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Résumé :

Ce projet vise a développer une gamme de produits anti-age en utilisant du collagene marin
commercial. L’objectif principal est d’évaluer les caractéristiques physico-chimiques de ce
collagene extrait, afin de comprendre sa composition et ses propriétés essentielles pour son
utilisation dans des formulations cosmétiques. Cette étude comprendra une analyse approfondie
des paramétres tels que la structure , la stabilité et la biodisponibilité du collagéne marin. Les
résultats obtenus permettront de recommander des formulations optimisées pour des produits
anti-age efficaces et srs, capitalisant ainsi sur les bénéfices potentiels du collagéne marin dans

I’industrie cosmétique.



Summary :

This project aims to develop a range of anti-aging products using commercial marine collagen.
The main objective is to evaluate the physico-chemical characteristics of this extracted
collagen, in order to understand its composition and properties essential for its use in cosmetic
formulations. The study will include an in-depth analysis of parameters such as the structure,
stability and bioavailability of marine collagen. The results obtained will enable us to
recommend optimized formulations for effective and safe anti-aging products, thus capitalizing

on the potential benefits of marine collagen in the cosmetics industry.
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Introduction générale

Introduction générale :

Dans une société marquée par l'exhibition de soi et la volonté de se démarquer,
l'apparence est devenue une préoccupation majeure pour les individus. Cette forme se
manifeste par l'organe le plus grand de notre corps : la peau.

En effet, la peau est la premicere interface avec l'extérieur. Outre sa fonction fonctionnelle,
elle a surtout un role social qui va influencer l'interaction entre les individus. La couleur de la
peau détermine notre apparence, notre apparence détermine notre fagon d'interagir avec notre
entourage, notre fagon d'interagir détermine notre réseau social. Cette peau, cet aspect,
témoigne d'un processus physiologique inévitable : le processus de vieillissement. C'est a ce
niveau qu'il va adopter une apparence purement visuelle grace a un ensemble de changements
: ridules, rides, taches, relachements.

Ce processus de vieillissement est d'autant plus répandu dans la société contemporaine
que nous sommes confrontés a une augmentation significative de l'espérance de vie qui
bouleverse la pyramide des ages. La société contemporaine souhaite maintenir sa longévité tout
en préservant sa jeunesse. De nos jours, cette « jeunesse » est considérée comme un véritable
culte, elle est le moyen d'une apparence et d'un comportement sain qui semblent essentiels pour
étre reconnue socialement. Il y a une demande croissante de prise en charge, en particulier
grace aux techniques de médecine esthétique qui offrent une solution efficace et rapide.
Cependant, la médecine esthétique comporte un colit et des risques qui représentent un
véritable obstacle pour de nombreuses femmes. En méme temps, les produits cosmétiques anti-
ages s'emparent de cette tendance en offrant des produits qui sont directement liés aux
techniques esthétiques, afin de répondre aux attentes de ces consommatrices de plus en plus

exigeantes.

Dans cette situation, nous avons décidé de nous intéresser a ce sujet en abordant le sujet suivant
« extraction et vente de collagéne marin ». Pour y répondre, il convient d'abord de définir la physiologie
de la peau ainsi que toutes les causes et facteurs du vieillissement cutané. Nous examinerons comment
gérer ce vieillissement en nous concentrant sur les solutions cosmétiques. Finalement, il existe des

solutions médicales et paramédicales telles que les compléments alimentaires.
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I.1. La peau :

[.1.1.Definition de la peau :

La peau est le plus grand organe humain, avec 2 m? de surface et 3,6 kg de poids chez
I’adulte. Il agit comme un bouclier imperméable et isolant, protégeant le corps contre les
contraintes environnementales. Il produit également des peptides antimicrobiens qui
préviennent les infections et des hormones, des neuropeptides et des cytokines qui exercent des
effets biologiques, non seulement localement sur la peau, mais aussi de manicre systémique

dans tout le corps[1].

La peau joue le role d'une porte entre 'esprit, le corps et I'extérieur. L'histamine peut étre
produite par des stimuli internes ou externes du systeme nerveux, de I'endocrinologie et de la
peau immunitaire, ce qui peut entrainer des rougeurs, des frissons ou des picotements. Les
changements de couleur de la peau sont généralement involontaires et découlent de situations

de stress émotionnel, comme 1'embarras, la colére ou la stimulation romantique[2].

