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DESCRIPCION
Uso de un extracto de Wolfberry para mantener y/o restaurar la tonicidad y/o la firmeza de la piel

[0001] La presente invencion se refiere principalmente a la prevencién y/o al tratamiento de las pieles calificadas como
pieles flacidas.

[0002] La piel humana esta constituida por tres capas, a saber una capa superficial, la epidermis, la dermis y una capa
profunda, la hipodermis.

[0003] La dermis proporciona a la epidermis un soporte sélido. También es su elemento alimenticio. Esta constituida
principalmente por fibroblastos y una matriz extracelular compuesta en si principalmente por colageno, elastina y una
sustancia denominada sustancia fundamental, componentes sintetizados por los fibroblastos.

[0004] La matriz extracelular (MEC) de la piel humana esta constituida por diversas macromoléculas responsables de la
resistencia mecanica de la piel, de su flexibilidad, de su tonicidad y de su elasticidad, asi como de las funciones
fisiolégicamente importantes (hidratacion, regulacién térmica y regulacion de la permeabilidad de la piel).

[0005] Las macromoléculas de la MEC se han clasificado arbitrariamente en cuatro familias. Los dos primeras estan
constituidas por macromoléculas fibrosas y estructurales, colagenos y elastina, mientras que las otras dos son
glicoconjuguados (glicoproteinas y proteoglicanos).

[0006] Los colagenos representan el 70% de las proteinas de la MEC. Varios tipos de colageno constituyen la MEC,
entre ellos los colagenos intersticiales (de tipo I, II, Ill) de estructura fibrilar, producidos esencialmente por los
fibroblastos y responsables de la cohesién, de la rigidez y de la resistencia mecanica, los colagenos de laminas basales
(de tipo 1V) sintetizados por las células adyacentes y en la piel por los queratinocitos y que desempeifian particularmente
una funcién mecanica, los colagenos que forma las fibrillas de anclaje de la membrana basal (unién dermis-epidermis)
expresados por los queratinocitos epidérmicos (de tipo VII) o incluso los colagenos de tipo V y Xll, no fibrilares, que no
se encuentran a nivel cutaneo.

[0007] En particular, el colageno de tipo IV es especifico de la membrana basal y los colagenos de tipo VI y Vi
(colagenos microfibrilares) se encuentran en la unién dermoepidérmica.

[0008] La consistencia y la resistencia a la presién de la piel, y particularmente su tonicidad, dependen sobre todo de las
fibras de colageno de la membrana basal y de la unién dermoepidérmica.

[0009] Mas precisamente, las fibras de colageno estan constituidas por fibrillas selladas las unas a las otras, que forman
asi mas de diez tipos de estructuras diferentes. La solidez de la dermis se debe en gran parte al entrelazado de las
fibras de colageno apretujadas las unas contra las otras en todos los sentidos. Las fibras de colageno participan asi de
la elasticidad y de la tonicidad de la piel y/o de las mucosas.

[0010] Naturalmente, las fibras de colageno son constantemente renovadas pero esta renovacion disminuye con la
edad, lo que comporta un adelgazamiento de la dermis. Este adelgazamiento de la dermis puede deberse igualmente a
causas patoldgicas, como por ejemplo la hipersecrecion de hormonas corticoides, ciertas patologias o incluso carencias
vitaminicas.

[0011] Igualmente, también se admite que de los factores extrinsecos como los rayos UV, el tabaco o ciertos
tratamientos (glucocorticoides, vitamina D y derivados, por ejemplo) tienen un efecto sobre la piel y sus indices de
colageno.

[0012] Ademas, las fibras de colageno son sensibles a ciertas enzimas llamadas colagenasas. Las colagenasas forman
parte de una familia de enzimas llamadas metaloproteinasas que pertenecen en si a una familia de enzimas
proteoliticas (endoproteasas o endopeptidasas). Su sobreexpresion en humanos y su activacion esta relacionada con
numerosos procesos, a veces patologicos, que implican la destruccion y el remodelado de la matriz. La exposicion
prolongada a radiaciones ultravioletas, particularmente a radiaciones del tipo A y B, tiene como efecto una estimulacion
de la expresiéon de las colagenasas, particularmente de la MMP1, que constituye uno de los componentes del
envejecimiento cutaneo fotoinducido.

[0013] Ademas, en la menopausia, las principales modificaciones relacionadas con la dermis son una disminucién de los
indices de colageno y del espesor dérmico. Esto comporta en la mujer menopausica una flacidez de la piel y/o de las
mucosas por el hecho de que la piel presenta una elasticidad disminuida.

[0014] Por otra parte, en los sujetos con sobrepeso, y particularmente cuando se aumenta de peso, los adipocitos tienen
tendencia a aumentar rapidamente de volumen (por un almacenamiento de mayores cantidades de lipidos). La fuerte
presion ejercida por los adipocitos sobre la dermis provoca rapidamente una deformacion de la superficie de la piel. Al
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final, las fibras se degeneran y la piel pierde sus estructuras fundamentales, lo que se traduce en una alteracion de sus
propiedades viscoelasticas o biomecanicas (pérdida de firmeza, de tonicidad, de elasticidad).

[0015] Por el contrario, cuando se produce una pérdida de peso, y particularmente durante regimenes adelgazantes, el
aclaramiento rapido de los adipocitos comporta una disminuciéon importante de la tensién ejercida por la hipodermis
sobre los tejidos de sujecién. En consecuencia, la dermis ya no estd en tension, el tejido conjuntivo pierde
progresivamente su cohesion: pérdida de unién de los fibroblastos al colageno, disminuciéon de la cantidad de
neocolageno, distensién de las fibras de elastina, despolimerizacion de los proteoglicanos.

[0016] Por lo tanto, de lo anterior se entiende que hay muchos factores que provocan el deterioro de las fibras de
colageno, con todas las consecuencias que se pueden tener en cuenta sobre la estructura, la tonicidad y/o la firmeza de
la piel y/o de las mucosas.

[0017] Entendemos entonces la importancia del colageno y de los glicosaminoglicanos en la estructura de los tejidos,
particularmente de la piel y/o de las mucosas, y la importancia que tiene combatir su deterioro para asi luchar contra el
envejecimiento, ya sea cronolégico o fotoinducido, y sus consecuencias, particularmente sobre el adelgazamiento de la
dermis y/o el deterioro de las fibras de colageno, esta ultima consecuencia conlleva, en particular, la apariciéon de piel
blanda, contra la que el objeto de la presente invencion pretende luchar.

[0018] Asi, la presente invencion pretende proponer el uso cosmético de una cantidad eficaz de un extracto de
Wolfberry, como agente para mantener y/o restaurar la tonicidad y/o la firmeza de la piel.

