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. COMPOSITION COMPRENANT UN EXTRAIT VEGETAL A EFFET DECONTRACTANT DE LA PEAU.

L’invention concerne une composition & base d’extrait
végeétal.

La composition comprend une quantité efficace d’un ex-
trait de lotus bleu (Nymphaea caerulea), obtenu a partir des
graines, depréférence par macération hydro-glycolique de
graines pulvérisées.

Application au traitement ou a la prévention des signes
du vieillissement cutané par effet décontractant.
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La présente invention concerne une nouvelle composition
cosmétique et/ou dermatologique destinée a prévenir et traiter
les signes du vieillissement cutané, et plus particulierement
une composition a base de lotus bleu a effet décontractant de
la peau, capable d'agir efficacement contre les contractions
musculaires faciales responsables des signes du vieillissement
cutané et en particulier les rides d'expression.

La peau constitue un véritable organe comprenant
plusieurs couches intégrées, allant de la couche super-
ficielle, 1'épiderme, Jjusqu'au couches plus profondes, le
derme et 1l'hypoderme, et chacune posséde des propriétés
spécifiques permettant & l'ensemble de réagir et de s'adapter
aux conditions de son environnement.

L'épiderme, principalement composé de kératinocytes (90%
des cellules épidermiques), de mélanocytes (2 a 3% des
cellules épidermiques) et des cellules de Langerhans, a une
épaisseur variable selon les différentes parties du corps.
Etant donné qu'il constitue la couche externe de la peau,
1'épiderme joue un réle fondamental pour assurer la protection
et le maintien d'une bonne trophicité. C'est pourquoi de
nombreuses compositions ont été mises au point afin de le
protéger et d'améliorer ses fonctions, et notamment de
renforcer son élasticité et sa fermeté.

Le derme, plus épais, solide, riche en nerfs, en
vaisseaux sanguins et en glandes sudoripares, se compose
principalement de collagéne, d'élastine et de protéoglycanes.
Ces trois types de molécules sont synthétisés par Lles
fibroblastes dermiques. Les fibres de collagéne, qui
représentent 70% du poids sec du derme, assurent la résistance
mécanique et la texture de la peau, l'élastine est responsable
de 1'élasticité, et les protéoglycanes jouent un rdle majeur
de structure et d'hydratation de la peau. D'autres cellules
comme les macrophages et les leucocytes sont également

présentes dans la couche du derme.
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L'hypoderme, qui est la couche la plus profonde de la
peau, contient les adipocytes qui produisent des lipides pour
que le tissu sous-cutané fabrique une couche grasse protégeant
les muscles, les os et les organes internes contre les chocs.

Le vieillissement de la peau peut étre intrinseque, ou
extrinséque c'est-a-dire provoqué par l'environnement.

L'un des premiers signes de vieillissement de la peau est
une perte d'élasticité et la formation de rides et ridules,
qui sont le résultat direct de la détérioration de la couche
du derme de soutien. L'apparition de marques pigmentaires, la
diminution de 1'épaisseur de la peau et son affaissement sont
également des changements observés au cours du vieillissement.

De nombreux facteurs contribuent a accélérer la dégra-
dation du collagéne du derme, et en particulier 1l'exposition
au soleil, les radicaux libres, certains changements hormonaux
associés & la vieillesse et le tabac.

Les premiers signes du vieillissement de la peau, tels
que les rides et ridules, sont généralement provoqués par le
stress et les changements bioclogiques et physiologiques,
accélérés par l'environnement extérieur. En fait, la capacité
de la peau a remplacer le collagéne endommagé diminue avec le
temps, et des espaces et des irrégularités apparaissent dans
le réseau du collagéne. A 1’échelle de la peau, le vieillis-
sement provoque notamment une diminution des syntheéses
protéiques (collagéne, élastine), wune diminution de la
synthése des protéoglycanes entre autres, ainsi qu’une éléva-
tion des métalloprotéinases de type MMP3.

Ce vieillissement de la peau s'accompagne de sensations
de pesanteur, de pression durant le sommeil et aussi de
contraction des muscles faciaux, déterminant des rides
d'expression, notamment autour des yeux et de la bouche, ou la
modification de microrelief épidermique en raison notamment du
stress. En particulier, les rides d'expression sont provoquées
par de multiples contractions et crispations que subissent

quotidiennement les traits du visage sous l'action des muscles
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sous-cutanés du visage qui se contractent et se reldchent
successivement de maniére incessante suivant le rythme des
émotions.

