Interet clinique
d’un mgredlent
~ alimentaire &
v fsee hydralante :

ivers nutriments, vitamines et poly-
phénols présents dans de nombreu-
ses espeéces végétales, minéraux, et
tout particulierement certains composés lipidiques
naturels, jouent un role actif dans la physiologie de la
peau. Entrant dans la composition de compléments ali-
mentaires ou intégrés a des aliments fonctionnels, ils
sont destinés & ameéliorer les capacités de protection, la
trophicité¢ et les propriétés mécaniques de enveloppe
cutaneée,

Parmi les composés lipidiques, les céramides, qui appar-
tiennent & la famille des sphingolipides, jouent un role

Lipowheai™.
7 _. biologique de grande importance. Ce sont, en effet, des
: Etude randoml ee constituants essentiels de la peau. Ils représentent 35 &
' : - 40% des lipides du ciment intercornéocytaire [1] et sont
: d bl 1 = utilisés depuis longtemps dans la composition de nom-
en Ou e aveug e cellulaires et des céramides intracellulaires [2]. Les
céramides extra-cellulaires de type 1 et 6 a agissent
versus p ace 0 comme des rivets qui stabilisent les couches lipidiques

breux produits topiques. Il existe des céramides extra-
lamellaires et régulent la perte en eau par évaporation.

: Les céramides 2 sont eux directement impliqués dans
S. BOISNIC*, M.-C. BRANCHET** le maintien de ’eau au sein des bicouches du stratum
Paris corneum. Les céramides intra-cellulaires, appartenant
aux céramides non acylés, sont des régulateurs du
‘ turn-over trans-épidermique. Ils agissent sur la pro-
lifération et la différenciation cellulaires, ainsi que sur
I'apoptlose [3]. La plupart des céramides sont d’origine
endogéne (biosynthése), mais une partie variable est
apportée par I'alimentation. De nombreuses études
[4,5,6,7,8] ont confirmé que les sphingolipides alimen-
taires sont hydrolysés par Pintestin gréle en composés
bioactifs tels que des céramides ou des sphingosines.
Quant aux cérébrosides, forme particuliére de sphingo-
lipides lié¢s & un ose, ils subissent un faible clivage dans
I’estomac et sont ensuite hydrolysés en céramides dans
I'intestin gréle [4,6]
‘ Lingrédient qui fait'objet de celte étude, Lipowheat™
‘ (fourni par Hitex, Vannes-56, www.lipowheat.com)
est un extrait de lipides de blé non-OGM, qui se
distingue par sa composition unique trés riche en
céramides et glycosylcéramides (environ 4 %) et en
digalactosyldiglycérides ou DGDG (45 a 50 %), gly-
colipide constituant des membranes cellulaires.
La caractérisation de Lipowheat™ a été réalisée par
méthode HPLC par le Centre Technique Industriel des
Corps Gras.(ITERG, Pessac-33)
T Elément important, 'absence de gluten résiduel analysé
gi’iﬁ ;msly?;ifbiﬂﬁ f{%ﬁ; AR par I'Institut Supérieur d’Hygiéne Alimentaire (ISHA,

* GREDECO (Groupe d’Evaluation et de Recherche en Dermamlogte Paris), permet de classer Lipowheat™ dans les produits
et Cosmétologie). non allergénes.
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versus placebo |

Son procédé d’'oblention et ses applications en cosméti-
que, en compléments alimentaires et en aliments fonc-
lionnels ont fait 'objet de deux brevets, I'un francais et
l'autre mondial.

11 faut souligner que le Japon s’est trés rapidement inté-
resse a Lipowheat™ qui était le premier extrait appor-
tant non seulement, des céramides végétales, mais éga-
lement cet autre lipide présentant un grand intérét pour
la peau : le digalactosyldiglycéride.

C’est ainsi que dés 1997, des boissons fonctionnelles et
des compléments alimentaires ont été mis sur le mar-
ché japonais, incluant Lipowheat™ dans leur formu-
lation. Ces produils sont destinés principalement aux
femmes et ont pour objectif d’améliorer les problémes
de sécheresse cutanée.

En France, Lipowheat™ est autorisé comme ingrédient
alimentaire par la DGCCRF (Direction Générale de la
Consommation, de la Concurrence et de la Répression
des Fraudes).

Afin de vérifier 'effet hydratant de cel ingrédient ali-
mentaire, une étude clinique a été menée sur un panel
de femmes ayant une peau séche ou trés séche a travers
une ¢tude monocenirique comparative, randomisée en
double aveugle. Le traitement était administré pendant
3 mois.

METHODOLOGIE DE LETUDE

1 -PROTOCOLE CLINIQUE

45 volonlaires sains (femmes, de phototype IT1a V) d’age
supérieur a 25 ans (a I'exclusion des femmes enceintes)
ont été recrutés. Ces personnes devaient présenter une
peau séche a trés séche ; la sélection a été réalisée par
une évaluation dermatologique de I’état de la peau au
niveau des jambes. Un consentement éclairé a été signé
en cas d’accord par le sujet et le médecin.