[0019] De manera inesperada, los inventores han constatado que tal extracto de Wolfberry manifiesta ventajosamente
una actividad beneficiosa de reestructuracién de la piel.

[0020] EI término Wolfberry (también conocido con el nombre de Goji o incluso bajo las denominaciones de Chinese
boxthorn o Matrimony Vine) designa habitualmente diferentes especies del género Lycium, de la familia Solanaceae.

[0021] Entre las diferentes especies del género Lycium, el Lycium barbarum y el Lycium chinense son las mas
comunmente utilizadas en la medicina oriental.

[0022] Por ejemplo, el fruto del Lycium barbarum, también llamado Fructus lycii, se conoce desde hace mucho tiempo,
particularmente en Asia, como planta medicinal que ayuda a mantener, de manera general, la buena salud.

[0023] Los trabajos recientes han puesto de manifiesto ademas el efecto del Lycium barbarum sobre la mejora y la
regulacion del sistema inmunitario, asi como sus propiedades antienvejecimiento y de prevencion del cancer, sus
propiedades de disminucion de los indices de lipidos y de azlcar en la sangre o incluso de disminucién de la presion
arterial.

[0024] El documento US 2006/198810 muestra ademas la eficacia de la asociacién de un extracto de Wolfberry con
particularmente el escaramujo y un extracto de Angelica sinensis en la estimulacion de la sintesis de los lipidos en las
células cutaneas.

[0025] El documento US 2007/0166267 se refiere, por su parte, a composiciones de uso topico que asocian un extracto
de Lycium barbarum y oligopéptidos acilados, y su uso particularmente para mejorar la matriz fibroblastica.

[0026] Las propiedades de ciertos componentes del Lycium barbarum se conocen ya también. Asi, el dipalmitato de
zeaxantina se conoce por sus propiedades antioxidantes y antiinflamatorias, mientras que el polisacarido de Lycium
barbarum (LBP) y el acido 2-O-(B-D-glucopiranosil) ascérbico (analogo de la vitamina C) se conocen por sus
propiedades inmunoestimulantes y antioxidantes.

[0027] Contra todo prondstico, los inventores han descubierto ahora que un extracto de Wolfberry resulta que posee un
efecto beneficioso para la tonicidad de la piel. Su administracion reafirma la piel y previene eficazmente su flacidez.

[0028] Los inventores han descubierto particularmente que tal extracto de Wolfberry permite aumentar la expresion del
colageno IV.

[0029] También han descubierto que tal extracto de Wolfberry, puede permitir inhibir la expresién de la gelatinasa y la de
la metaloproteinasa de tipo 2 de la matriz extracelular.

[0030] La presente invencidn se refiere asi al uso cosmético por via oral de una cantidad eficaz de un extracto de
Wolfberry obtenido por extraccion del fruto de Wolfberry de al menos una planta de la especie Lycium barbarum en un
medio liquido que contiene leche o proteinas de leche como agente para mantener y/o restaurar la tonicidad y/o la
firmeza de la piel para prevenir y/o tratar las pieles flacidas, y particularmente como agente reafirmante de la piel.



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

60

65

ES 2523853713

[0031] En la presente invencion, la expresion "extracto de Wolfberry" designa indiferentemente a uno o mas
compuestos. Se trata de forma mas particular de una mezcla de compuestos que existen de forma natural en uno de los
materiales vegetales (frutos, hojas...) que forman el Wolfberry, y mas particularmente de su fruto, y que se ha aislado
habitualmente por extraccion.

[0032] Segun una forma de realizacion, el extracto de Wolfberry se puede utilizar para atenuar el aspecto de la celulitis y
de la piel de naranja.

[0033] Segun otra forma de realizaciéon considerada segun la invencion, el extracto de Wolfberry se puede utilizar para
tratar las estrias o prevenir su aparicion.

[0034] Segun una forma de realizacion, el extracto de Wolfberry, se puede utilizar para tratar los trastornos de la piel
relacionados con la menopausia.

[0035] Las estrias se presentan como cicatrices en forma de rayas ligeramente hundidas de coloraciéon rosada o
nacarada. Se encuentran principalmente en lugares donde la piel esta estirada: vientre, caderas, muslos, gluteos,
senos.

[0036] Segun una forma de realizacién, el extracto de Wolfberry se puede utilizar para aumentar la expresion del
colageno IV.

[0037] Segun otra forma de realizacion, el extracto de Wolfberry se puede utilizar para inhibir la expresion de la
gelatinasa.

[0038] Segun otra forma mas de realizacién, el extracto de Wolfberry se puede utilizar para inhibir la expresion de la
metaloproteinasa de tipo 2 de la matriz extracelular.

[0039] La invencion se refiere también a un procedimiento cosmético de tratamiento y/o de prevencién de las pieles
flacidas que incluye la administracion por via oral a un sujeto de una cantidad eficaz de un extracto de Wolfberry
obtenido por extracciéon del fruto de Wolfberry de al menos una planta de la especie Lycium barbarum en un medio
liquido que contiene leche o proteinas de leche.

[0040] Segun una forma de realizacion, dicho sujeto puede ser una mujer embarazada.

[0041] Segun otra forma de realizacién, dicho sujeto puede ser un sujeto que esta siguiendo un régimen de
adelgazamiento.

[0042] La via oral, que es la via de administracion preferida segun la invencién, es ventajosa por diferentes motivos.
Por una parte, su administracion es inmediata y no plantea ningun dafio para el sujeto en cuestion.
Ademas, tiene un espectro de eficacia global, es decir, a la vez sobre el conjunto de la piel y en sus capas profundas.

[0043] Por "cantidad eficaz" se entiende en el contexto de la presente invencion una cantidad suficiente para obtener el
efecto esperado.

[0044] En el contexto de la presente invencion, el término "prevenir" se refiere a reducir el riesgo de manifestacién del
fenémeno en cuestion.

[0045] En el contexto de la presente invencion, el término "tratar" se refiere a sustituir una disfuncion fisioldgica y mas
habitualmente a disminuir, incluso suprimir, un desorden indeseable y cuya manifestacién es particularmente
consecuencia de esta disfuncion.

Extracto de Wolfberry

[0046] En el contexto de la invencion, el término "Wolfberry" designa las especies del género Lycium seleccionadas
entre Lycium barbarumy Lycium chinense, y preferiblemente la especie Lycium barbarum.

[0047] El extracto de Wolfberry considerado segun la invencién contiene al menos zeaxantina o uno de sus derivados
y/o polisacarido de Lycium barbarum (LBP).

[0048] EIl polisacarido de Lycium barbarum (LBP) es un grupo de polisacaridos hidrosolubles del tipo proteinas de
arabinogalactano (AGP).