Pour lutter contre ces signes du vieillissement, il est
donc nécessaire de diminuer les forces de contraction des
muscles faciaux en exercant une inhibition de la libération
des neuromédiateurs. Ce phénoméne d'inhibition a pour consé-
quence de provoquer une décrispation des traits du visage et
de réduire la profondeur des rides faciales.

On connait certains traitements qui peuvent avoir pour
effet de limiter ou d'inhiber les contractions musculaires
faciales. Ainsi, on sait qu'il est possible d'effectuer un
traitement esthétique par injection de toxine botulique au
niveau des rides afin de figer les cellules en contact avec la
toxine, donnant & la peau un aspect plus lisse. Certaines
compositions cosmétiques contiennent des substances exergant
une action exfoliante comme les alpha-hydroxy acides, par
exemple l'acide lactique et 1l'acide glycolique, facilitant
1'élimination des cellules mortes et stimulant la formation de
collagéne et d'élastine. Le brevet US 5.925.348 décrit une
composition cosmétique comprenant un extrait de graines de
lotus sacré comme source de méthyl transférase destinée a
lutter contre le vieillissement cutané. On connait aussi des
compositions & base d'acide rétinoique ou de rétinol qui
peuvent agir contre les signes du vieillissement cutané tels
que la sécheresse, la perte d'élasticité de la peau et la
formation de rides, ainsi que des crémes décontractantes a
base de magnésium ou de manganése inhibant le flux de calcium
dans les cellules, & l'origine de la contraction musculaire,
afin de réduire les microcrispations de la peau et de ralentir
l'apparition des rides d'expression.

Cependant, 1l existe toujours un besoin de pouvoir
disposer de nouvelles compositions topiques alternatives
permettant de lutter efficacement contre les effets du vieil-

lissement cutané, et notamment des compositions topiques a
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base d’'extraits végétaux appropriés provenant plus particu-
liérement de plantes connues pour leurs propriétés favorables.

Suivant la présente invention, on a trouvé qu'il était
possible d'agir efficacement contre les contractions muscu-
laires faciales responsables des signes du vieillissement
cutané et en particulier les rides d'expression, en utilisant
des compositions topigques & base d'extraits de lotus bleu
{(Nymphaea caerulea).

La présente invention a donc pour objet une nouvelle
composition cosmétique et/ou dermatologique & base de plantes,
et plus particuliérement & base d'extrait de 1lotus bleu
(Nymphaea caerulea) présentant des effets d'inhibition des
contractions musculaires faciales incontrdlées & 1l'origine des
rides d'expression.

La présente invention a également pour objet 1'utili-
sation d'un extrait de lotus bleu (Nymphaea caerulea) pour la
préparation d'une composition topigque destinée a lutter contre
les signes du vieilllissement cutané, et en particulier les
rides d'expression provoquées par les contractions musculaires
faciales incontrblées.

La présente invention a encore pour objet un procédé
cosmétique pour combattre les signes du vieillissement de 1la
peau, et plus particuliérement les <rides d'expression
résultant des contractions musculaires faciales, consistant a
appliquer sur les zones de la peau affectées une composition
contenant une quantité efficace de la composition topique
selon la présente invention.

L'invention a é&galement pour objet 1l'utilisation d'un
extrait de lotus bleu (Nymphaea caerulea) pour la préparation
d'un médicament dermatologique pour la prévention et le
traitement des contractions musculaires faciales incontrblées.

Les compositions suivant la présente invention se distin-
guent en ce gqu'elles comprennent un extrait de lotus bleu

(Nymphaea caerulea) en une quantité efficace pour Ilutter

contre les signes du vieilllissement cutané, et plus particu-
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liérement les rides d'expressions, ainsi que des supports et
excipients acceptables en dermatologie et en cosmétologie.

Le lotus bleu (Nymphaea caerulea) était déja utilisé en
Egypte antique pour son parfum suave, et sa racine était
consommée comme produit alimentaire. Les Nymphaea, et en
particulier le lotus, ainsi que les nénuphars contiennent,
dans toutes leurs parties, de la nymphéine et de la nupharine
(qui sont des alcaloides) ainsi que d'autres composants mal
définis.