Les patientes ont été sélectionnées selon les critéres
d’inclusion suivants :

- Sexe féminin, d’age compris entre 25 et 60 ans.

- Peau séche a trés séche (évaluation dermatologique).
- Volontaire apte a suivre les modalilés de I'essai dans
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leur intégralité et s’engageant & ne pas utiliser de pro-
duits a visée hydratante, oraux ou topiques au niveau
des membres inférieurs, durant les 3 mois de I’étude.

- Absence de modification du traitement hormonal
substitufif depuis moins de trois mois chez les femmes
en meénopause ou pré-meénopause.

- Absence de modification du régime alimentaire durant
la période d’essai.

- Absence d’exposition solaire supérieure a 15 jours
durant l'essai.

- Absence de traitement susceptible d’influer sur le pro-
cessus d’hydratation depuis moins d’un mois a la date
d’inclusion dans I’essai (corticoides, rétinoides, com-
plément alimentaire a visée hydratante, vitamines...)
ou susceptible de prendre ce traitement durant I'essai.
- Absence de traitement dermatologique au niveau des
membres inférieurs en cours ou terminé depuis moins
d’1 mois.

Liétat de la peau (sécheresse cutanée et rugosité) au
niveau des jambes a été évalué par le dermatologue a
l'aide de scores semi quantitatifs :

- Examen a P'eeil nu pour mise en évidence de la pré-
sence de squames évaluée selon 4 scores semi-quan-
titatifs de 0 (peau normale) a 3 (sécheresse importante
correspondant & de nombreux squames).

- Cotation de la rugosité : examen au toucher, évalua-
tion faite selon 4 scores semi-quantitatifs de 0 (peau
lisse) & 3 (rugosilé importante).

Les sensations subjectives de prurit ou sensations de
tiraillements ont été notées (score de 0 4 3).

Mesures de I’hydratation :

Avant les mesures, les patientes sonl placées au repos
pendant 10 min. Une calibration des sondes de mesu-
re est effecluée avant les analyses (T°C et humidité
ambiantes sont mesurées).

Létat d’hydratation a été mesuré a I'aide d’'un appareil de
mesure ainsi que le pH et la température de la peau :
La mesure de 'hydralation de la peau au niveau de la
jambe se fait par une mesure d’impédance (résultat
en % relatif par rapport & une unité arbitraire pré-cali-
brée sur des états extrémes de la peau).

Le traitement, complément alimentaire verum ou pla-
cebo, a été remis aux patientes pendant 3 mois (verum :
4 comprimés par jour correspondant a 200 mg de
Lipowheat par jour), une liste de randomisation en dou-
ble aveugle. Un cahier d’autoévaluation a été remis a
chaque patiente pour permettre d’évaluer la sécheresse
cutanée au niveau des jambes a J15, I30, J45, J60, J75
el J90 ainsi que les sensations subjeclives de prurit ou
sensations de tiraillements.

En fin de traitement a J90, La tolérance et la compliance
onl é1é notées. Tous les parametres cliniques relevés a
JO ont été évalués a J90.



Les cahiers d’autoévaluation ont été récupérés et con-
trolés par le dermatologue.

2 - ANALYSE STATISTIQUE

Pour chaque critére analysé, une moyenne & écarl-type
a été calculée.

Les comparaisons de variables quantitatives ont fait
appel au test t de Student, avec un risque alpha faible
fixé 4 5 %. Lanalyse a été effectuée selon une distribu-
tion unilatérale des variances. Une analyse statistique
inlra-groupe a été¢ ¢galement effectuée selon le test t de
Student apparié. Une analyse slatistique inter-groupe
a enfin été effectuée selon le test de Student non appa-
ri¢ (nombre différent de sujets dans chaque groupe).
Notammenlt, il a été vérifié que chaque groupe était
comparable a JO.

" RESULIATS

1 - POPULATION ETUDIEE

45 sujets ayant tous rempli les conditions d’inclusion et
de non inclusion ont été inclus dans I'étude.

Trois sujets du groupe verum et trois sujets du groupe
Placebo sont sortis de Iétude. Un groupe de 20 sujets
ayant pris Lipowheat™ est donc comparé a un groupe
de 19 sujets ayant pris le placebo.

Liage moyen des volontaires était de 41,9 + 9,1 ans pour
le groupe Lipowheal™ et 37,6 £ 8,6 ans pour le groupe
placebo (il n’a pas été mis en évidence de différence
significative entre les 2 groupes).

Lanalyse statistique inter-groupe ne met pas en éviden-
ce de différence a JO entre le groupe Lipowheat™ et le
groupe placebo pour les critéres quantité de squames,
prurit, taux d’hydratation.