[0049] En calidad de derivado de la zeaxanina, podemos citar particularmente los ésteres y los diésteres de zeaxantina,
y particularmente el dipalmitato de zeaxantina.
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[0050] Asi, el fruto de Wolfberry incluye naturalmente un contenido de zeaxantina (que incluye el dipalmitato de
zeaxantina y otros derivados de zeaxantina) que va de 20 a 300 mg, y preferiblemente de 50 a 250 mg en peso, en
particular de 100 a 200 mg en peso para 100 g de fruto.

[0051] El fruto de Wolfberry contiene ademas vitamina C o uno de sus analogos.

[0052] Como analogo de la vitamina C se puede citar particularmente el glucésido de ascorbilo y, por ejemplo, el acido
2-O-(B-D-glucopiranosil) ascorbico.

[0053] Segun una forma de realizacién, el extracto de Wolfberry utilizado segun la invenciéon contiene al menos
dipalmitato de zeaxantina y polisacarido de Lycium barbarum.

[0054] Segun una forma de realizacién, el extracto de Wolfberry utilizado segun la invencidon contiene al menos
dipalmitato de zeaxantina, polisacarido de Lycium barbarum (LBP) y acido 2-O-(B-D-glucopiranosil) ascérbico.

[0055] En particular, este extracto puede ventajosamente contener hasta 0,30% en peso, por ejemplo de 0,01 a 0,30%
en peso, en particular de 0,03 a 0,12% en peso, incluso de 0,06 a 0,10% en peso de zeaxantina o derivados incluyendo
dipalmitato de zeaxantina y otros derivados de zeaxantina con respecto a su peso total.

[0056] El extracto de Wolfberry puede ser un extracto preparado a partir de cualquier material vegetal proveniente de
Wolfberry, dicho material ha sido obtenido por cultivo in vitro o in vivo.

[0057] Preferiblemente se utiliza un extracto obtenido a partir del fruto de Wolfberry.
[0058] De una forma mas particular, segun la invencion, se utiliza el fruto de la especie Lycium barbarum.

[0059] Cualquier método de extraccidon conocido por el experto en la materia se puede utilizar segun la invencion. Se
puede utilizar de este modo particularmente como solvente de extraccion un medio lacteo tal como el descrito a
continuacion.

[0060] Seguin una forma de realizacion preferida de la invencion, se utiliza un extracto que se puede preparar segin uno
de los procedimientos descritos en el documento WO 2005/092121.

[0061] Se puede asi utilizar un extracto de Wolfberry obtenido por extracciéon del fruto de Wolfberry de al menos una
planta de la especie Lycium barbarum en un medio liquido lacteo, es decir que contenga leche o proteinas de leche.

[0062] Segun esta forma de realizacion, el extracto de Wolfberry se puede obtener particularmente mediante un
procedimiento de preparacion que comprende las etapas que consisten en mezclar y amasar el fruto entero de
Wolfberry en un medio liquido que contenga leche o proteinas de leche, separar las fibras insolubles para obtener una
suspension acuosa y desecar la suspension aislada de este modo para obtener un polvo.

[0063] En su caso, se puede llevar a cabo una etapa de pasteurizacion sobre la suspension acuosa obtenida después
de separar las fibras insolubles y antes de la etapa que consiste en desecar la suspension para obtener un polvo.

[0064] Las etapas de mezcla, trituracion y separacion de las fibras insolubles se pueden realizar a temperatura ambiente
y a presion atmosférica.

[0065] Tal extracto se puede también calificado como Lacto-Wolfberry.

[0066] Segun una forma de realizacion, el extracto de Wolfberry puede presentarse en forma de polvo dispersable en
agua. Esta formulacion permite de hecho aumentar la biodisponibilidad de la zeaxantina del extracto de Wolfberry.

[0067] El extracto de Wolfberry, y particularmente del Lacto-Wolfberry, esta presente en una cantidad eficaz para
conferir a las composiciones en las que se formula las propiedades necesarias segun la invencion.

[0068] Asi, las composiciones cosméticas de la invencion pueden comprender una cantidad de materia seca de extracto
de Wolfberry que va de 0,5 a 20 % en peso con respecto al peso total de la composicion que lo incluye.

[0069] Por razones manifestas, esta cantidad de extracto de Wolfberry puede variar en gran medida y puede depender
particularmente de la actividad deseada.

[0070] Por ejemplo, el extracto de Wolfberry y particularmente el Lacto-Wolfberry se puede utilizar en una cantidad de
materia seca que va de 0,5% a 20% en peso, y en particular a razén de por lo menos 5% en peso, preferiblemente de al
menos 10% en peso, con respecto al peso total de la composicion oral segun la invencién que lo incluye.
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[0071] Segun una variante de realizacion de la invencion, el extracto de Wolfberry, se puede combinar ventajosamente
con al menos una cantidad eficaz de al menos un microorganismo, particularmente probiético, de una de sus fracciones
o de uno de sus metabolitos.

[0072] La combinacion de un extracto de Wolfberry segun la invencion con tal microorganismo permite de hecho reforzar
el efecto obtenido sobre las pieles flacidas.

Microorganismos y particularmente microorganismos probiéticos

[0073] Los microorganismos adecuados para la invencién son microorganismos que se pueden administrar sin riesgos
para el animal o el humano.

[0074] En particular, se utiliza en la presente invencién al menos un microorganismo llamado de tipo probidtico.

[0075] Para los fines de la presente invencion, se entiende por "microorganismo probiético” un microorganismo viviente
que, cuando éste se consume en cantidad adecuada, tiene un efecto positivo sobre la salud de su huésped "joint
FAO/WHO Expert Consultation on Evaluation of Health and Nutritional Properties of Probiotic in Food Including Powder
Milk with Live Lactic Acid Bacteria, 6 octobre 2001", y cuando puede en particular mejorar el equilibrio microbiano
intestinal.

[0076] Estos microorganismos adecuados para la invencién se pueden elegir particularmente entre los ascomicetos
tales como Saccharomyces, Yarrowia, Kluyveromyces, Torulaspora, Schizosaccharomyces pombe, Debaromyces,
Candida, Pichia, Aspergillus y Penicillium, las bacterias del género Bifidobacterium, Bacteroides, Fusobacterium,
Melissococcus, Propionibacterium, Enterococcus, Lactococcus, Staphylococcus, Peptostrepococcus, Bacillus,
Pediococcus, Micrococcus, Leuconostoc, Weissella, Aerococcus, Oenococcus y Lactobacillus y sus mezclas.