Ainsi, les compositions topiques de 1l'invention peuvent
&tre utilisées avantageusement en dermatologie et en cosméto-
logie pour le traitement ou la prévention des dommages liés au
vieillissement de la peau, plus particuliérement pour prévenir
ou réduire les rides d'expression résultant des contractions
musculaires faciales incontrélées.

Les extraits végétaux de lotus bleu des compositions
suivant la présente invention ont montré dans des tests in
vitro des effets d'inhibition des neurotransmetteurs capables
de générer les contractions musculaires réflexes, grace a des
neuropeptides dont la modulation est 1liée a la production
d'acétyl choline et d'adrénaline. Les tests ont été réalisés
sur une culture de ganglion dorsal de feetus de souris.

Les résultats, détaillés ci-aprés, ont mis en évidence,
selon les concentrations utilisées

« une diminution jusqu'a 41% de la substance P,

« une diminution jusqu'a 36% de la CGRP (Calcitonine
Gene Related Protein),

« une diminution jusqu'a 37% de l'acétyl choline,

« une diminution fjusqu'a 30% de 1l'affinité du récepteur
de la substance P au niveau des kératinocytes humaines
en culture,

« une inhibition de -24% de la réception de 1l'adrénaline
sur le récepteur adrénergique.

Ces résultats ont été obtenus avec un extrait de lotus

bleu (Nymphaea caerulea), et confirment que, en application
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topique, un extrait de lotus bleu, ou une composition le
contenant, présente un effet de relaxation musculaire.

Les essals effectués par la demanderesse ont montré que,
parmi les diverses parties de la plante, il est préférable
d'utiliser les graines mures, dont l'approvisionnement et la
conservation ne soulévent généralement pas de difficulté
technique.

Suivant une forme avantageuse de réalisation, 1l'extrait
utilisable dans l'invention est obtenu par macération hydro-
alcoolique ou hydroglycolique de graines pulvérisées, et de
préférence dans un mélange propyléne glycol / eau dans un
rapport (v/v) voisin de 50/50.

L'extrait se présente sous la forme d'un liquide brun -

noir, et se caractérise par

- matiéres séches 2 a 2,5%
- densité 1,019
~ indice de réfraction 1,393
- pH : 6,2 a 6,6

Les tests ont été effectués en utilisant des échantillons
dosés respectivement a 0,1%, 0,5% et 1% d'extrait.

Les résultats sont explicités & l'Exemple 4 ci-apres.

L'extrait de lotus bleu suivant la présente invention
peut é&tre wutilisé seul ou en association avec d'autres
principes actifs compatibles c'est-a-dire non susceptibles de
réagir les uns sur les autres ou de masquer ou limiter leurs
effets respectifs.

Suivant une forme avantageuse de réalisation, l'extrait
de lotus bleu est complété par des principes actifs ou
ingrédients auxiliaires choisis pour leurs propriétés complé-
mentaires, afin de renforcer l'effet d'inhibition des contrac-
tions musculaires faciales ou compléter les effets anti-dge de
la composition. Ainsi il est particuliérement avantageux de le
combiner avec des quantités appropriées de protéines de
graines d'amarante (Amarantus caudatus) ou des globulines de

pois afin d'obtenir un effet tenseur de la peau, d'huile de
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Calophylum afin de renforcer l'effet anti-rides, d'Imperata
cylindrica, par exemple MOIST 24® de la société Sederma, afin
de favoriser l'hydratation de la peau par modification de la
pression osmotique, de 1l'huile d'Echium pour son effet anti-
inflammatoire, ou encore un palmitoyl pentapeptide-3 tel que
le Matrixyl® ou des dérivés tels que le palmitoyl GHK
(possédant la chaine Glycyl-Histidyl-Lysine) et le palmitoyl
GOPR (Glycyl-Glutamyl-Prolyl-Arginine) ou le palmitoyl VGVAPG
(Valyl-Glycyl-Valyl-Alanyl-Prolyl-Glycine) associé a un céra-
mide-2, ainsi que d'une maniére générale toute association
avec un céramide.

Les compositions selon la présente invention peuvent se
présenter sous toutes les formes galéniques usuelles adaptées
3 une application topique.

