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CELLACTIVE® - Pflege fiir das Haar - gut fiir das Klima

E. Besic Gyenge, S. Hettwer, B. Suter, S. Breitenbach, B. Obermayer

ie Mikroalge Chlorella vulgaris und die WeiBlupine sind bekannte Quellen wertvoller Nahrungsbausteine wie Aminosauren,

Proteine und Kohlenhydrate. Beide Superfoods werden in CELLACTIVE® kombiniert, dem kohlenstoffneutralen, essentiellen
Zellen-Boostfaktor fir Haut und Haare. Der aktive Inhaltsstoff fordert die Integritat des Integumentsystems und regt die Langle-
bigkeit der Haarfollikel an. Darber hinaus verbessert es Haarqualitatsparameter wie die antistatische Wirkung und die Struktur.
Dank der speziellen Berticksichtigung der CO,-Bilanz und Neutralisierung des produzierten Kohlendioxids ebnet CELLACTIVE®
den Weg fur eine neue Generation klimaneutraler aktiver Inhaltsstoffe flr Kosmetika. Dies gelingt mit einer herausragenden
Transparenz Uber die gesamte Lieferkette und bei gleichzeitiger Ubernahme der sozialen Verantwortung zum Ausgleich der

unvermeidlichen Emissionen.
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Einleitung

Das Aussehen der Haare hangt nicht nur von der genetischen
Veranlagung ab, sondern wird ebenfalls von externen Fakto-
ren, chronologischer Alterung, Ernahrung und der individu-
ellen Pflege beeinflusst. Die Anwendung einer zeitgemaBen
Nahrungszubereitung kann gesunde Ernahrungsstrategien
erganzen und der Haut und den Haaren die erforderliche
Starke verleihen.

CELLACTIVE® (INCI: Water, Chlorella vulgaris/Lupinus albus
Protein Ferment, Sodium Benzoate, Potassium Sorbate) ent-
halt wasserlosliche Inhaltsstoffe der beiden ,Konige des Su-
perfoods”, die das gesamte Integumentsystem mit wertvollen
essentiellen und nicht-essentiellen Aminosauren, Proteinen,
verschiedenen Kohlenhydraten, Mineralien und Vitaminen
versorgen, die den lebenden und nicht lebenden Teil der Haa-
re beeinflussen.

Die , Konige des Superfoods™

Representation of amino acids

Isoleucine

Chlorella vulgaris — die Power von
Mikroalgen

Theronine
Histidine
valine

Tyrosine

CELLACTIVE® - Amino acid prcfile

ponente von Umweltschutz- und Lebenserhaltungssystemen
bei Weltraummissionen zu erwagen [1]. 100 g an Chlorella
enthalten 60-70 g Protein (Trockengewicht) und kénnen den
taglichen Proteinbedarf eines Erwachsenen decken (Abb.1).
C. vulgaris verflgt Gber viele Vorteile und ist einer der , Kénige
des Superfoods”. Sie ist entgiftend, hat eine Anti-Aging-Wir-
kung, starkt das Immunsystem, ist prabiotisch und fordert die
Reparatur und das Wachstum. Ihr Anbau in Photobioreakto-
ren ist eine der nachhaltigsten Produktionsformen.

Lupinus albus Protein — nutrazeutische Samen

L. albus ist eine der besten bodendeckende Kulturpflanze. Die
tiefen Wurzeln lockern die unteren Bodenschichten und er-

CELLACTIVE® - Carbohydrate profile

Representation of carbohydrate

Ornithin Raffinose Glucose

Wethionine

Verbascose Fructose

4-aminobutyric
acid (GABA)

Maltose Lactose

C. wulgaris ist eine der erstaunlichsten
SuBwasser-Mikroalgen. Die Fahigkeit von
C. wulgaris, sich innerhalb von 24 Stun-
den zu vervierfachen und auch unter an-
spruchsvollen Bedingungen zu wachsen,
haben viele Biologen dazu bewegt, sie als
Modellorganismus fir Untersuchungen der
grundlegenden biochemischen und physio-
logischen Aspekte, wie die Photosynthese,
zu verwenden oder ihren Einsatz als Kom-