[0077] Como ascomicetos adecuados particularmente para la presente invenciéon podemos citar en particular Yarrowia
lipolitica y Kluyveromyces lactis, al igual que Saccharomyces cerevisiae, Torulaspora, Schizosaccharamyces pombe,
Candida y Pichia.

[0078] Ejemplos especificos de microorganismos probioticos son Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus alimentarius,
Lactobacillus curvatus, Lactobacillus delbruckii subespecie Lactis, Lactobacillus gasseri, Lactobacillus johnsonii,
Lactobacillus reuteri, Lactobacillus paracasei, Lactobacillus rhamnosus (Lactobacillus GG), Lactobacillus sake,
Lactococcus lactis, Streptococcus thermophilus, Staphylococccus carnosus 'y Staphylococcus xylosus y sus mezclas.

[0079] De una forma mas particular, se trata de microorganismos probiéticos originarios del grupo de las bacterias
lacticas, como particularmente el Lactobacillus. A titulo ilustrativo de estas bacterias lacticas, se puede de una forma
mas particular citar Lactobacillus johnsonii, Lactobacillus paracasei, Lactobacillus reuteri, Lactobacillus rhamnosus y sus
mezclas.

[0080] Las especies adecuadas sobre todo son Lactobacillus johnsonii, particularmente la cepa depositada segun el
tratado de Budapest en el Instituto Pasteur (28 rue du Docteur Roux, F-75024 Paris cedex 15) bajo la designacion
siguiente CNCM [-1225, y mas particularmente el Lactobacillus paracasei del que mas preferiblemente la cepa
depositada el 12 de enero de 1999 bajo la denominacién CNCM 1-2116, y sus mezclas.

[0081] Segun una forma de realizacion, el extracto de Wolfberry se puede asociar a un microorganismo de la especie
Lactobacillus paracasei, una de sus fracciones o uno de sus metabolitos, y preferiblemente la cepa Lactobacillus
paracasei depositada el 12/01/99 bajo la denominacion CNCM 1-2116.

[0082] El microorganismo se puede utilizar en una proporcién de 0,00001 a 20% en peso, en particular de 0,001 a 20%
en peso y particularmente de 0,01 a 10% en peso con respecto al peso total de una composicién que la contiene.

[0083] En general, las composiciones de aplicacion tépica fuera de la invencién comprenden habitualmente de 0,0001 a
30%, en particular de 0,001 a 15% y particularmente de 0,1 a 10% de uno o mas microorganismos particularmente
probioticos.

[0084] Este microorganismo o estos microorganismos pueden estar incluidos en las composiciones segun la invencion
bajo una forma viviente, semi activa o inactivada, muerta.

[0085] También pueden estar incluidos en forma de fracciones de componentes celulares o en forma de metabolitos. El
microorganismo 0 microorganismos, metabolitos o fracciones se pueden introducir también en forma de polvo, liquido,
sobrenadante de cultivo o una de sus fracciones, diluidos o no, o incluso concentrados o no.

[0086] En caso de que los microorganismos se formulen en una composicién bajo una forma viviente, la cantidad de
microorganismos vivos puede variar de 10°a 10" ufc/g, en particular de 10°a 10’ ufc/g y particularmente de 10" a 10"
ufc/g de microorganismos por gramo de composicion.
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[0087] El extracto de Wolfberry se puede formular en una composiciéon que puede presentarse en todas las formas
galénicas normalmente disponibles para la forma de administracion oral.

[0088] El soporte puede ser de diferente naturaleza segun el tipo de composicion en cuestion.

[0089] En lo que se refiere de forma mas particular a las composiciones para una administracion por via tépica externa,
es decir sobre la piel, puede tratarse de soluciones acuosas, hidroalcohdlicas o aceitosas, de dispersiones como
soluciones o dispersiones tipo locion o suero, de emulsiones de consistencia liquida o semiliquida tipo leche, de
suspensiones o emulsiones tipo crema, de gel acuoso o anhidro, de microemulsiones, de microcapsulas, de
microparticulas o de dispersiones vesiculares de tipo i6nico y/o no iénico.

[0090] Estas composiciones se preparan segun los métodos usuales.

[0091] Estas composiciones pueden constituir principalmente cremas limpiadoras, de proteccion, de tratamiento o de
cuidado para la cara, para las manos, para los pies, para los grandes pliegues anatémicos o para el cuerpo, (por
ejemplo cremas de dia, cremas de noche, cremas desmaquillantes, cremas de base de maquillaje, cremas de
proteccion solar), productos de maquillaje tales como las bases de maquillaje fluidas, las leches desmaquillantes, las
leches corporales de proteccion o de cuidado, las leches para después del sol, las lociones, geles o espumas para el
cuidado de la piel, tales como las lociones limpiadoras o desinfectantes, las lociones de proteccién solar, las lociones de
bronceado artificial, las composiciones para el bafio, las composiciones desodorantes con un agente bactericida, los
geles o lociones para después del afeitado, las cremas depilatorias o las composiciones contra las picaduras de
insectos.

[0092] Las composiciones segun la invencion pueden constar también de preparados soélidos que constituyen los
jabones o las pastillas de limpieza.

[0093] También se pueden utilizar para el cuero cabelludo en forma de soluciones, cremas, geles, emulsiones, espumas
o incluso en forma de composiciones para aerosol que contengan también un agente propulsor bajo presion.

[0094] Cuando la composicién de la invencion es una emulsioén, la proporcion de la fase grasa puede ir de 5 a 80% en
peso, y preferiblemente de 5 a 50% en peso con respecto al peso total de la composicion. Los aceites, los
emulsionantes y los coemulsionantes utilizados en la composicién en forma de emulsién se eligen entre los
habitualmente utilizados en el dominio cosmético y/o dermatoldgico. El emulsionante y el coemulsionante pueden estar
presentes en la composicién en una proporcién que va de 0,3 a 30% en peso, y preferiblemente de 0,5 a 20% en peso
con respecto al peso total de la composicion.

[0095] Cuando la composicion de la invencion es una solucidn o un gel oleoso, la fase grasa puede representar mas de
un 90% del peso total de la composicion.

[0096] De manera conocida, las formas galénicas para una administracion tépica pueden contener igualmente
adyuvantes habituales en el dominio cosmético, farmacéutico y/o dermatoldgico, tales como gelificantes hidrdfilos o
lipdfilos, activos hidrofilos o lipdfilos, conservantes, antioxidantes, solventes, perfumes, cargas, filtros, bactericidas,
absorbentes de olor y materias colorantes. Las cantidades de estos diferentes adyuvantes son las utilizadas
habitualmente en el dominio considerado, y por ejemplo de 0,01 a 20% del peso total de la composicion. Estos
adyuvantes, segun su naturaleza, se pueden introducir en la fase grasa y/o en la fase acuosa.

