiotiques. Afin de déclencher le processus de différenciation, les
peaux reconstruites ont été placées a une interface air-liquide 7 jours
apres 'ensemencement des kératinocytes

Les propriétés biomécaniques des modéles de peau reconstruites ont été
mesurées par l'intermédiaire d’'une méthode basée sur I'évaluation de la
déformation de la peau sous un flux d’air contrélé La déformation de la
peau est suivie grace a un laser couplé a I'équipement. Une courbe de
déformation est alors obtenue (cf. figure 1). La valeur « résidu » traduit la
déformation résiduelle de la peau en mm (Résidu, Figure 1). Plus ce
coefficient « résidu » est faible, plus la peau est élastique et reprend sa
forme initiale. Les résultats sont exprimés en mm (n=13) (ET : Ecart-type).

Résultats :
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Tableau 4

résidu (mm) ET
Controle 0,0451 0,0131
Extrait de Khaya senegalensis 7,5 x10™* 0,0318 0,0189
% Ex. 1a)

Conclusion . les résultats ont montré que des peaux reconstruites
cultivées en présence de I'extrait de Khaya senegalensis selon I'invention
ont un taux de déformation résiduelle significativement plus faible que
lorsquelles sont cultivées en labsence de [lextrait (test danalyse
statistigue de Mann-Whitney p<0.05). L’extrait selon l'invention permet

donc bien d’augmenter I'élasticité de la peau.

Exemple 4b) Amélioration de la composante viscoélastique des peaux

reconstruites en présence de I'extrait de Khaya senegalensis.

Protocole : les peaux reconstruites ont été cultivées dans les conditions
décrites ci-dessus. L’évaluation de la composante visco-€lastique des
peaux est traduite par l'intermédiaire du paramétre (Y2-Ue)/Y2 (Figure 1).
Lorsque ledit paramétre diminue, I'élasticité de la peau augmente,
impliquant que la peau revient plus facilement a son état initial. Les
résultats sont présentés dans le tableau 5 et sont exprimés par la

moyenne de 13 essais (n=13).

Résultats :
Tableau 5

MOY ET
Contréle 0,333 0,031
Extrait de Khaya senegalensis 7,5 x1 0* % 0,256 0,062
Ex. 1a)

Conclusion : les résultats ont montré une diminution significative (test
d’analyse statistique de Mann-Whitney p<0.001) du paramétre (Y2-Ue)/Y2
d’au moins de 23,1% par rapport au contrdle dans les peaux reconstruites
cultivées en présence de I'extrait de Khaya senegalensis selon I'invention,

traduisant une augmentation de I'élasticité des peaux reconstruites.
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Exemple 5: Mise en évidence in vivo des effets sur la peau d’un

extrait de Khaya senegalensis

Protocole : La créme décrite dans I'exemple 6 comprenant I'extrait de
Khaya senegalensis préparé selon 'exemple 1e) a une concentration
finale en poids de 1% par rapport au poids total de la creme et la méme
creme placebo sans extrait ont été appliquées tous les jours chacune sur
une moitié de visage de 25 volontaires femmes caucasiennes agées de
53 a 65 ans et possédant une peau avec pores visibles et ayant une perte

d’élasticité, durant une période de 2 mois.

Exemple 5a) Mesure in vivo de I'élasticité de la peau

L’élasticité de la peau a été évaluée par cutométrie en prenant en compte
les coefficients R2 et R7. Le coefficient R2 correspond au rapport Ua/Uf
(partie comprise entre 'amplitude maximale et la capacité de déformation
de la peau) (cf. figure 2), traduisant I'élasticité globale. Le coefficient R7
correspond au rapport Ur/Uf traduisant I'élasticité immédiate de la peau
(Figure 2). Les résultats sont exprimés en % d’augmentation d’élasticité
aux temps T28 et T56 jours, par rapport au contréle (Créme sans extrait
de K. senegalensis).

Reésultats :

Tableau 6 : Coefficient R2 (Ua/Uf)

% d’amélioration vs. Placebo
Coefficient Ua/Uf (R2)

T56

Extrait de K. senegalensis 1% (p/p) +10,70%

Conclusion : Les résultats ont montré une augmentation significative
(p<0.05 test t Student) de I'élasticité globale de la peau des hémivisages
traités avec la creme comprenant I'extrait de Khaya senegalensis au bout
de 56 jours d’application quotidienne en comparaison de la peau des

hémivisages traités avec la creme placebo.