Terminaisons libres
sensorielles

Papille .
dermique<_ _—_

Récepteurs
sensoriels

~ |Epiderme
— JDE

——— Glande sébacée
Derme

Follicule pileux

Glande sudoripare
Hypoderme

Vaisseaux
sanguins

Figure 1 : Représentation schématique de la peau. https://smart.servier.com

[.1.2.comprehension de la peau :

[.1.2.1.Structure de la peau :

L'histologie de la peau humaine révele sa structure stratifiée avec deux couches

principales :
A. Les couches extrémes : 'épiderme et I'nypoderme

L’épiderme, composé principalement de kératinocytes, joue le rdle de barricre
imperméable en s’opposant a ’infiltration de substances exogenes ainsi qu’a la déshydratation

du corps. L’¢épiderme est également composé de mélanocytes ou sont synthétisées les



Chapitre | La peau et le vieillissement cutanée

mélanines (pigments cutanés), des cellules de Langerhans et des cellules de Merkel [3] Voir les

figures 2 et 3.

Figure 2 : Couches épidermiques[4].
(1) Couche basale (2) Couche granuleuse (3) Couche épineuse (4) Couche cornée.

Figure 3 : Kératinocytes, mélanocyte, jonction dermo-épidermique et derme papillaire en
microscopie ¢électronique a faible (A) et fort (B, C et D) grossissements[5].

L’hypoderme est la couche la plus profonde de la peau. Il est le tissu adipeux constitué
de cellules graisseuses, organisées en lobules, séparées par des cloisons fibreuses et traversées
par des vaisseaux sanguins et par des fibres nerveuses. Cette couche sert d'interface entre le

derme et les structures mobiles situées au-dessous, comme les muscles et les tendons[6].

Le corps est protégé par I'hypoderme des chocs physiques. Ce tissu sert a stocker les

lipides et a fournir aux besoins du corps les réserves énergétiques nécessaires. L'hypoderme
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joue aussi un role essentiel en tant qu'isolant thermique et en maintenant la température

corporelle a 37°C[7] voir la figure 4.

Figure 4 : Histologie de I’hypoderme[8§].

B. La couche intermédiaire : le derme

Le derme forme les premicres et plus épaisses couches de peau. Il est séparé de la peau
par la membrane basale, qui représente un filtre pour la propagation contre les produits qui se
propagent entre le derme et la peau. Le derme est un tissu conjonctif contenant des cellules
cutanées appelées fibroblastes entourés d’une matrice extracellulaire, de vaisseaux sanguins et
de terminaisons nerveuses. Les cellules fibreuses produisent constamment des fibres capables
de résister a la flexibilité, telles que la fibre de collagéne, la fibre d’¢lastine et le matériau de
base. Ils sont tous dans la matrice a I’extérieur de la cellule. La sueur et les glandes sébacées

se trouvent également dans le derme[9].

Le derme est divisé en deux régions anatomiques : le derme papillaire et le derme
réticulaire. Le derme et la peau se marient le long d’une zone ou la pression papillaire, les
vaisseaux sanguins, les terminaisons nerveuses, sensible a la température et la chaleur. Cette
zone est appelée derme papillaire. Le derme papillaire représente environ 10% de la couche

cutanée entiere. Cette base est considérée comme simplement de la fibre flexible [9].

Y sont moins condensées les fibres élastiques que dans le derme réticulaire, alors que la
substance fondamentale est plus importante que dans le derme réticulaire, et la couche
dermique inférieure est plus dense en collagenes et ¢lastines, les fibres de collagenes étant

irrégulierement orientées en paralléle a la surface cutanée pour l'adaptation de la peau au
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mouvement du corps, le derme remplissant les fonctions mécaniques, thermiques et

énergétiques de 1'épiderme[9].

Figure 5 : Histologie du derme][8].

DP : derme papillaire, DR : derme réticulaire, VS : vaisseaux sanguins

Figure 6 : Influence des fibroblastes et des filaments de collagéne sur la crispation de la
peau[10].

1.1.2.2.Fonction de la peau :
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La peau a de nombreuses fonctions, notamment [11]:

¢ Le maintien de la température corporelle par modification de la sécrétion de la
sueur et du débit sanguin.

¢ La protection : la peau constitue une barriére physique contre 1’abrasion, les
invasions bactériennes, la déshydratation, et les rayons ultraviolet, les poils et les
ongles ont également une fonction protectrice.

¢ La synthese de la vitamine D.

s L’excrétion de petites quantités de sels et de diverses composées organiques.

®,

¢ L’immunité en défendant 1’organisme contre les corps étrangers.