Elles peuvent comprendre entre 0,2% et 10% en poids
d'extrait de lotus bleu, tel que défini ci-dessus, par rapport
au poids total de la composition, et de préférence entre 0,5
et 5% en poids. Le choix de la dose dans la composition peut
&tre fait en fonction de l'utilisation envisagée. Pour un
traitement anti-rides prolongé, on utilise de préférence des
doses plus faibles, de 1l'ordre de 0,5 & 1% tandis qu'un
traitement ponctuel peut nécessiter des doses plus élevées.

Les compositions conformes & 1la présente invention
peuvent é&tre présentées sous les formes classiquement
utilisées pour une application topique, c'est-a-dire sous
forme de gel, lotion, émulsion (en particulier créme ou lait),
masque ou pommade, contenant des excipients et supports usuels
compatibles et pharmaceutiquement acceptables. Elles peuvent
aussi se présenter sous forme de lingettes imbibées d'une
solution contenant 1l'extrait de lotus suivant 1'invention. Ces
formes d'administration par voie topique sont préparées par
les techniques connues, et par exemple, dans le cas d'une
créme, par dispersion d'une phase grasse dans une phase
aqueuse pour obtenir wune émulsion huile dans eau, ou

inversement pour préparer une émulsion eau dans huile. Dans le
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cas de crémes, on préfére utiliser des émulsions a structure
lamellaire contenant peu de produits éthoxylés ou n'en
contenant pas du tout.

Les compositions topiques selon l'invention peuvent par
exemple comprendre des excipients appropriés pour une adminis-
tration topique externe, en particulier des excipients
acceptables sur le plan dermatologique et cosmétologique. Ces
excipients appropriés pour la formulation sont bien connus de
1'homme du métier et comprennent en particulier les
épaississants tels que les gommes naturelles et les polyméres
de synthése ; les émollients et les tensioactifs tels que
1l'octanoate de cétéaryle, le myristate d'isopropyle,
1'isononanoate de cétéaryle, la diméthicone, la cyclométhi-
cone, le 3-diisostéarate de polyglycéryle, le polyisobuténe
hydrogéné, 1'alcool cétylique, le palmitate cétylique, le
phosphate cétylique ; les émulsifiants ; les conservateurs
tels que le phénoxyéthanol, le parahydroxybenzoate de méthyle
(méthylparaben), le parahydroxybenzoate d'éthyle (éthylpara-
ben), le parahydroxybenzoate de propyle (propylparaben) et le
Phenonip® associant du phénoxyéthanol et des parahydroxy-
benzoates de méthyle, éthyle, butyle et isobutyle ; les
colorants ; les parfums ; etc. D'autres ingrédients peuvent
&tre utilisés dans les compositions : les agents hydratants
tels que le propyléne glycol, la glycérine, le butylene glycol
et également les vitamines antioxydantes telles que la
vitamine E, par exemple l'acétate de tocophérol ou le
tocotriénol, la vitamine C, les polyphénols naturels. On peut
également ajouter a la composition des agents conditionneurs
de la peau tels que le nylon.

Les exemples suivants illustrent plus en détail
1'invention sans en limiter la portée. Dans tous les exemples
de compositions gqui suivent, les parties sont exprimées en

poids, sauf indication contraire.
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Exemple 1
Suivant les techniques classiques, on prépare une lotion

décrispante des muscles faciaux ayant la composition pondérale

suivante.
Extrait de graines de lotus bleu 3,0
Glycérine 5,0
2-méthyl 1,3-propane diol 5,0
Phenonip® 0,5
Panthénol 0,2
Allantoine 0,1
PEG 40 huile de ricin 1,5
Dipropyléene glycol 1,0
Parfum 0,5
Eau déminéralisée gsp 100,0

L'extrait de graines de lotus bleu utilisé dans la
composition ci-dessus est un extrait hydro-glycolique obtenu
par macération de graines pulvérisées dans un mélange
propyléne glycol / eau 50/50 (v/v) ayant les caractéristiques
indiquées plus haut.

La lotion ayant la composition indiquée ci-dessus est
utilisée en application sur le visage, une a deux fois par

jour.

