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Microbiote /

Protection du microbiote

pour les peaux
a tendance acnéique

Le microbiote cutané, comprenant une population
de micro-organismes vivant a la surface de la peau,
joue un role clé dans l'intégrité et la fonctionnalité de la peau,

es déséquilibres, appelés
“dysbioses”, sont respon-
sables de nombreuses
affections cutanées telles
que I'acné, la dermatite
atopique, etc. Nous nous concentrons
ici sur I’'acné, un trouble cutané courant
qui provoque des imperfections, des
éruptions et des boutons sur la peau et
qui peut avoir un effet grave sur I'estime
de soi pour les personnes touchées.

P Microbiote cutané :
définition et
problématiques liées
& un déséquilibre cutané

Le monde du microbiote fait de plus
en plus I’objet de recherches en
raison de son role bénéfique dans
le maintien de la santé de la peau.
Le microbiote cutané représente la
communauté de micro-organismes

située dans les couches superfi-
cielles de la peau (épiderme). Cet
écosystéeme est le résultat d’un
équilibre délicat composé d’une
variété de bactéries commensales
(principales composantes de la
barriere cutanée) et de bactéries
pathogénes résidentes et transitoires
(capables d’envahir et de causer des
dommages) . Le microbiote cutané
joue un rble clé dans le maintien de

Microbiota care
for acne-prone skin

The skin ecosystem, including a population of microorganisms living on
the surface, plays a key role in skin integrity and functionality.

ts perturbation called “dysbiosis”,
is responsible for many skin condi-
tions such as acne, dermatitis, etc...
Here we focus on acne, a common
skin disorder that causes blemishes,
breakouts and spots appear on the
body and can have a severe effect on
self-esteem of the individual affected.

P skin microbiota: definition
and related issues linked
to un-balanced condition

Microbiota world is more and
more under investigation thanks to
its beneficial task to maintain skin
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healthy condition. It is referred to the
community of microorganism hosted
on skin superficial layers (epider-
mis). This ecosystem is the result of a
delicate equilibrium composed by a
variety of commensal bacteria (main
component of skin-friendly barrier)
and resident and transient pathoge-
nic bacteria (capable of invading &
causing harm) . The skin microbiota
plays a key role in maintaining skin
integrity, which is why it is involved in
multiple host functions such as defense
against pathogens, toxin breakdown
and maturation of the host’s immune
system . It appears essential that

the microbiota communities, inhabi-
ting the skin, remain in balance for
guaranteeing good functionality and
maintaining the skin homeostasis.
This equilibrium could be negatively
affected by endogenous or exogenous
circumstances leading to an alteration
of skin microbiota ecosystem. Recent
literature highlights the interplay on
the skin microbiota in relation to skin
diseases, with a specific focus on
common inflammatory skin conditions,
such as atopic dermatitis, psoriasis,
hidradenitis suppurativa, acne, and
rosacea ). This article aims at inves-
tigating the role of microbiota in



I’intégrité de la peau, c’est pourquoi
il est impliqué dans de multiples
fonctions de I’h6te telles que la
défense contre les agents patho-
genes, la dégradation des toxines et
la maturation du systeme immunitaire
de I’h6te @. Il semble essentiel que
le microbiote cutané reste équilibré
pour garantir une bonne fonctionna-
lité et maintenir ’lhoméostasie de la
peau. Cet équilibre peut étre affecté
négativement par des circonstances
endogénes ou exogenes conduisant
a une altération de I’écosysteme de
ce microbiote. La littérature récente
met en évidence I'interaction entre
le microbiote cutané et les maladies
de la peau, avec un accent particulier
sur les affections cutanées inflamma-
toires courantes, telles que la derma-
tite atopique, le psoriasis, I’hidradé-
nite suppurée, I’acné et la rosacée ©.
Cet article vise a étudier le role du
microbiote de la peau sujette aux
imperfections et a I’lacné (Acne vulga-
ris), une dysbiose cutanée caractéri-
sée par des boutons causés par des
glandes sébacées enflammées et
infectées. Les cosmétiques topiques
ou les produits anti-acnéiques en

blemish- and acne-prone skin (Acne
Vulgaris), a cutaneous dysbiosis
characterized by pimples caused
by inflamed and infected sebaceous
glands. Topical cosmetics or OTC acne
products, containing a pool of active
ingredients to treat this skin distress,
can cause unwanted reactions such
as local irritation which could lead
to skin sensitization 4. Roelmi HPC
proposal is a new approach aim to
target the skin microbiota restoring
microbial community by promoting the
growth of symbiotic bacteria rather
than only inhibiting pathogens.