[0097] Como materias grasas utilizables en la invencion se pueden citar aceites minerales tales como por ejemplo el
poliisobuteno hidrogenado y el aceite de vaselina, aceites vegetales tales como por ejemplo una fraccion liquida de la
manteca de karité, aceite de girasol y de semillas de albaricoque, aceites animales tales como por ejemplo
perhidroescualeno, aceites de sintesis particularmente aceite de Purcellin, miristato de isopropilo y palmitato de
etilhexilo, acidos grasos insaturados y aceites fluorados tales como por ejemplo perfluoropoliéteres. Se pueden utilizar
también alcoholes grasos, acidos grasos tales como por ejemplo el acido estearico y como por ejemplo las ceras sobre
todo de parafina, carnauba y la cera de abejas. Se pueden utilizar también compuestos siliconados tales como los
aceites siliconados y por ejemplo la ciclometicona y la dimeticona, las ceras, las resinas y las gomas de silicona.

[0098] Como emulsionantes utilizables en la invencion se pueden citar, por ejemplo, el estearato de glicerol, el
polisorbato 60, la mezcla alcohol cetilestearil/alcohol cetil-estearilico oxietilenado con 33 moles de 6xido de etileno
vendido bajo el nombre Sinnowax AO® por la empresa HENKEL, la mezcla de PEG-6/PEG-32/Glicol Estearato vendido
bajo el nombre Tefose® 63 por la empresa GATTEFOSSE, el PPG-3 miristil éter, los emulsionantes siliconados tales
como la cetildimeticona copoliol y el mono- o triestearato de sorbitano, el estearato de PEG-40, el monoestearato de
sorbitano oxietilenado (200E).

[0099] Como solventes utilizables en la invencion se pueden citar los alcoholes inferiores, particularmente el etanol y el
isopropanol, el propilenglicol.
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[0100] La composicién de la invencion puede contener también, de manera ventajosa, una agua termal y/o mineral,
particularmente elegida entre el agua de Vittel, las aguas de la cuenca de Vichy y el agua de la Roche Posay.

[0101] Como gelificantes hidréfilos se pueden citar los polimeros carboxilicos como el carbémero, los copolimeros
acrilicos tales como los copolimeros de acrilatos/alquilacrilatos, las poliacrilamidas y particularmente la mezcla de
poliacrilamida, C13-14-Isoparafina y Laureth-7 vendido bajo el nombre de Sepigel 305° por la empresa SEPPIC, los
polisacaridos tales como los derivados celuldsicos tales como las hidroxialquilcelulosas y en particular la
hidroxipropilcelulosa e hidroxietilcelulosa, las gomas naturales tales como las guar, algarrobo y xantano y las arcillas.

[0102] Como gelificantes lipofilos se pueden citar las arcillas modificadas tales como las bentonas, las sales metélicas
de acidos grasos tales como los estearatos de aluminio y el silice hidréfobo o incluso la etilcelulosa y el polietileno.

[0103] En el caso de un uso conforme a la invencion por via oral, se favorece el uso de un soporte que se pueda ingerir.

[0104] Convienen particularmente como soportes alimenticios o farmacéuticos, la leche, el yogur, el queso, las leches
fermentadas, los productos fermentados a base de leche, los helados, los productos a base de cereales fermentados,
los polvos a base de leche, la féormulas para nifios y bebés, los productos alimenticios de tipo confiteria, chocolate,
cereales, los alimentos para animales en particular domésticos, los comprimidos, capsulas o tabletas, los suplementos
orales en forma seca y los suplementos orales en forma liquida.

[0105] Para la ingesta, son posibles numerosas formas de realizacion de composiciones orales y particularmente de
complementos alimenticias. Su formulacion se realiza por los procedimientos usuales para producir grageas, capsulas
blandas, geles, emulsiones, comprimidos, capsulas. En particular, el activo o activos segun la invenciéon se pueden
incorporar en cualquier otra forma de complementos alimenticios o de alimentos enriquecidos, por ejemplo barras
alimenticias o polvos compactados o no. Los polvos se pueden diluir en agua, en refrescos, productos lacteos o
derivados de la soja, 0 se pueden incorporar en barras alimenticias.

[0106] Segun una forma de realizaciéon particular, los microorganismos anexos en cuestién segun la invencion se
pueden formular dentro de composiciones bajo una forma encapsulada, para mejorar significativamente su tiempo de
supervivencia. En tal caso, la presencia de una capsula puede retardar o evitar en particular el deterioro del
microorganismo en el tracto gastrointestinal.

[0107] Por supuesto, las composiciones tépicas (fuera de la invencion) u orales segun la invencion pueden contener
también otros activos mas.

[0108] Como activos utilizables se pueden citar las vitaminas A, B3, B5, B6, B8, C, D, E, o PP, los curcuminoides, los
carotenoides, los compuestos polifenoles y minerales, los azucares, los aminoacidos, las catequinas, los OPC, los
aminoacidos azufrados y los acidos grasos poliinsaturados 3 y 6.

[0109] En particular, se puede utilizar un complejo antioxidante que incluya las vitaminas C y E y al menos un
carotenoide, particularmente un carotenoide elegido entre el B-caroteno, el licopeno, la astaxantina, la zeaxantina y la
luteina, los flavonoides tales como las catequinas, las proantocianidinas, las antocianinas, las ubiquinonas, los extractos
de café que contienen polifenoles y/o diterpenos, los extractos de achicoria, los extractos de ginkgo biloba, los extractos
de uvas ricas en proantocianidinas, los extractos de aji, los extractos de soja, otras fuentes de flavonoides que posean
propiedades antioxidantes, los acidos grasos, los prebiéticos, la taurina, el resveratrol, los aminoacidos del selenio, los
precursores de glutation.

[0110] También puede tratarse de al menos un prebidtico o una mezcla de prebidticos. De forma mas particular, estos
prebidticos se pueden elegir entre los oligosacaridos, productos derivados de la glucosa, galactosa, xilosa, maltosa,
sacarosa, lactosa, almidén, xilano, hemicelulosa, inulina, gomas de tipo acacia por ejemplo o una de sus mezclas. De
forma mas particular, el oligosacarido incluye al menos un fructo-oligosacarido. De forma mas particular, este prebidtico
puede comprender una mezcla de fructo-oligosacarido y de inulina.

[0111] En las formas galénicas topicas se pueden utilizar de forma mas particular como activos hidrofilos las proteinas o
los hidrolizados de proteina, los aminoacidos, los polioles particularmente en C2 a C10 como la glicerina, el sorbitol, el
butileno glicol y el polietilenglicol, la urea, la alantoina, los azucares y los derivados del azucar, las vitaminas
hidrosolubles, el almiddn, los extractos bacterianos o vegetales tales como los de aloe vera.