La peau régule la température corporelle par la sueur et le débit sanguin, tout en offrant
une protection contre I’abrasion, les bactéries, la déshydratation et les rayons UV grace aux
poils et aux ongles. De plus, elle synthétise la vitamine D sous les UV, excréte des sels et

composés organiques, et renforce I'immunité avec des cellules immunitaires et du collagéne.

1.1.2.3.Tvpes de peau :

Plusieurs ¢léments influencent le type de peau, tels que la génétique, l'age et
l'environnement. Les types de peau sont nombreux et peuvent étre répartis en quatre catégories
principales : Normal, sec, gras et équilibré.

RO AN
o

Figure 7 : Type de peau. https://www.eucerin.fr/

1.2. Les vieillissements de la peau :
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[.2.1.Définition :

Le processus de vieillissement est visible dans tous les organes du corps et se manifeste

visiblement au niveau de la peau[12].

Le vieillissement cutané est influencé par plusieurs facteurs, notamment la génétique,
l'exposition environnementale, les changements hormonaux et les processus métaboliques.
Ensemble, ces facteurs conduisent a des altérations cumulatives de la structure, de la fonction
et de I’apparence de la peau. Le fonctionnement des systémes nerveux central, immunitaire,
endocrinien et cardiovasculaire, ainsi que de la peau, est également altéré avec l'age.
Chronologiquement, la peau agée est fine, relativement aplatie, séche et sans imperfections,
avec une certaine perte d'¢élasticité et une perte de régularité¢ architecturale liée a l'age.
L'atrophie générale de la matrice extracellulaire se traduit par une diminution du nombre de
fibroblastes. Les niveaux réduits de collageéne et d'¢lastine, associés a une organisation altérée,
sont principalement dus a une diminution de la synthése des protéines affectant le collagéne de
types I et III dans le derme, avec une dégradation accrue des protéines de la matrice
extracellulaire. Le stress oxydatif est considéré comme étant d’une importance primordiale

dans le processus de vieillissement[12, 13].

Figure 8 : Un chauffeur de camion de 69ans ayant été sur exposé pendant 25 ans du méme
coté du visage lors de sa conduite[14].

1.2.2. Processus de vieillissement de la peau :

On peut ainsi distinguer 3 types de vieillissement : le vieillissement intrinséque, le

vieillissement extrinséque et le Vieillissement hormonal.

1.2.2.1. Le vieillissement intrinséque :




Chapitre | La peau et le vieillissement cutanée

Le processus de vieillissement intrinseéque de la peau est lent et variable, selon les
individus et les sites anatomiques d'un méme individu. En général, il est plus aisé de le voir
dans les zones ombragées. Le vieillissement intrinséque se traduit par une peau lisse, pale,
séche, moins élastique et avec de petites rides[13].

Le vieillissement intrinséque est basé sur deux principes fondamentaux pour lesquels

nous pouvons regrouper les facteurs intrinséques associés, comme suit :

A. Facteurs génétique

La génétique et le vieillissement sont étroitement liés. Des éléments génétiques jouent un
role dans la durée de vie. Selon cette théorie, notre héritage génétique (ADN) influence en
grande partie notre rythme de vieillissement et notre age maximal. La durée de vie differe
considérablement d'une espece a l'autre. Pour certains animaux d'expérience, la sélection ou la
manipulation de certains geénes a permis d'accroitre, parfois de maniére significative, la
longévité, tels que la drosophile, le nématode Caenorhabditis elegans, un ver tres étudié en
biologie du vieillissement, ou la souris. Cependant, les meilleurs résultats sont obtenus sur

certaines cellules dont on peut créer des lignées immortelles[15, 16].

1.2.2.2.Le Vieillissement hormonal :

Il est important de prendre en compte les changements cutanés qui se produisent a la
ménopause, tout en étant intégrés au vieillissement intrinseque physiologique. Souvent, elles
donnent a la femme I'impression de recevoir un "coup de vieux". La manicre dont les femmes
vivent la ménopause varie en fonction de leur perception esthétique de la féminité, notamment
leurs habitudes de maquillage et de soins esthétiques. A la ménopause, certains facteurs du
vieillissement cutané sont influencés par la carence ostrogénique. Au niveau dermique, on
observe une réduction de I'épaisseur du derme en raison d'une diminution de son taux de
collagéne. De la méme maniére, il y a un desséchement et une réduction de 1'¢lasticité, ainsi

que des changements sur le cuir chevelu [17].