P A biotechnological
guardian of skin
microbiota

There is growing awareness that
maintaining a balanced skin environ-
ment is the first step for the health
of skin microbial communities and,
consequently, to avoid the onset of
cutaneous diseases.
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vente libre, qui contiennent un
ensemble d’ingrédients actifs desti-
nés a traiter cette affection cutanée,
peuvent provoquer des réactions
indésirables telles qu’une irritation
locale susceptible d’entrainer une
sensibilisation de la peau ¥. La
proposition de Roelmi HPC est une
nouvelle approche qui vise a cibler
le microbiote de la peau en restau-
rant la communauté microbienne, en
favorisant la croissance de bactéries
symbiotiques plutét qu’en inhibant
uniquement les pathogénes.

P Un gardien
biotechnologique
du microbiote de la peau

Nous sommes de plus en plus
conscients que le maintien d’un
environnement cutané équilibré est
la premiere étape pour la santé du
microbiote cutané et, par consé-
quent, pour éviter I'apparition de
maladies cutanées.

Les laboratoires d’innovation de
Roelmi HPC ont développé un post-

biotique biotechnologique, £CTive®,
qui permet d’équilibrer le microbiote
cutané et ainsi améliorer I'inconfort
cutané chez les sujets souffrant
d’acné modérée. L’ingrédient est
une molécule pure produite par
une souche bactérienne non-OGM
et obtenue par un processus de
bio-fermentation. La molécule agit
comme un osmolyte capable d’équi-
librer la teneur en eau a I'intérieur
et a I’extérieur des membranes du
microbiote. Ce mécanisme d’action
particulier permet de prévenir le
phénomene de dysbiose en assurant
un équilibre qualitatif et quantitatif
entre les différents micro-organismes
constituant la flore cutanée. En cas
de déséquilibre, quelques bactéries
peuvent s’infiltrer dans la barriere
cutanée, provoquant une sensibilisa-
tion, une inflammation et des troubles
cutanés (Figure 1a).

L’action osmoprotectrice de la molécule
permet de prévenir les dommages
induits par les différents stress externes
qui peuvent altérer le microbiote cutané
(Figure 1b) et aussi fortifier les défenses

_ FIGURE1:
MECANISME D'ACTION.
MECHANISM OF ACTION,

Roelmi HPC innovation laboratories
have developed a biotechnological
post-biotic, £CTive®, that concur
to balance skin microbiota and
thus ameliorate skin discomforts in
subjects with moderate acne condi-
tion. The ingredient is pure molecule
produced by a non-GMO bacterial
strain and obtained by bio-fermen-
tation process. The molecule acts as
an osmolyte capable of balancing the
water content both inside and outside

he global information on cosmetics & fragrances | Guide of cosmetic ingredients - 2021

the membranes of the microbiota, this
particular mechanism of action allows
to prevent the phenomenon of dysbio-
sis ensuring a qualitative and quanti-
tative balance between the various
microorganisms constituting the skin
flora. When unbalance occurs, few
strains could infiltrate the skin barrier,
inducing sensitization, inflammation
and skin disorders (Figure 1a).

The osmoprotective action of the
molecule allows to prevent damage
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naturelles de la peau afin de maintenir
I’équilibre parfait entre I'’écosysteme
de la peau et la barriere cutanée. Ce
principe actif est idéal pour que le micro-
biote cutané puisse survivre, proliférer et
protéger la peau. Il permet de rééquilibrer
le microbiote cutané, aidant la peau a
rester en bonne santé et a se remettre
d’un stress aigu tel que la formation
d’acné .