[0112] En cuanto a los activos lipdfilos, se puede utilizar el retinol (vitamina A) y sus derivados, el tocoferol (vitamina E) y
sus derivados, las ceramidas, los aceites esenciales y los insaponificables (tocotrienol, sesamina, gamma orizanol,
fitosteroles, escualenos, ceras, terpenos).

[0113] Como activos que se puedan asociar de forma mas particular a una cantidad eficaz de un extracto de Wolfberry,
en una férmula galénica oral, se pueden considerar igualmente todos los ingredientes cominmente utilizados y/o
autorizados.
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[0114] A titulo ilustrativo, se pueden citar las vitaminas, los minerales, los lipidos esenciales, los oligoelementos, los
polifenoles, los flavonoides, los fitoestrogenos, los antioxidantes tales como el acido lipoico y la coenzima Q10, los
carotenoides, los prebiodticos, las proteinas y los aminoacidos, los mono y polisacaridos, los aminoazucares, los
fitosteroles y los alcoholes triterpénicos de origen vegetal.

[0115] Se ftrata, en particular, de las vitaminas A, C, D, E, PP y del grupo B. Entre los carotenoides, se elige
preferiblemente el beta-caroteno, el licopeno, la luteina, la zeazantina y la astaxantina. Los minerales y oligoelementos
particularmente utilizado son el zinc, el calcio, el magnesio, el cobre, el hierro, el yodo, el manganeso, el selenio y el
cromo (lll). Entre los polifenoles, se mantienen también en particular los polifenoles de uva, de té, de aceituna, de
cacao, de café, de manzana, de mirtilo, de sauco, de fresa, de arandano y de cebolla. Preferiblemente, entre los
fitoestrogenos, se mantienen las isoflavonas en forma libre o glicosilada, tales como la genisteina, la daidzeina, la
gliciteina o incluso los lignanos, en particular los del lino y de la Schisandra chinensis. Los aminoacidos o los péptidos y
las proteinas que los contienen, tales como la taurina, la treonina, la cisteina, el triptéfano y la metionina. Los lipidos
pertenecen preferiblemente al grupo de los aceites que contienen los acidos grasos mono y poliinsaturados tales como
los acidos oleicos, linoleicos, alfa-linoleicos, gamma-linoleicos, estearidénicos, los acidos grasos omega-3 de pescado
de cadena larga tales como el EPA y el DHA, los acidos grasos conjugados originarios de vegetales o de animales tales
como los CLA (Conjugated Linoleic Acid).

[0116] Asi, en particular cuando un extracto de Wolberry, considerado segun la invenciéon, se destina a una
administracion por via oral, se puede asociar ademas con al menos un activo nutricional elegido entre el licopeno, la
vitamina C, la vitamina E y los compuestos polifenoles.

[0117] El extracto de Wolberry se puede asociar también a otros activos nutricionales elegidos entre:

- los activos nutricionales antienvejecimiento, tales como los antioxidantes alimenticios, los nutrientes de
propiedades antiradicales y los cofactores de las enzimas endégenas antioxidantes, las vitaminas A, C, E, los
carotenoides, las xantofilas, las isoflavonas, ciertos minerales tales como el zinc, el cobre, el magnesio, el selenio,
el acido lipoico, la coenzima Q10, el superoxido dismutasa (SOD) o incluso la taurina. Entre los activos
antienvejecimiento se pueden citar particularmente las fracciones insaponificables extraidas de lipidos de origen
vegetal, aloe vera, colageno marino nativo o hidrolizado, aceites vegetales o marinos ricos en acidos grasos
omega-3, en omega-6 (incluyendo el acido gamma-linolénico),

- los activos nutricionales de fotoproteccion tales como: los antioxidantes y los antiradicales: las vitaminas A, C, E,
carotenoides, xantofilas, ciertos minerales tales como el zinc, el cobre, el magnesio, el selenio, la coenzima Q10, el
superoéxido dismutasa (SOD), los probidticos,

- los ingredientes nutricionales que presentan propiedades de hidratacion o incluso inmunomoduladores tales
como el extracto de Polypodium leucotomos, los aceites vegetales o marinos ricos en acidos grasos omega-3, en
omega-6, incluyendo el acido gamma-linolénico,

- los activos nutricionales activos sobre los signos clinicos de la menopausia (por ejemplo sofocos, ...), tales como
las isoflavonas, los lignanos, la DHEA, los extractos de yam, de salvia, de lupulo, el calcio, el magnesio, los
hidrolizados de proteinas, los aceites vegetales o marinos ricos en acidos grasos omega-3,

- los ingredientes nutricionales utilizados en el dominio del adelgazamiento, tales como los extractos de té verde,
mate, castafa de indias, cola, cafeina, teobromina, sinefrina, bromelina, efedra, Citrus aurantium, calcio, hoodia,
garcinia, quitosano, fibras vegetales (cactus, manzanas, pifia, ...), hinojo, casis, reina de los prados, rabano negro.

[0118] Un procedimiento de tratamiento cosmético se puede utilizar particularmente administrando composiciones
cosméticas y/o dermatoldgicas tales como las definidas anteriormente, segun la técnica de uso habitual de estas
composiciones. Por ejemplo: aplicaciones de cremas, de geles, de sueros, de lociones, de leches de accion
desmaquillante o de composiciones para después del sol sobre la piel por lo que se refiere a la aplicacion topica.

[0119] Un procedimiento (fuera de la invencion) se puede utilizar de este modo por administracion topica, diariamente
por ejemplo, del extracto de Wolfberry.

[0120] Un procedimiento de tratamiento cosmético de prevencion y/o de tratamiento de las pieles flacidas fuera de la
invencion, y en particular los procedimientos de tratamiento cosmético destinados a atenuar el aspecto de la celulitis y
de la piel de naranja, se pueden utilizar particularmente aplicando las composiciones cosméticas y/o dermatoldgicas o
asociaciones tales como las definidas anteriormente, segun la técnica de uso habitual de estas composiciones.

[0121] En el marco de una administracion por via tépica (fuera de la invencién), puede ser ventajoso efectuar ademas al
menos un masaje de las zonas de piel estirada, en particular las zonas de localizacion de las estrias tal como se han
descrito previamente.



10

15

20

25

30

35

40

45

50

ES 2523853713

[0122] Segun una forma de realizacién, el procedimiento de tratamiento cosmético segun la invencion puede estar
precedido de un régimen de adelgazamiento.

[0123] Un procedimiento cosmético fuera de la invencidn se puede utilizar por administracion tépica, diariamente por
ejemplo, de composiciones cosméticas y/o dermatolégicas, que se puede formular por ejemplo en forma de geles,
lociones, emulsiones.