Exemple 2
Suivant les techniques classiques, on prépare une creme

décrispante des muscles faciaux ayant la composition pondérale

suivante.
Extrait de graines de lotus bleu 5,0
Glycérine 5,0
Phénoxyéthanol 0,5
EDTA tétrasodique 0,05
Butyléne glycol 1,0
Carbomer 0,2
Tocophérol libre 0,7

Alcool béhénique auto-émulsionnable 5,0
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10
Octyl dodécanol 4,0
Palmitate de cétyle 2,0
Huile de rosier Muscat 1,0
Trométamine 0,2
Matrixyl® 3,0
Conservateurs 0,3
Parfum 0,2
Eau déminéralisée gsp 100,0

L'extrait de graines de lotus bleu utilisé dans la

composition ci-dessus est identique a celui de 1l'exemple 1.

Exemple 3
On prépare une lingette décrispante des muscles faciaux

imbibée d'une lotion ayant la composition pondérale suivante.

Extrait de graines de lotus bleu 5,0
Glycérine 5,0
PEG 400 4,0
Sorbitol a 70% 2,0
Butyléne glycol 4,0
Phenonip® 0,5
Parfum hydrosoluble 1,0
Eau déminéralisée gsp 100,0
Exemple 4

L'étude des effets de l'extrait de lotus bleu suivant la
présente invention a été faite sur des ganglions de la racine

dorsale de rats, comme indiqué plus haut.

Protocole expérimental

Les cultures de ganglions de la racine dorsale ont été
établies & partir de prélévements effectués sur des fetus de
rat aprés 14 jours de gestation. Les ganglions qui ont été
prélevés le plus stérilement possible, sont conservés dans un
tampon sous antibiotique. Les ganglions ont été cultivés dans

du milieu DMEM contenant du sérum de veau feetal pendant 17
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jours. Pendant cette durée de culture, les ganglions ont émis
des prolongements de dendrites qui sécretent les neuro-
peptides.

Aprés 17 jours de culture, le milieu a été éliminé et du
milieu frais a été ajouté, soit seul, soit additionné de
différentes concentrations de 1l'extrait suivant 1'invention.
Les boltes ont été mises & incuber pendant 24 heures a 37°C
dans une étuve & 95% d'oxygéne et 5% de CO2.

A la fin de la période d'incubation (24 heures), le
milieu de culture a été récupéré. Les neuropeptides (substance
P, CGRP, adrénaline et acétylcholine) ont été dosés grace a un

anticorps monoclonal spécifique.

Dosage de la substance P

Les cultures primaires de cellules nerveuses sont
établies & partir de prélévements effectués au niveau du
ganglion dorsal de feetus de souris comme indiqué ci-dessus.
Les cellules sont incubées en présence ou en l1l'absence du
produit & 1'étude. A la fin du temps d'incubation, le milieu
est prélevé, puis la substance P est dosée par réaction
immunologique avec des anticorps monoclonaux spécifiques a ce
neuropeptide.

L'essai est conduit en triplicate aprés 24 heures de
traitement.

« lot 1 : témoin négatif

« lot 2 : témoin positif (induction par la Capsaicine)

« lot 3 : traité par le produit Extrait de Lotus Bleu (3
concentrations)

Les résultats sont regroupés dans le tableau ci-dessous

Substance P (pg/ml) | Pourcentage

Témoin 42,8 + 7,4 -
Témoin positif Capsaicine 4

(25M) 64,5 £ 11,4 +51
Extrait de lotus bleu (0,1%) 36,8 & 12** -14

Extrait de lotus bleu (0,5%) 31,8 £ 7,8%* -25
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Extrait de lotus bleu (1%) 25,2 + 8,2% -41

* Significativement différent par rapport au témoin
p<0,05 (Wilcoxon Rank Sum Test).
**% Significativement différent par rapport au témoin

p<0,01 (Wilcoxon Rank Sum Test).

Dosage de la CGRP

Les cultures primaires de cellules nerveuses sont
obtenues de la méme facon que pour la substance P et le dosage
de la CGRP est fait par réaction immunologique avec des
anticorps monoclonaux spécifiques de la CGRP

L'essai est conduit en triplicate aprés 24 heures de
traitement.

e lot 1 : témoin négatif

o lot 2 : témoin positif (induction par la Capsaicine)

« lot 3 : traité par le produit Extrait de Lotus Bleu (3
concentrations)

Les résultats sont regroupés dans le tableau ci-dessous

CGRP (pg/ml) Pourcentage
Témoin 290 + 15,8 -
figﬁi? positif Capsaicine 345 + 9,7 +19
Extrait de lotus bleu (0,1%) 215 £ 15,8%* =25
Extrait de lotus bleu (0,5%) 202 + 22% ~-30
Extrait de lotus bleu (1%) 185 = 34« -36

* Significativement différent par rapport au témoin

p<0,01 (Wilcoxon Rank Sum Test).