P Etudes préliminaires

Des tests d’évaluation ont été réalisés
pour analyser la capacité de I'ingrédient
a contribuer au maintien de I’homéos-
tasie cellulaire. La réaction des cellules
face a des stress, comme I'ajout de sel,
de chlore et de sueur artificielle au milieu
de culture des kératinocytes de la peau,
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a été analysée. Dans toutes les condi-
tions, une amélioration de la viabilité et
du métabolisme cellulaires, vs le controle
négatif, a été constatée.

Un autre test in vitro a démontré la
capacité a favoriser la synthése des
peptides antimicrobiens, qui contribuent
a la défense antimicrobienne de la peau.
L'ingrédient actif a augmenté I'expres-
sion de surface de la p-Défensine 1
dans les cellules traitées au LPS, ce qui
a entrainé un effet protecteur contre les
agents pathogenes.

Aussi, une étude in vivo randomisée
en double aveugle a été réalisée pour
évaluer la capacité a maintenir I’équi-
libre normal du microbiote cutané. Vingt
adultes, vivant a Pékin, ont été recrutés
pour utiliser le produit (créme active/
placebo) pendant 28 jours. Les effets
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, FIGURE2:
EVALUATION DU TAUX DE SEBUM.
EVALUATION OF SKIN SEBUMETRY.

induced by various external stresses
that can alter the skin microbiota
(Figure 1b) and also fortifying the
natural skin defenses in order to
maintain the perfect balance in
between the skin ecosystem. This active
ingredient is ideal for skin microbiota to
survive, proliferate and protect the skin.
In fact, it shows peculiar rebalancing
activity against environmental stresses.
It is ideal for skin microbiota equili-
brium, helping the skin in remaining
healthy and recovery from acute stress
such as acne formation .

P Ingredient background

Evaluation tests were performed to
analyze the capability of the active
ingredientto contribute to the mainte-
nance of cell homeostasis by analy-
zing cells reaction towards osmotic
stress by adding salt, chlorine and
artificial sweat to skin keratinocytes
culture medium. In all conditions,
both cell viability and cell metabolism
were noted to improve compared to
negative control.

Another in vitro test showed the ability



du produit ont été évalués apres 14 et
28 jours de traitement au moyen d’une
évaluation métagénomique pour quanti-
fier la composition de la flore cutanée. La
creme active contenant I'actif a permis
d’obtenir un microbiote plus équilibré
que celui du placebo, avec un respect
total des communautés bactériennes,
ce qui a entrainé des avantages cosmé-
tiques supplémentaires.

P Rééquilibrer la composition
du microbiote pour lutter
contre I'acné

Une étude clinique randomisée, en
double aveugle et contrélée par un
produit de référence a été réalisée pour
évaluer I'efficacité d’améliorer I'aspect
de la peau sur des adultes affectés par
une acné active.

Plusieurs parameétres ont été mesurés
comme la réduction du nombre et de
I’apparence des lésions acnéiques
et la normalisation de la présence de
sébum sur la peau. Quarante femmes et
hommes présentant une sévérité d’acné
de 1 a 3 selon I'échelle de sévérité IGA

to promote antimicrobial peptides
synthesis, which contribute to skin’s
antimicrobial defense. The ingredient
enhanced the surface expression of
B-Defensin 1 in cells treated with LPS,
resulting in a protective effect against
pathogens.

An in vivo double-blind randomized
study was performed to evaluate the
capacity in maintaining the normal
balance of skin microbiota. Twenty
adult subjects, living in Beijing, were
enrolled for 28 days of product use
(active/placebo cream). Product
effects are evaluated after 14 and
28 days of treatment by means of
metagenomics evaluation to quantify
the composition of skin flora. The
active cream brought to a more equili-
brated microbiota than the placebo
one with the full respect of the bacte-
rial communities leading to additional
cosmetic benefits.
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(Investigator’s Global Assessment) ont
été recrutés. L'étude prévoyait 56 jours
d’utilisation des produits (créme conte-
nant 1% ingredient actif vs une référence
représentée par une formule leader du
marché). Des évaluations instrumentales
des paramétres cutanés ont été effec-
tuées au départ (TO) et apres 28 jours
(T28) et 56 jours (T56) d’utilisation des
produits.