10

15

20

25

34

Tableau 7 : Coefficient R7 (Ur/Uf)

% d’amélioration vs placebo
Coefficient Ur/Uf (R7)

128 T56

Extrait de K. senegalensis 1% (p/p) +9,60 +11,60

Conclusion : les résultats ont montré une augmentation significative
(p<0.05 test t de Student)de 9,6% de I'élasticité immédiate de la peau des
hémivisages traités avec la créme comprenant lextrait de Khaya
senegalensis au bout de 28 jours dapplication quotidienne en
comparaison de la peau des hémivisages traités avec la créme placebo et
de 11,60% de I'élasticité immédiate de la peau des hémivisages traités
avec la creme comprenant I'extrait de Khaya senegalensis au bout de 56
jours d’application quotidienne en comparaison de la peau des

hémivisages traités avec la creme placebo.

Exemple 5b) Mesure in vivo de la densité des pores cutanés

La densité des pores a été évaluée par la méthode de projection de
franges en analysant le microrelief cutané, par [lintermédiaire du
paramétre dit de « curvature ». Plus ce parametre est important, plus
I'hétérogénéité de surface (pores et micro-relief cutané)est importante.
Comme cette mesure a été effectuée sur les joues, on peut la corréler
directement a une mesure de la densité des pores. Une diminution dudit
paramétre traduit donc une diminution de la densité des pores cutanés et
du microrelief cutané

Résultats : les résultats sont exprimés en % de réduction du paramétre
curvature par rapport au placebo

Tableau 8

T28 T56
Extrait de K. senegalensis 1% (p/p) -22,8% -38,2%

Conclusion : les résultats ont montré une diminution du parameétre

d’intérét, traduisant une diminution significative (p<0.05 test t de Student)

de la densité des pores de 22,80%, en présence de la créme comprenant
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lextrait de K. senegalensis selon linvention au bout de 28 jours

d’application.

Exemple 5 c¢) Mesure in vivo des rides de la peau

L’efficacité de I'extrait selon linvention sur rides de la patte d'oie a été
mesurée au temps T28 (28 jours) en mesurant le volume desdites rides
par la méthode de projection de franges dans les conditions déja décrites
ci-dessus (Protocole exemple 5b). Les résultats sont exprimés en % de
réduction du volume des rides vs contrdle (creme sans extrait), en
présence de la créme comprenant lextrait de K. senegalensis selon
invention
Reésultats :
Tableau 9

T56

Extrait de K. senegalensis 1% (p/p) -16,2

Conclusion : L'extrait de K. senegalensis a diminué le volume des rides
détecté au temps T56 jours de 16,2% en comparaison du contrdle (p<0.05
test t de Student).

Exemple 6: Exemple de composition cosmétique comprenant un

extrait de Khaya senegalensis

On procéde selon les méthodes connues de 'homme du métier pour
mélanger ensemble les différentes phases A, B, C, D ci-dessous pour
préparer une composition selon la présente invention. Les proportions

sont exprimées en %.

Phase A

Glycérile stéarate, PEG-100 Stéarate 4.00
Pentaerythrityl distéarate 1,50
Cétéaryl Isononanoate 3,00
Propylheptyl caprylate 5,00
Coco caprylate 2,00

Dicaprylyl carbonate 3,00
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Diméthicone

Phase B

Eau

1,00

H

64,43

Propyléne glycol, phenoxyéthanol, chlorphenesine, methylparabene1,00

Glycérine
Gomme de xanthane
Butyléne glycol

Hydroxyde de sodium, eau

Phase C
Carbomere

Eau

Phase D

Extrait de Khaya senegalensis obtenu selon exemple 1 e)

1,57
0,20
2,00
0,15

0,15
10

1,00
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Revendications

Utilisation cosmétique non pharmaceutique par voie topique destinée
a une zone de peau saine et/ou muqueuse saine et/ou du cuir
chevelu sain dun extrait de Khaya senegalensis obtenu par
extraction aqueuse pour maintenir et/ou augmenter I'expression de
collagene XVIII dans la peau et/ou les muqueuses et/ou le cuir
chevelu et/ou les annexes cutanées pour :

- diminuer la visibilité des pores cutanés et/ou rendre la peau plus
lisse et/ou

- maintenir et/ou augmenter la fermeté et/ou I'élasticité de la peau
et/ou des muqueuses et/ou du cuir chevelu et/ou

- limiter et/ou réduire la transpiration et/ou

- augmenter la croissance des cheveux et/ou des poils et/ou

- réduire ou limiter la production de sébum.