Dosage de l'acétylcholine

Les cellules nerveuses sont ensemencées comme précé-
demment. Les cellules sont incubées en présence ou en
1'absence de l'extrait de lotus bleu suivant 1l'invention. A la
fin du temps d'incubation, le milieu est prélevé, puis
1'acétylcholine est dosée par réaction immunologique avec des

anticorps monoclonaux spécifiques.




10

15

20

25

2871380

13

L'essal est conduit en triplicate aprés 24 heures de

traitements.

e lot 1 : témoin négatif

o lot 2-4 : traité par le produit Extrait de Lotus (3 concen-
trations)

Le dosage de 1l'acétylcholine est déterminé & l'aide du
kit AmplexTM Red (Acétylcholine/Acetylcholinesterase) qui
fournit une méthode ultrasensible. Les utilisations poten-
tielles de <ce kit incluent 1le criblage des inhibiteurs
d'acétylcholine estérase et la mesure de la libération de
l'acétylcholine des synaptosomes.

Le dosage de 1l'acétylcholine est évalué a 1l'aide d'un
lecteur de microplaque en utilisant une excitation a 560 nm et
une détection de la fluorescence a 590 nm.

Les résultats sont regroupés dans le tableau ci-dessous

Acétylcholine (uM) Pourcentage
Témoin 23,5 + 2,8 -
Extrait de lotus bleu (0,1%) 20,8 £ 0,7 -11(ns)
Extrait de lotus bleu (0,5%) 16,7 £ 2,5% -29
Extrait de lotus bleu (1%) 14,8 £ 3,2* -37

* Significativement différent par rapport au témoin
p<0,01 (Wilcoxon Rank Sum Test).

Evaluation de 1'affinité vis-a-vis du récepteur de la

substance P au niveau des kératinocytes humains en culture

Les kératinocytes sont incubés en présence ou en
l'absence du produit a 1'étude ou de ligand non radiocactif
(Sar9, Met(02)11)-SP, avec la 3H (Sar9, Met(02)11)-SP.

Apres 1incubation, la radiocactivité est dosée pour
déterminer le potentiel du produit & 1'étude a renter en
compétition avec la substance P.

L'essali est conduit en triplicate aprés 24 heures de
traitement.

o lot 1 : témoin négatif
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« lot 2-4 : traité par le produit Extrait de Lotus Bleu (3
concentrations)

Cette étude est basée sur la compétition de 1'Extrait de
Lotus Bleu avec la substance P marquée. Ce résultat se traduit
par une diminution de la fixation spécifique de la substance P
marquée sur son récepteur quand le produit rentre en
compétition.

Les résultats sont regroupés dans le tableau ci-dessous

Cpm Pourcentage
Témoin 1580 £ 124 -
Extrait de lotus bleu (0,1%) 1205 + 32+ ~-23
Extrait de lotus bleu (0,5%) 1212 + 102* -23
Extrait de lotus bleu (1%) 1113 + 135*% -30

* Significativement différent par rapport au témoin
p<0,01 (Wilcoxon Rank Sum Test).

Ainsi, les résultats exposés ci-dessus, montrent que le
produit testé
e« inhibe la libération de la substance P, aux concentrations

0.5% et 1% respectivement de 25% et 41% par rapport au
témoin non traité.

« inhibe la libération de CGRP, aux concentrations 0.5% et 1%
respectivement de 30% et 36% par rapport au témoin non
traité.

+ 1inhibe la libération de la substance P sur son récepteur
aux concentrations 0.1% ; 0,5% et 1% respectivement de 23%
et 30%.

« inhibe la libération de 1'Acétylcholine, aux concentrations
0.5% et 1% respectivement de 29% et 37% par rapport au
témoin non traité.