Par rapport a la référence du marché,
ACTive® met en évidence :

¢ Une réduction significative du contenu
en sébum de la peau a partir de T28 et de
fagon plus constante a la fin de I’étude
(Figure 2).

¢ Une réduction significative des lésions
acnéiques actives (papules et pustules)
et des Iésions acnéiques non inflamma-
toires (comédons) (Figures 3 et 4).

A la fin de I'étude, les sujets ont été
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invités a exprimer leur opinion person-
nelle sur le traitement testé en répondant
a un questionnaire sur I'acceptabilité et
les effets des produits. Les volontaires
traités avec 1% ACTive® ont obtenu
des résultats plus satisfaisants que ceux
traités avec la référence.

P Conclusion

Les preuves que I’équilibre du micro-
biote cutané est crucial pour la santé de
la peau sont la. Un nombre croissant de
formulations cosmétiques sont désor-
mais développées dans le but de traiter
cette communauté de micro-organismes
en protégeant sa stabilité naturelle
et sa biodiversité, sans en modifier la
composition. Bien que les voies menant
al’état de dysbiose ne soient pas encore
totalement explorées, le rééquilibrage du
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FIGURE 3:
EVALUATION DES COMEDONS.
EVALUATION OF SKIN COMEDONES.

P Rebalancing microbiota
ratios tackles acne
discomfort

A randomized, double blind, reference
product controlled clinical study was
carried out to evaluate the efficacy in
promoting the improvement of skin
appearance on adult subjects affected
by active acne.

Several parameters were measured
such as the reduction in the number
and appearance of acne lesions
and normalization of the presence

he global information on cosmetics & fragrances | Guide of cosmetic ingredients - 2021

of sebum on the skin. Forty female
and male showing acne severity
from 1 to 3 according to IGA (Inves-
tigator’s Global Assessment| severity
scale, were enrolled. The study
foresaw 56 days of products use
(1% active ingredient vs benchmark
represented by a leading market
formula). Instrumental evaluations of
the skin parameters were carried out
at baseline (TO) and after 28 days
(T28) and 56 days (T56) of products
use. Compared to market reference,
A CTive® highlights:
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microbiote est une stratégie intéressante
pour améliorer les troubles cutanés et
ouvre la voie a de nouvelles recherches.
Nous avons démontré ici I'efficacité
d’un ingrédient actif biotechnologique,
ACTive®. Un post-biotique puissant
avec une cible dermobiotique capable
de maintenir I’équilibre osmotique et de
promouvoir un microenvironnement idéal
pour assurer le bien-étre du microbiote
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cutané et prévenir les troubles cutanés
causés par la dysbiose. B

Maria GIOVANNA BRUNO
Product manager

Stefania ZANZOTTERA
Marketing Manager

ROELMI HPC SRL
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FIGURE 4:

EVALUATION DES LESIONS INFLAMMATOIRES.
EVALUATION OF ACTIVE ACNEIC LESION.

e A significant reduction of skin sebum
content starting from T28 and more
consistently at the end of the study
(Figure 2).

e A significant reduction of active acne
lesions (papules and pustules) and
non-inflammatory acne lesions (comedones)
(Figure 3 and 4). At the end of the study,
subjects have been asked fo express their
personal opinion on the fested freatment by
answering fo a questionnaire about products
acceptability and effects. Volunteers treated
with 1% A=CTive® performed more satisfac-
tory results, compared to benchmark.

P Conclusion

There is evidence that the balance of the
skin microbiota is crucial for skin health.
A growing number of cosmetic formula-
tions are now developed with the aim to
treat this microorganism’s community by
protecting its natural stability and biodi-
versity, without alfering its composition.
Although the pathways leading to dysbio-
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sis condition are not fully explored yet,
the ecosystem rebalancing is an interes-
ting strategy to improve skin disorders
and open the possibility to further inves-
tigations. Here we showed the efficacy
of a biotechnological active ingredient,
ACTive®. A powerful post-biotic with
a dermobiotic target able to maintain
the osmotic balance and promote an
ideal microenvironment to ensure skin
microbiota well-being preventing skin
distresses caused by dysbiosis. B