[0124] EI procedimiento segun la invencion puede comprender una administracién unica.

[0125] Segun otra forma de realizacién, la administracidon se repite por ejemplo de 2 a 3 veces al dia durante un dia o
mas y habitualmente durante un tiempo prolongado de al menos 4 semanas, incluso de 4 a 15 semanas, con en su caso
uno o mas periodos de interrupcion.

[0126] En la descripcion y en los ejemplos siguientes, excepto que se indique lo contrario, los porcentajes son los
porcentajes en peso y los rangos de valores escritos de la forma "entre... y..." incluyen los limites inferior y superior
mencionados.

[0127] Los ingredientes se mezclan, antes de su formacion, en el orden y en las condiciones facilmente determinadas
por el experto en la técnica.

[0128] Los ejemplos que se muestran a continuacién son a titulo ilustrativo y no limitativo del dominio de la invencién.

[0129] El extracto de Wolfberry utilizado en los ejemplos que aparece a continuacion se prepara a partir de los frutos de
Wolfberry de la provincia de Ningxia, China. Los frutos enteros utilizados preferiblemente para la invencion contienen al
menos 110 mg y preferiblemente 150 mg de zeaxantina con respecto a los 100 g de fruto. Este extracto se puede
preparar segun uno de los procedimientos descritos en el ejemplo 1 o 7 del documento W02005/092121. EIl Lacto-
Wolfberry obtenido de este modo contiene aproximadamente 53% de fruto de Wolfberry, 30% de leche desnatada y
17% de Maltodextrina o aproximadamente 64% de fruto de Wolfberry y 36% de leche desnatada.

[0130] El extracto obtenido de este modo se utiliza en las formulaciones precisadas a continuacion.

Figuras

[0131]
Figura 1: la actividad de la actividad de la metaloproteinasa de tipo 2 de la matriz extracelular o matriz
metaloproteinasa de tipo 2 (MMP2) o también llamada gelatinasa se determina en las muestras de piel de sujetos
mayores de 65 afios, cuya alimentacion se suplementa (barra gris) o no (barra negra) con una proporcion de 0,5%
de Lacto-Wolfberry al dia durante 44 dias.
Figura 2: la expresion de la MMP-2 (gelatinasa) se mide en muestras de piel tomadas de sujetos mayores de 65
afos, cuya alimentacion se suplementa (barra gris) o no (barra negra) con 0,5 % de Lacto-Wolfberry por dia
durante 44 dias.
Figura 3: los indices de expresion del colageno IV se determinan por inmunohistoquimica sobre cortes de piel
tomados de sujetos de mas de 65 afios, cuya alimentacién es suplementada (tratado) o no (control) con 0,5% de

Lacto-Wolfberry por dia durante 44 dias.

Ejemplo 1: Gel unidosis

[0132]

% peso
Lactowolfberry (correspondiente a 0,008% de zeaxantina) (10
Licopeno 10
Lactobacillus johnsonii 10" cfu
Jarabe de azucar 50
Maltodextrina 17
Goma de xantano 0,8
Benzoato sédico 0,2
IAgua cs 100

10
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[0133] Se puede tomar una dosis de 200 a 400 ml por dia.

Ejemplo 2: capsula

[0134]
mg/capsula
Vitamina C 60
Lactowolfberry (correspondiente a 10,66 yg de zeaxantina) |13,7
Glicerina 150
Estearato de magnesio 0,02
IAroma natural cs

[0135] Se puede tomar de una a tres de estas capsulas por dia.

Ejemplo 3

[0136] Se afade a la formulacion del ejemplo 2 un complejo vitaminico que consta de 60 mg de vitamina C, 100 ug de

vitamina E y 6 mg de (3-caroteno.

Ejemplo 4

[0137] Se afiade a la formulacién del ejemplo 2 un complejo vitaminico que consta de 100 mg de vitamina C, 100 ug de

vitamina E y 6 mg de licopeno por capsula.
Ejemplo de referencia 5: Locion para el cuerpo en forma de aerosol
[0138]

(% en peso)
Lactowolfberry (correspondiente a 0,004% de zeaxantina) 5,00

Antioxidante 0,05
Isopropanol 40,00
Conservante 0,35
Agua cs 100,00

Ejemplo de referencia 6: Crema reafirmante para el cuidado del cuerpo

[0139]

Lactowolfberry (correspondiente a 0,004 % de zeaxantina)
Antioxidante

Isopropanol

Estearato de glicerol

Alcohol cetilestearil/alcohol cetilstearilico oxietilenado con 33 moles OE (Sinnowax AO vendido

por Henkel)
Alcohol cetilico

Dimeticona (DC 200 Fluid vendido por Dow Corning)

Aceite de vaselina

Miristato de isopropilo (Estol IPM 1514 vendido por Unichema)
Glicerina

Conservante

Agua

11

(% en peso)
5,00

0,1

40,00

1,00

3,00

1,00

1,00

6,00

3,00
20,00
0,30

cs 100,00
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Ejemplo de referencia 7: Gel para el cuidado del cuerpo
[0140]

(% en peso)
Lactowolfberry (correspondiente a 0,004 % de zeaxantina) 5,00

Antioxidante 0,1
Vitamina C 2,50
Isopropanol 40,00
Conservante 0,30
Agua cs 100,00

Ejemplo 8: Efecto del Lacto-Wolfberry sobre la gelatinasa (MMP-2)

[0141] El estudio se realiz6 en sujetos mayores de 65 afios sometido a un régimen alimenticio que incluia o no el Lacto-
Wolfberry, obtenido como se indica anteriormente (0,5% de su alimentacién total diaria) durante 44 dias.

[0142] Las muestras de piel se tomaron y analizaron con el fin de objetivar el marcador cutaneo MMP-2.

Ejemplo 8A: actividad de gelatinasa

Preparacion de las muestras

[0143] Después de eliminar la fraccion hipodérmica con escalpelo de la extraccion cutanea, 33 mg por ml de fragmentos
de piel se suspenden en una solucién de CaCl; a 10 mM que contenia 0,25% de Tween 20 y 2 mM de PMSF (mezcla

de inhibidores enzimaticos).

[0144] Las muestras se trituran durante dos minutos a 0 °C con ayuda de un Ultraturrax IKA. Luego, el extracto se
centrifuga dos veces diez minutos a 10.000 x g.

[0145] Las medidas de la actividad de gelatinasa se efectian sobre el sobrenadante, por duplicado, utilizando el kit
InnoZime Gelatinase Acrisolar Kit, Fluorogenic (Calbiochem).

[0146] Los indices de proteinas totales contenidas en el sobrenadante se evaltan por el método de LOWRY.