Phenylalanine
Gylcine
Aspartic acid
Serine

Lysine
Alanine

Asparagine
Proline

Leucine

Abb.1 Inhaltsstoffe von C. vulgaris/L. albus Wasserextrakt. Der Aminoséure- und Koh-
lenhydratgehalt von C. vulgaris/L. albus Extrakt.
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moglichen eine optimale Bodenverbesserung und -fruchtbar-
keit. Beim Anbau von L. albus wird kein zusatzliches Wasser
oder Dlinger benétigt. Zudem schaffen die blihenden Lupi-
nen einen wunderschonen Blumenteppich, auf dem die mitt-
lerweile gefdhrdeten und wichtigen Bienen Pollen sammeln
koénnen. Der Anbau von Lupinen ist auf fast allen Kontinenten
moglich. Die Symbiose der Pflanze mit Rhizobien fuhrt zur
Bindung von atmospharischem Stickstoff fir die Produktion
von Proteinen und weiteren stickstoffhaltigen Substanzen
in Samen, die aber gleichzeitig fast keine Starke enthalten.
Funktionelle Lebensmittel wie Lupinensamen ziehen heut-
zutage mehr Aufmerksamkeit auf sich und ihre Bedeutung
nimmt zu. Der durchschnittliche Proteingehalt betragt zwi-
schen 30 % und 40 %. WeiBlupinensamen enthalten viele
Aminosauren sowie ein vorteilhaftes Verhaltnis von w-6 und
-3 Fettsauren. Sie sind ebenfalls eine wertvolle Quelle an
Ballaststoffen [2, 3] (Abb. 1).

Haar - von der Wurzel bis zur Spitze

Die Regulierung der periodischen Haarzyklusphasen ist im-
mer noch nicht vollstandig geklart und es wird angenom-
men, dass dabei einige Kontroll- und Initiationsmechanismen
involviert sind. Nichtsdestotrotz spielen einige extrazellulare
Matrixkomponenten, wie Versican, Decorin, Typ-IV-Kollagen,
Fibronektin, TIMP 1 und 2, wichtige Rollen im Zyklusprozess
[4-7]. Diese Molekule weisen wahrend des Haarzyklus spezifi-
sche Expressionsmuster auf und verfuigen Uber die Fahigkeit,
die Dauer der Phasen zu regulieren und zu beeinflussen. Un-
ser Genexpressionsexperiment hat ergeben, dass CELLACTI-
VE® in der Lage ist, die spezifizierten Gene hochzuregulieren
und somit die Integritat der extrazelluldaren Matrix (EZM) zu
verbessern.

Das Haarwachstum und der Haarzyklus bedrfen einer standi-
gen Versorgung mit Keratinozyten. Die Keratinozyten werden
in der Matrixregion des Haarbulbus produziert. Gleichzeitig
hangen die Matrixzellen von der kontinuierlichen Versorgung
der Zellen aus der Wulstregion ab und die Abwesenheit von
follikularen Stammzellen wirde zu Haarausfall fiihren [8]. In-
teressanterweise sind diese Zellen die Vorlaufer sowohl von
Keratinozyten der Haarfollikel als auch der interfollikularen
Epidermis. Zudem sind sie sehr B-Catenin-abhangig. Das
Hochregulieren von B-Catenin zwingt die Stammzellen sich
zugunsten der Haarfollikel-Keratinozyten zu differenzieren
[9]. Die Exposition gegentiber CELLACTIVE® in-vitro fuhrt
zu einer deutlichen Steigerung des Keratinozytenwachstum.
Ebenfalls beobachtet wurden erhohter Zellzusammenhalt
und erhéhte Expression nicht nur von B-Catenin, sondern
auch von E-Cadherin (Daten nicht gezeigt). E-Cadherin wird
gebraucht, um eine gesunde Hautdifferenzierung und Erneu-
erung der Haarfollikel sicherzustellen. Die Abwesenheit von
Adherens Junctions fuhrt zu verschiedenen epidermalen De-
fekten, Verschlechterungen des Haarfollikelzyklus und nach-
folgendem Verlust des gesamten Haarfollikels [10]. Unser
ex-vivo-Experiment unter Verwendung von Haarfollikeln zeig-
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te eine positive Wirkung auf das Wachstum des Haarschafts
und eine Verlangerung der Lebensdauer der Haarfollikel.
Topisch aufgetragene Aminosauren sind fir ihre Interakti-
on mit dem Haar bekannt, sie beeinflussen physikalische
Haareigenschaften [11] und sind essentiell fur die Produk-
tion der epidermalen und dermalen Strukturen. Die topi-
sche Anwendung von Peptiden schiitzt und starkt die Haa-
re von auBen. Glukose und weitere Kohlenhydrate sind im
Allgemeinen sehr hygroskopisch und daher als Antistatika
geeignet. CELLACTIVE® ist in der Lage, die Haarkutikula
zu glatten und somit einen wirksamen Schutz gegen die
auBere Umgebung zu bilden und die Haarleitfahigkeit zu
verbessern, was zu einem antistatischen Haareffekt fuhrt.
Unsere ex-vivo-Experimente mit Haartressen haben diese
Annahmen bestatigt.