Ces résultats montrent que le produit testé peut éliminer
l'activité de la substance P et la CGRP, en inhibant leur
libération et en entrant en compétition avec la substance P
avec de son récepteur. Cette activité au niveau des
neuropeptides et ©plus précisément 1'inhibition de leur

libération peut étre due a l'inhibition de 1'Acétylcholine.




2871380

15

En effet il a été montré que l'acétylcholine peut activer
les fibres C nociceptives avec, pour conségquence, une augmen-

tation de la concentration du CGRP et de la substance P.

Dosage de l'adrénaline

5 Les résultats obtenus aprés traitement des mémes cellules
que dans les essais ci-dessus par l'extrait de lotus bleu de
l'invention montrent une compétition de 1l'extrait avec
l'adrénaline vis-a-vis du récepteur adrénergique. Cette
fixation sur le récepteur adrénergique peut réguler le

10 mécanisme de la contractilité via la calmoduline. L'affinité
du complexe calcium - calmoduline pour 1'ATPase de la myosine
dépend du degré de phosphorylation d'une kinase des chaines
légeres de la myosine. Lorsque celle-ci est phosphorylée sous
l'action de 1la protéine kinase A, 1'affinité du complexe

15 calcium - calmoduline pour 1'ATPdse de la myosine diminue,
aboutissant a une relaxation des fibres musculaires.

Les résultats sont regroupés dans le tableau ci-dessous

['**1]-Adrénaline
Pourcentage
(Cpm)
Témoin 3850 + 270 -
Extrait de lotus bleu (0,1%) 3415 + 211 -11
Extrait de lotus bleu (0,5%) 3218 + 198* -16
Extrait de lotus bleu (1%) 2915 + 153* =24

* Significativement différent par rapport au témoin

p<0,05 (Wilcoxon Rank Sum Test).

20 Ces résultats mettent en évidence 1'effet relaxant des
fibres musculaires exercé par l1l'extrait de lotus bleu de

l1'invention.
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REVENDICATIONS
1. Composition cosmétique et/ou dermatologique pour

application topique, destinée a lutter contre les signes du
vieillissement cutané, caractérisée en ce qu'elle comprend une
quantité efficace d'un extrait de lotus bleu (Nymphaea
caerulea).

2. Composition selon la revendication 1, caractérisée
en ce que l'extrait est obtenu a partir de graines de lotus
bleu (Nymphea caerulea).

3. Composition selon la revendication 2, caractérisée
en ce que l'extrait est obtenu par macération hydro-glycolique
de graines pulvérisées.

4. Composition selon la revendication 3, caractérisée
en ce que l'extrait est obtenu par macération de graines
pulvérisées dans un mélange propyléne glycol / eau.

5. Composition selon 1l'une quelconque des revendica-
tions précédents, caractérisée en ce que l'extrait de lotus
bleu (Nymphaea caerulea) est un liquide brun - noir se

caractérisant par

- matieéres seches 2 a 2,5%
- densité 1,019
- indice de réfraction 1,393
- pH 6,2 & 6,6
6. Composition selon 1l'une quelconque des revendica-

tions précédentes, caractérisée en ce qu'elle comprend entre
0,2 et 10% en poids d'extrait de lotus bleu.

7. Composition selon 1l'une quelconque des revendica-
tions précédentes, caractérisée en ce qu’elle comprend en
outre des protéines de graines d'amarante (Amarantus caudatus)
ou des globulines de pois, de 1'huile de Calophylum, de
1'Imperata cylindrica, de 1l'huile d'Echium, wun palmitoyl
pentapeptide-3 ou des dérivés tels que le palmitoyl GHK et le
palmitoyl GQPR ou le palmitoyl VGVAPG associé a un céramide-2,

ainsi gqu'un céramide.
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8. Utilisation d'un extrait de lotus bleu (Nymphaea
caerulea) pour la préparation d'une composition topique
destinée & lutter contre les signes du vieillissement cutané.

9. Procédé cosmétique pour combattre les signes du
vieillissement de la peau, consistant a appliquer sur les
zones de la peau affectées une composition contenant une
quantité efficace de la composition topique selon 1l'une
quelconque des revendications 1 a 7.

10. Utilisation d'un extrait de lotus bleu (Nymphaea
caerulea) pour la préparation d'un médicament dermatologique
pour la prévention et le traitement des contractions

musculaires faciales incontrdlées.
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