Utilisation selon la revendication 1 pour maintenir et/ou augmenter
Fexpression de collagéne XVIII dans la jonction dermoépidermique
de la peau, et/ou des muqueuses et/ou du cuir chevelu et/ou des
glandes sébacées, et/ou les lames basales des adipocytes, des
cellules endothéliales, des glandes sudoripares et/ou des follicules
pileux.

Utilisation selon l'une des revendications précédentes dans laquelle
Fexpression de collagene XVIII est I'expression protéique.

Utilisation selon l'une des revendications précédentes dans laquelle
le collagene XVIII est exprimé par les kératinocytes les adipocytes,
les cellules endothéliales, les cellules épithéliales des glandes
sudoripares et/ou les cellules souches des follicules pileux.

Utilisation selon l'une des revendications précédentes dans laquelle
I'extrait de Khaya senegalensis est un extrait d’écorce.

Utilisation selon l'une des revendications précédentes dans laquelle
Iextrait est utilisé par voie topique.

Octobre 2022
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7. Utilisation d’'un extrait selon I'une quelconque des revendications 1 a
6 telle que l'extrait de Khaya senegalensis est présent dans une
composition cosmétique comprenant au moins un excipient
cosmétiquement acceptable, & une concentration de 1.10%% a 10%
en poids, préférentiellement de 1.10%% a 5% en poids, encore
avantageusement de 1.10°% a 3% en poids, encore
préférentiellement de 0,001% et 0,1% en poids par rapport au poids
total de la composition.

8. Procédé de soin cosmétique non pharmaceutique caractérisé en ce
qgu’il comprend l'application par voie topique sur une zone de peau
saine et/ou muqueuse saine et/ou du cuir chevelu sain, de I'extrait de
K. senegalensis obtenu par extraction aqueuse et/ou d'une
composition cosmeétique le comprenant, au niveau de la peau et/ou
des muqueuses et/ou du cuir chevelu, pour maintenir et/ou
augmenter I'expression génique et/ou protéique de collagéene XVIII
dans la peau et/ou les muqueuses et/ou le cuir chevelu et/ou les
annexes cutanées pour
- diminuer la visibilité des pores cutanés et/ou rendre la peau plus
lisse et/ou
- maintenir et/ou augmenter la fermeté et/ou I'élasticité de la peau
et/ou des muqueuses et/ou du cuir chevelu et/ou
- limiter et/ou réduire la transpiration et/ou
- augmenter la croissance des cheveux et/ou des poils et/ou
- réduire ou limiter la production de sébum.

9. Procédé de soin cosmétique selon la revendication 8 dans laquelle
Fapplication par voie topique de I'extrait de K. senegalensis obtenu
par extraction aqueuse ou dune composition cosmétique le
comprenant, est effectuée sur tout ou partie du corps et/ou du visage
et/ou du cuir chevelu, préférentiellement les jambes, les cuisses, les
bras, le ventre, le décolleté, le cou, les aisselles, les lévres, encore

préférentiellement tout ou partie du visage, et préférentiellement les

Octobre 2022
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joues, le front, le menton, les lévres, le contour des yeux, de fagon
particuliérement avantageuse la zone dite « en T » du visage.
Procédé de soin cosmétique selon l'une quelconque des
revendications 8 ou 9 dans lequel la composition cosmétique
comprend l'extrait de Khaya senegalensis selon linvention a une
concentration de 1.10% & 10% en poids, préférentiellement de 1.10"
*% & 5% en poids, encore avantageusement de 1.10%% & 3% en
poids, par rapport au poids total de la composition

Extrait de Khaya senegalensis pour son utilisation, préférentiellement
par voie topique, pour la prévention et/ou le traitement du syndrome
de Knobloch, et de certaines glomérulopathies et/ ou pour limiter
et/ou réduire la chute des cheveux et/ou des poils.

Extrait pour son utilisation selon la revendication 11 caractérisé en
ce gqu’il se trouve sous la forme d’'une composition dermatologique
et/ou pharmaceutique comprenant au moins un excipient
dermatologiquement et/ou pharmaceutiquement acceptable.

Extrait pour son utilisation selon la revendication 12, caractérisé en
ce quil est présent dans la composition pharmaceutique,
préférentiellement dermatologique, a une concentration de 1.10-4%
a 10% en poids, préférentiellement entre 1.10-4% et 5% en poids,
encore avantageusement entre 1.10-3% et 3% en poids par rapport
au poids total de la composition, en particulier entre 0,001 et 0,1 %

en poids par rapport au poids total de la composition.
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