Materialien und Methoden
In-vitro
EZM Genexpressionsmuster (in-vitro-Studie)

Es wurde eine quantitative Reverse Transkriptase-Polyme-
rase-Ketten-Reaktion (TagMan qPCR) angewandt, um die
Anderungen in der Genexpression zu messen. Kurz zusam-
mengefasst, kann die Menge eines exprimierten Gens in einer
Zelle durch die Feststellung der Anzahl an RNA-Kopien des
Gens durch Fluoreszenzfarbstoffe bestimmt werden. Je hoher
die anfangliche Anzahl an Kopien des Nukleinsaure-Targets,
desto schneller kann eine signifikante Zunahme an Fluores-
zenz beobachtet werden.

Vitalitat der Keratinozyten (in-vitro-Studie)

NHEK-Zellen (die den Haarfollikel-Keratinozyten sehr ahnlich
sind [12]) wurden unter Standardbedingungen fur 168 Stun-
den in Anwesenheit von verschiede-
nen C. vulgaris/L. albus Extraktkon-
zentrationen (Verum) von 0 % bis
10 % kultiviert. AnschlieBend wur-

de ein MTT-Reduktionstest durchge- &
fuhrt, um die Vitalitat der Zellen zu 60
bestimmen. )
- 40 -~
Ex-vivo T
30
Haarfollikelwachstum 20 ‘
(ex-vivo-Studie) 10

Die angewandte ex-vivo-Methode
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(1 Follikel je Well) in einem Anbaumedium mit und ohne Ver-
um eingesetzt. Die Entwicklung des Haarschafts wurde Gber
14 Tage beobachtet, mit Messung der Lange jedes Follikels.
Die Haarfollikelvitalitat wurde durch morphologische Beob-
achtungen der Haarbulbi bewertet. Die Degeneration der
Haarfollikel wurde von Tag 14 bis Tag 20 beobachtet und do-
kumentiert.

Physikalische Haarparameter (ex-vivo-Studie)

Antistatische Wirkung: Die antistatische Wirkung auf die
Haartressen wurde unter Verwendung von Konzentrationen
von 0,5 % und 1 % Prifsubstanz in Wasser untersucht. Un-
behandelte und gebleichte Haartressen wurden fur 3 Minu-
ten in Verum oder Kontrolllésungen (Wasser) eingetaucht.
Jede Probe wurde nass gekammt, fir 3 Minuten heif3 geféhnt
und dann 20 Mal mit etwa der gleichen Kdmmfrequenz mit
einem Kunststoffkamm gekammt. AnschlieBend wurden Di-
gitalfotos aufgenommen. Dieses Experiment wurde dreimal
fur jede Prifanordnung wiederholt.