[0147] Las muestras se diluyen a la 1/2 en el tampdn de activacion del kit, preparado por dilucién de la solucion
concentrada de APMA (acetato p-aminofenilmercurico) al 1/1000 en el tampdn de prueba del kit (45ul de tampén de
activacion + 45 yl de muestra).

[0148] Una gama patrén se prepara a partir de la solucién de trabajo del estandar pro-MMP2 a 1ug/ml obtenido por
dilucion de una solucion madre a 20 pg/ml en el agua y diluciones sucesivas. La gama se comprende, al final, entre 0 y
600 ng/ml (en ng/ml: 0, 50, 100, 200, 300, 400, 500 y 600).

[0149] Una solucion de trabajo del substrato de la MMP-2 se prepara por dilucion al 1/5 de la solucién del kit.

[0150] El volumen reactivo final de 100 pl, que incluye 90 ul de estandar o de muestra o 90 yl de tampon de activacion
para los blancos, y 10 pl de solucién de trabajo de substrato se distribuye en los pocillos de una microplaca.

[0151] La microplaca se deja incubar durante 6h a 37 °C.
[0152] La fluorescencia se mide a 405 nm después de excitaciéon a 320 nm.
Resultados:

[0153] Los resultados (Fig. 1) muestran que un régimen alimenticio suplementado con 0,5% de Lacto-Wolfberry al dia
lleva a una disminucidn significativa de la actividad de la gelatinasa (MMP-2) en la piel (significativo p < 0,05).

[0154] La tabla que aparece mas adelante resume las medias + ecartipos (ET) de las actividades MMP-2. Los
resultados se expresan en nM.

12



10

15

20

25

30

35

40

45

50

ES 2523853713

Medias ET
Control 93,6 18,5
Tratado 34,6 19,8

Ejemplo 8 B: dosificacion de la MMP-2
Protocolo de funcionamiento

[0155] La dosificacidon de la MMP-2 (gelatinasa) se realizé segun las instrucciones del proveedor del kit Fluorokine MAP
Human MMP-2 Kit (R&D Systems).

[0156] Se realizaron dos controles negativos para cada inmunotincion: un control no marcado para verificar la
autofluorescencia de los cortes y un control de anticuerpos secundario solo para excluir cualquier fijacién no especifica
de estos anticuerpos.

Resultados

[0157] Se observa una expresion mas débil de la MMP-2 en el grupo suplementado (tratado) comparativamente con el
grupo control (control) (Fig. 2).

[0158] La tabla mas abajo resume las medias * ecartipos (ET) de la dosificacién de la MMP-2. Los resultados se
expresan en pg/ml.

Medias ET
Grupo control 488,5 129,6
Grupo suplementado 318,2 25,6

Ejemplo 9: Efecto del Lacto-Wolfberry sobre el colageno IV

[0159] El estudio se realizd en sujetos mayores de 65 afios sometidos a un régimen alimenticio que incluye o no del
Lacto-Wolfberry obtenido como se indica anteriormente (0,5% de su alimentacién total diaria) durante 44 dias.

[0160] Las muestras de piel se tomaron y analizaron para objetivar el marcador cutaneo de colageno IV.
Protocolo de funcionamiento

[0161] La inmunotincién del colageno IV se efectué por inmunohistoquimica con uno anticuerpo "antihuman collagen
type 1V polyclonal' [Rockland (revendido por Tebu-Bio) ].

Resultados

[0162] La marcacion de colageno 1V se localiza en la epidermis, exclusivamente en la unién dermo-epidérmica (UDE) y
en la dermis, en las estructuras internas.

[0163] Una expresion mas importante del colageno IV se observa en el grupo suplementado (tratado) con respecto al
control (control) en la Idamina basal y en las estructuras internas de la dermis (Fig. 3).

[0164] La tabla mas abajo resume el numero de cortes efectuados en cada grupo, donde la intensidad de la marcacion
de colageno IV se ha probado fuerte en la UDE:

Grupos Numero de cortes con una marcacion media y fuerte de la UDE [Correspondencia en %
Control 1/5 20
Suplementado [4/5 80

[0165] ElI Lacto-Wolfberry permite obtener una reestructuracion de la red colagénica en el tejido dérmico y un aumento
de la expresion del colageno IV, uno de los marcadores especificos de la unién dermoepidérmica.
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REIVINDICACIONES

1. Uso cosmeético por via oral de una cantidad eficaz de un extracto de Wolfberry obtenido por extraccion del fruto de
Wolfberry de al menos una planta de la especie Lycium barbarum en un medio liquido que contiene leche o proteinas de
leche como agente para mantener y/o restaurar la tonicidad y/o la firmeza de la piel para prevenir y/o tratar las pieles
flacidas

2. Uso segun la reivindicacion 1, como agente reafirmante de la piel.

3. Uso segun cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el que dicho extracto es para atenuar el aspecto de la
celulitis y de la piel de naranja.

4. Uso segun cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el que dicho extracto es para tratar las estrias o
prevenir su aparicion.

5. Uso segun cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el que dicho extracto es para tratar los trastornos de la
piel relacionados con la menopausia.

6. Uso segun cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el que dicho extracto es para aumentar la expresion del
colageno |V y/o para inhibir la expresion de la gelatinasa y/o para inhibir la expresion de la metaloproteinasa del tipo 2
de la matriz extracelular.

7. Uso segun cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el que el extracto de Wolfberry contiene al menos
zeaxantina o uno de sus derivados y/o polisacarido de Lycium barbarum (LBP).

8. Uso segun cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el que el extracto de Wolfberry contiene de 0,01% a
0,30% en peso de zeaxantina o derivados, incluyendo dipalmitato de zeaxantina y otros derivados de zeaxantina, con
respecto a su peso total.

9. Uso segun cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el que el extracto de Wolfberry contiene al menos
dipalmitato de zeaxantina y polisacarido de Lycium barbarum.

10. Uso segun cualquiera de las reivindicaciones precedentes, caracterizado por el hecho de que el extracto de
Wolfberry se combina con al menos una cantidad eficaz de al menos un microorganismo probiético, de una de sus
fracciones o de uno de sus metabolitos.

11. Uso segun la reivindicacion 10, caracterizado por el hecho de que el microorganismo es de la especie
Lactobacillus paracasei, una de sus fracciones o uno de sus metabolitos.

12. Procedimiento cosmético de tratamiento y/o de prevencién de las pieles flacidas que incluye la administracion por

via oral a un sujeto de una cantidad eficaz de un extracto de Wolfberry obtenido por extraccion del fruto de Wolfberry de
al menos una planta de la especie Lycium barbarum en un medio liquido que contiene leche o proteinas de leche.
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