Avant-propos

Développer des produits cosmétiques performants et permettant de garantir le
bien-étre et la sécurité des consommateurs impose la réalisation de nombreux tests
d’évaluation. Si I'Union Européenne a interdit depuis mars 2013 la commercialisa-
tion et 'importation dans ses états membres de tout cosmétique ayant été testé sur
I'animal, qu’il s’agisse du produit fini ou de ses différents ingrédients, I'industrie
cosmétique avait depuis de nombreuses années intégré les techniques alternatives a
I'animal. Les efforts ont porté au départ dans le domaine de la toxicité, avec pour
objectif de valider par des tests prédictifs 'innocuité des produits. Les travaux se sont
élargis a la mise en place de méthodes et modeles permettant de mesurer I'impact
des actifs sur la peau voire d’en comprendre les mécanismes au niveau cellulaire et
moléculaire. Le développement des connaissances et des technologies dans le domaine
de la biologie et de la bioinformatique ont conduit & une forte évolution des approches
permettant de mesurer les interactions entre la peau et le produit. Cest la raison
pour laquelle nous avons souhaité qu’un ouvrage original soit consacré a cette théma-
tique. Catherine Grillon et Marek Haftek ont répondu 4 cette attente en coordonnant
« Modeles pour l'évaluation des produits cosmétiques : de la molécule a I'humain ». 1ls
ont eu a cceur de faire un ouvrage clair et didactique 4 destination des professionnels
du domaine cosmétique.

Anne-Marie Pensé-Lhéritier et Christophe Masson
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Introduction

Le développement d’un produit cosmétique repose en premier lieu sur la sélection
d’actifs pour lesquels il est possible de démontrer un effet bénéfique pour la peau
ainsi qu’une absence de cytotoxicité. Ceci nécessite souvent de tester de nombreuses
molécules et de disposer pour cela de modeles, Cest-a-dire de systemes simplifiés
représentatifs de la peau ou de la cible moléculaire choisie. En effet, il n’est pas
réaliste ni concevable de travailler directement sur 'Homme pour ce type d’étude,
a la fois pour des raisons éthiques et pour des raisons pratiques. D’autre part, depuis
2013, la réglementation européenne a interdit I'utilisation des animaux pour les
applications cosmétiques. En conséquence, le besoin de modeles adaptés pour évaluer
Pactivité de composés a visée cosmétique est grandissant.

Ces dernieres années, la recherche en biologie cutanée a considérablement évolué
et apporte une meilleure compréhension des mécanismes mis en jeu dans la peau et
dans le maintien de son homéostasie. Ces découvertes ont permis d’affiner les modeles
de culture cellulaire, par exemple en prenant en compte les interactions entre les
différents types de cellules ou encore en reproduisant au mieux le microenvironnement
cutané. On est ainsi passé de cultures cellulaires simples en 2 dimensions 4 des
cultures tridimensionnelles complexes, beaucoup plus proches de la peau i sizu. De
méme, les progres dans le domaine informatique, tels que modélisation, logiciels,
banques et analyses de données, ainsi que dans les domaines de la biologie molécu-
laire et des interactions moléculaires sont en plein essor et apportent de nouveaux
moyens pour prédire et étudier U'effet de composés.

Depuis quelques années, de nombreuses méthodes alternatives se sont donc déve-
loppées et améliorées, allant des méthodes in silico aux méthodes in vivo, en passant
par U'in vitro et Pex-vivo. En plus de montrer une activité des molécules évaluées, ces
modeles se prétent aussi a I'étude de leurs mécanismes d’action, a I'étude de leur
pénétration dans la peau, etc.

Ce livre décrit 'ensemble des techniques développées et utilisées a Uheure actuelle
pour évaluer lactivité de composés. Il est divisé en 4 grandes parties. Les 3 premicres
présentent des moyens pour tester activité de molécules, en commengant par les
modeles moléculaires, les modeles cellulaires puis les modeles utilisant la peau native.
Dans la dernitre partie, C’est la pénétration des actifs dans la peau qui étudiée. Pour
chacun des modeles, les auteurs ont présentés les avantages et les inconvénients afin
de permettre au non spécialiste de se rendre compte des limites de la méthode et de
pouvoir les comparer.

Cet ouvrage est aussi destiné a apporter une aide pour choisir le/les modeles
pertinents et adaptés pour répondre a la question posée. En effet, le criblage & haut
débit d’'une banque de molécules n’est pas compatible avec tous les modéles, notam-
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ment ceux qui sont les plus complexes. Inversement, I'étude d’un nombre limité de
composés sur un modele tres proche de la peau permettra d’évaluer son activité, ses
cibles cellulaires et éventuellement son mode d’action. De méme, la recherche d’un
actif sur la pigmentation de la peau nécessitera un modeles adapté, different de celui
permettant d’évaluer un effet hydratant par exemple. Cest la complémentarité de
ces modeles qui va permettre de suivre le développement d’un produit cosmétique,
de la sélection de l'actif, en général avec un modele simple, a I'évaluation de activité
du produit formulé, avec un modele plus proche de la peau, en passant par sa
capacité a pénétrer dans la peau.

Ce recueil de modeles tres variés, allant de la molécule 2 ’Thomme, est un outil de
base pour les biologistes afin de démontrer I'activité biologique de composés pour
le développement de produits cosmétiques innovants.

Catherine Grillon et Marek Haftek
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