Haaroberflache: die Oberflachenstruktur des Haarschafts
wurde durch ein Rasterelektronenmikroskop (REM) visuali-
siert. Die Haartressen wurden fir 30 Minuten gebleicht, ge-
waschen und fur 3 Minuten heif3 geféhnt. Die Proben wurden
far 3 Minuten entweder in Wasser (Kontrollprobe) oder 0,5
% Verum-Wasser-Losung eingetaucht. AnschlieBend wur-
den sie fur 3 Minuten heiB gefohnt und mit einem REM nach
Standardprotokoll aufgenommen.

Ergebnisse und Besprechung
EZM Integritatsforderung (in-vitro-Studie)
Die Anderungen der Genexpression nach topischer Anwen-

dung von Prifsubstanz mit 0,1 % hinsichtlich der EZM-In-
tegritatsgene sind in Abb.2 wiedergegeben. Das Vollhaut-

Gene expression of ECM integrity genes

Relative changes compared to vehicle control (%)

Epidermal-dermal
gene expression

—i%
o
]
o
o
v

Mean + SEM;
n=3;

*=p<0.05

VCAN DCN TIMP1 TIMP2

der menschlichen Haarfollikelkul-

Abb.2 Bedeutung einer gesunden EZM fiir Haarfollikel. Es gab Anderungen an der EZM integri-

tur war wie bei Philpott et al. [13]
beschrieben. Kurz zusammenge-
fasst wurden komplette Haarfollikel
vorbereitet und in 24-Well-Platten

tatsbezogenen Genexpression im Vollhautmodell. Das Verum stimulierte die Expression extrazel-
lularer Matrixgene, die fur die Aufrechterhaltung der EZM-Integritat und den Haarfollikelzyklus
verantwortlich ist. Es wurde ein ungepaarter t-Test durchgefthrt. Die statistischen Werte in
schwarz sind das Ergebnis des Vergleichs mit dem Kontrollmittel.
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modell wies im Allgemeinen eine verbesserte Genexpression
auf. Die dynamischen Anderungen der EZM wahrend des
Haarzyklus sind gut dokumentiert, mit dem hochsten Maf
an Expression wahrend der anagenen Phase [31-34]. Die
wichtigsten Bausteine der EZM, wie Konzentrationen von
Typ-IV-Kollagen, Kollagen- und Elastinverbindungen (Deko-
rin, Dermatopontin, Fibrilin und Fibronektin) und Wasser-
rickhaltemolekilen (Versican) wurden verbessert. Diese Mo-
lektle sind fur die EZM-Integritat verantwortlich, sind aber
auch in der Lage, den follikularen Zyklus zu regulieren. Die
Anwendung von C. vulgaris/L. albus Extrakt fihrte einerseits
zu einer regenerierenden Wirkung Uber das gesamte Integu-
mentsystem, hat aber andererseits eventuell einen potentiel-
len Einfluss auf den Haarzyklus. Dartiber hinaus wurden die
Konzentrationen der Inhibitoren des EZM-Abbaus (TIMPs)
erhoht, was zu einer Hemmung der matrixabbauenden En-
zyme fuhrt, die meist in den Katagen- und Telogenphasen
hochreguliert werden.

Zunahme der Vitalitat der Keratinozyten (in-vitro-Studie)

Das Experiment belegte eine signifikante verstarkende Wir-
kung des Verums auf die Vitalitat der Keratinozyten (Abb. 3).
Diese Wirkung beginnt bei Anwesenheit einer 1 %igen Prif-
substanz und héher und war im Vergleich mit den unbehan-
delten Kontrollproben signifikant. Bei einer Konzentration
von 10 % wurde die Zellprofileration in einem solchen Maf3
erhoht, dass die Uberbevélkerung im Well sichtbar war. Die
Kombination der Inhaltsstoffe im C. vulgaris/L. albus Extrakt
stellt eine wertvolle Nahrungsquelle fiir die Zellen dar.