2 - RESULTATS CLINIQUES

a - Evaluation dermatologique

Liévaluation par le dermatologue de la quantité de
squames permet de mettre en évidence une diminution
significative de ce critére dans le groupe Lipowheal™ ;
scorede 2,4+ 0,74 JOversus 1,15 £ 0,65 4 190 (p <0,01).
Dans le groupe placebo, la quantité de squames n’est
pas modifi¢e : score de 2.05 £ 0,73 a JO versus 2 + 0,65
a.J90. Une différence entre les 2 groupes est notée a 190,
en faveur du groupe Lipowheat™ (p <0,01).
Liévalualion par le dermatologue de la rugosilé permet
de metire en évidence une diminution significative de
ce crilére dans le groupe Lipowheat™ : score de 2,15 £
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0,7 2J0 versus 0,95 £ 0,7 4 J90 (p <0,01). Dans le groupe
placebo, le critére rugosité n’est pas modifié : score de
1,5+ 0,9 4 JO versus 1,5 = 0,8 4 J90,

Les 2 groupes ne sont pas statistiquement différents a
J90, malgré une amélioration du score dans le groupe
Lipowheat™!.

Liévaluation par le dermatologue du prurit permet de
mettre en évidence une diminution significative de ce
critére dans le groupe Lipowheat™ : score de 1,25 + 1,1
a JO versus 0,2 = 0,4 a J90 (p < 0,01). Dans le groupe
placebo, le critére prurit n’est pas modifié : score de 0,7
+ 0,7 4 JO versus 0,7 £ 0,9 4 J90.

Lanalyse statistique inter-groupe ne met pas en éviden-
ce de différence a JO selon ce critére entre le groupe
Lipowheat™ et le groupe placebo. Une différence signi-
ficative est notée lorsqu’ils sont comparés entre eux a
190, en faveur du groupe Lipowheat™ (p < 0,05).

b - Mesure des parameétres cutanés

La mesure du taux d’hydratation (%) met en évidence
une augmentation significative de ce critére dans le
groupe Lipowheat™ : taux de 26,4 * 13,2 % a JO versus
45,0 + 16,15 % & J90 (p <0,01). Dans le groupe placebo,
I’hydratation cutanée n’est pas modifiée : taux de 30,6
+ 8,1 % a JO versus 33,7 = 12,2 % a J90.

Lanalyse statistique inter-groupe ne met pas en évi-
dence de différence du taux d’hydratation a JO entre le
groupe Lipowheal™ et le groupe placebo. Une diffé-
rence significative est notée lorsque les deux groupes
sont compareés a J90, en faveur du groupe verum (p =
0.01).

5 - AUTO-EVALUATION PAR LE SUJET

a - Auto-évaluation de la sécheresse cutanée

Dans le groupe Lipowheat™, les sujets notent une amé-
lioration progressive de leur peau entre J15 et J90 (score
de 2,44 1). Cette amélioralion est statistiquement signi-
ficative dés J50 (p < 0,01).

Dans le groupe placebo, les sujels notent une améliora-
tion progressive de leur peau entre J15 et J90 (score de
2,2 & 1,43), mais moins importante que dans le groupe
Lipowheat™, Cette amélioralion est statistiquement
significative dés J30 (p <0,01).

La comparaison inter-groupe permel de mettre en évi-
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dence une différence stalistiquement significative en
faveur du groupe Lipowheat™ & J90 (score de 1 versus
1,43 dans le groupe placebo) (p <0,05).

b - Auto-évaluation de la sensation de prurit

Dans le groupe Lipowheat™, les sujets notent une dimi-
nution progressive de la sensation de prurit entre J15 et
J90 (score de 1,43 a 0,3). Cette amélioration est statisti-
quement significative deés J30 (p <0,01).

Dans le groupe placebo, les sujets notent une diminu-
tion progressive de la sensation de prurit entre J15 el
J90 (score de 1,05 4 0,31). Celte amélioration n’est statis-
tiquement significative qu’a partir de J75 (p <0,05).

 CONCLUSION

Cette étude nous a permis de mettre en évidence, de
maniére slalistiquement significative, I'effet hydratant
du Lipowheat™,

Nous avons ainsi observé une amélioration clinique
des scores dermatologiques squames et rugosité, en
corrélation avec Pamélioration de I'hydratation.

Liauto évaluation a mis en évidence une amélioration
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également statistiquement significative portant sur des
critéres cliniques particuliérement importants pour les
patientes, c’est-a-dire la diminution des squames et
du prurit.

La comparaison entre les groupes Lipowheat™ et pla-
cebo est ainsi nettement en faveur de cet ingrédient ali-
mentaire qui peut jouer un role dans la protection au
long cours des peaux séches.

Ces résultats confortent ceux obtenus précédemment
par notre équipe, sur un modele d’explants de peaux
humaines maintenues en survie, mettant en évidence
un effet anti-radicalaire, anti-élastasique el une activité
réhydratante de Lipowheat™!,
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