Serum fir Haarfollikel (ex-vivo-Studie)

Das Haarwachstum hdngt von der Dauer der anagenen Pha-
se und zudem von der Haarwachstumsrate bzw. -geschwin-

Cell viability assay (MTT)

Relative to untreated control (%)
150

140
130

*kk
*k%
120 *kk
110
108 Mean + SEM;
9 n=3;
30 **% =p <(0.001

0 001 012 037 1.11 3.3310.00

W Untreated control
B CELLACTIVE®

(=]

Concentration (%)

Abb.3 C vulgaris/L. albus Extrakt verstarkt das Wachstum der Kera-
tinozyten. Die Erhohung der Verumkonzentrationen fiihrte zu einer
signifikanten Verbesserung der Vitalitat der Zellen. Es wurde ein
ungepaarter t-Test durchgefiihrt. Die statistischen Werte in schwarz
sind das Ergebnis des Vergleichs mit der Basislinie.
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digkeit ab. Dies wird durch eine Kombination verschiedener
Faktoren beeinflusst, wie z.B. genetische Veranlagung und
verflgbare Erndhrung. Erndhrungsmangel werden nicht im-
mer von spezifischen Zeichen oder Symptomen begleitet.
Dennoch sind Zellen mit einem hoheren Stoffwechsel, wie
diejenigen im Haar, von einem solchen Mangel betroffen. Die
Keratinsynthese wird beeintréchtigt und dies fuihrt zu Ande-
rungen der Starke des Haarschafts und zu einer geringeren
Haarwachstumsrate [14].
DieExpositiongegentberdem Wirk-

stoff hat die Haarschaft-Progres-

sionsrate um durchschnittlich 4 %

verbessert (Abb.4, oberer Teil). B
Zusatzlich wiesen mit Verum be-

handelte Haarfollikel eine langere g am—-

Lebensdauer auf (Abb.4, unterer £

Teil). Morphologische Beobachtun- :

gen nach 20 Tagen haben ergeben, §“ o
3

dass 50 % der Haarfollikel in der
Kontrollprobe apoptotisch waren,
wohingegen die verum-exponier-
ten Proben nur 33 % apoptotische
Haarbulbi enthielten. 110
Im Allgemeinen scheint es so, dass Lo
der reichhaltige Cocktail an Inhalts- »

stoffen im Verum den hohen Ernah- 70
rungsanforderungen von wachsen- 60
den Haarfollikeln in der Anagenphase 50
entspricht. 40

12 13

Verbesserung der Qualitat
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tens 50 % zu verringern. Eine Exposition bei 1 % flhrte
zu einer Verringerung des HFA um 66 % fur naturbelasse-
nes Haar und fast 80 % bei beschadigtem Haar. C. vulgaris/
L. albus Extrakt hatte somit eine antistatische Wirkung so-
wohl fur naturbelassenes als auch fir beschadigtes Haar.
Beschadigtes Haar hat deutlich besser auf die Behandlung
reagiert als unbehandeltes Haar. Die statistische Analyse von
allen verum-exponierten Proben ergab signifikante Verbesse-
rungen im Vergleich zu plazebo-exponierten Proben.

D7 D14

E—

D N

Hair follicle degeneration

Number of living hair bulbs (%)

Untreated control
CELLACTIVE® 0.1%

18.4 days ,—

14 15 16 17 18 19 20 21

time (days)

von beschadigtem Haar
(ex-vivo-Studie)

Abb.4 C. vulgaris/L. albus Extrakt verbessert die Vitalitat der Haarfollikel. Die Haarfollikel waren einer
Konzentration von 0,1 % Verum exponiert. Die Erhdhung der Haarschaftprogression betrug durch-

schnittlich 4 %. Zudem haben die Haarfollikel in Anwesenheit von Verum langer tberlebt. Nach 20

Antistatische  Wirkung  (Abb.5):
Glukose und weitere Kohlenhydra-
te sind bekannt daftr, dass sie sehr
hygroskopisch und daher als An-
tistatika geeignet sind. C. vulgaris/L.
albus Extrakt verbessert die Leit-
fahigkeit des Haares, was zu einer
geringeren statischen Aufladung

Relative to placebo (%)
120

des Haares fuhrt. Bei diesem Expe- 100 -z T RS e

riment wurden zwei verschiedene o0 2
Haarzustande untersucht, namlich ;
naturbelassenes und beschadigtes « *ex E
Haar. Die antistatische Wirkung fur 40 e - -
alle Haarzustéande wurde bei Expo- 50 T o Mean+SEM; ;
sition gegeniiber Verum erheblich ; :*:"'3=;p<0.00‘ §
verbessert (Abb.5, rechter Teil). Virgin hair Damaged hair g

Der Winkel des , fliegenden” Haars

Hair flyaway angle (HFA)

Tagen war die Anzahl von Uberlebensfahigen Follikeln bei den verum-behandelten Proben dieselbe
wie bei den Kontrollproben bei Tag 18,4.

=

Virgin hair Damaged hair

Placebo

Placebo
CELLACTIVE® 0.5%

(flyaway angle — HFA) wurde fur
jeden Zustand gemessen (Abb.5.
linker Teil). Eine Exposition bei 0,5
% war ausreichend, um den HFA
far alle Haarzustande um mindes-

16

Abb.5 C. vulgaris/L. albus Extrakt verursacht eine , Entladung” der Haare. Die Leitféhigkeit von
Haaren hat sich nach Exposition gegentiber Verum verbessert, was zu geringerem , fliegenden”
Haar gefuhrt hat (rechter Teil). Die Wirkung hing von der angewandten Konzentration ab. Die
Messung des HFA ergab eine statistisch signifikante Differenz zwischen verum- und plazebo-be-
handelten Proben (linker Teil). Es wurde ein zweiseitiger, ungepaarter t-Test durchgeftihrt.
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Haaroberflache (Abb.6): die durch das Bleichen der Haare
herbeigefiihrte Beschadigung umfasst unregelmaBige Deck-
schicht, Abheben und Bruch der Haarkutikula, Exposition der
Haar Cortex an die Umgebung, was somit zu einem schnellen
Feuchtigkeitsverlust fuhrt. Die Haare neigen zum leichten Inei-
nandergreifen und Verheddern. Dariber hinaus macht es das
Haar spréde. Die Exposition gegentber einer Konzentration
von nur 0,5 % Verum fihrte zu einer bemerkenswerten Wie-
derherstellung der Haarkutikula. Bei den REM-Bildern ist die
Beschadigung am plazebo-behandelten Haar in Form von un-
regelmaBiger Uberdeckung der Kutikula mit Rissen und abge-
bauten Kutikulafragmenten deutlich sichtbar. Die Haarkutikula
bei der Probe, die an 0,5 % exponiert war, wies eine Glattung,
Versiegelung und Wiederherstellung der Kutikula auf. Die re-
generierende Wirkung auf die geschadigte Haaroberflache
nach einer einzigen Exposition gegentber C. vulgaris/L. albus
Extrakt ist gekennzeichnet und eindeutig sichtbar.

CELLACTIVE® 0.5%

Placebo

Abb.6 Bilder von Haarkutikulaoberflachen unter dem Mikroskop.
Reprasentative Beispiele von gebleichten und plazebo-behandelten
(linke Seite) und 0,5 % (rechte Seite) verum-behandelten Proben.
Im Fall von C. vulgaris/L. albus Extrakt exponierten Proben waren
die Haarkutikula sichtbar geglattet und versiegelt. Der Gesamtzu-

stand der Haarkutikula war somit verbessert. MaBstabsleiste im
oberen Teil 20 um und 2 pm im unteren Teil.
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Schlussfolgerung

CELLACTIVE® verbessert interfollikulare Zell-Zell Kontakte und
dient als ein Serum fur Haarfollikel und epidermale Keratinozyten,
was zu einer signifikanten Verbesserung der zellularen Vitalitat
flhrt. Es hat eine antistatische und regenerierende Wirkung auf
beschadigte Haarkutikula schon bei minimalen Konzentrationen.
Die wichtigsten ernahrungsbezogenen Vorteile von CELLACTIVE®
verbessern das Haar im Allgemeinen — von der Wurzel bis in die
Spitzen. Der aktive Inhaltsstoff ist fiir Haarpflegerezepturen geeig-
net, die gleichermalBen wirksam, nattirlich und nachhaltig sind.
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