1.2.2.3.Le vieillissement extrinséque :

On peut définir le vieillissement cutané extrinseque comme le vieillissement du "style de
vie". Il s'agit d'un vieillissement provoqué par tous les éléments environnementaux auxquels
l'organisme est exposé tout au long de sa vie, dont le principal et le plus nocif est celui des
rayonnements UV. Ce processus de vieillissement cutané externe présente des mécanismes

similaires a ceux du vieillissement intrinséque, ce qui contribuera a I'amplification de celui-ci
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et a l'entretien de ses lacunes. Les effets fonctionnels et cliniques qu'il a sont principalement
causés par les rayonnements UV et se manifestent sur les zones du corps qui ont été exposées
a la photo[18].

A. Vieillissement photo-induit :

En raison de I'environnement et plus spécifiquement de I'exposition aux ultraviolets(UV),
il est donc dominant dans les régions exposées a la lumiére et chez les individus de phototype

clair [14].

B. Le tabac et autres addictions :

Le tabac joue un role crucial dans le processus de vieillissement de la peau. Plusieurs
mécanismes sont a l'origine de ce phénomene. Tout d'abord, le tabac favorise la synthése des
radicaux libres, ce qui augmente le stress oxydatif et les Iésions de 'ADN chez les personnes
agées. Les fumeurs connaissent un retard de cicatrisation di a la vascularisation de la peau
induite par le tabac. Le tabac a également un effet anti-cestrogéne, provoquant une ménopause
prématurée dans la peau des fumeurs. Une activité de dégradation de I'élastine a été observée
dans le tabac, avec l'activation de métalloprotéines qui détruisent les fibres d'¢lastine et
stimulent la production de tissus ¢lastiques anormaux. Le cross-linking du collagéne est plus
¢levé chez les fumeurs, ce qui entraine la formation de chaines de collagéne avec des liaisons
covalentes, ce qui entraine une augmentation de la tension de la peau et une diminution de la
production de collagene. Le tabac joue un rdle dans le processus de vieillissement de la peau
et la création de rides. Il conduit a I'apparition de rides précoces et a leur accentuation (rides
radiaires péribuccales et rides de la patte d'oie), a une diminution de la taille du visage et a un
teint pale ou jaunatre. Les autres dépendances qui favorisent le vieillissement de la peau

incluent 1'alcool et la drogue[19] [20, 21].

C. La pollution :

11 est difficile de distinguer les effets de la pollution sur le vieillissement de la peau des
effets des autres facteurs. Leur nature serait principalement irritative et allergique. Le dioxyde
d'azote, 1'0zone et le dioxyde de soufre sont les substances impliquées. Une acidification du pH
de la peau, une altération de l'hydratation, avec une augmentation de la perte d'eau
transepidermique et également une modification des lipides de surface seraient les
conséquences. Une exposition prolongée a ces substances entrainerait des inflammations et des
réactions de sensibilisation. De son coté, 1'ozone provoque la production de radicaux libres et

une diminution des vitamines antioxydantes E et C[22] voir les figures 9et 10.
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Carbon particles
& PAHs

Skin barrier
alteration

Inflammation:
ICAM-1, IL1q, IL6...

EPIDERMIS

AhR activation:
MMP, COX 2,
POMC, MITF, ....

DERMIS

HEALTHY SKIN DAMAGED SKIN BARRIER

Figure 9 : Dommages causés a la peau par la pollution[23].

Figure 10 : Les principaux facteurs extérieurs composant I'exposome du vieillissement

cutané. https://smart.servier.com, https://pixabay.com, https://thenounproject.com

[.2.3. Effets connus du vieillissement :

1.2.3.1.Les rides :
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Les rides sont 1'une des principales manifestations du processus de vieillissement sur la
peau. Elles portent surtout sur les parties découvertes, mais aussi sur toutes les parties du corps.
Souvent, elles se manifestent par une diminution de 1'¢lasticité et des signes de dyschromie. Si
l'on souhaite saisir plus en détail les principes utilisés pour concevoir et fabriquer des produits
antirides, il est essentiel de revenir sur les diverses formes de rides présentes sur la peau et sur
les mécanismes qui les entrainent. Les rides d'expression sont considérées comme normales,
tandis que les rides de vieillissement ou les rides superficielles sont plus ou moins « anormales
». Ces changements de la peau évoluent de maniére constante avec l'age[24] voir la figure

suivant.

Figure 11: Une peau a 6 mois , 30 ans et 90 ans[10].

[.2.4.Prévention et gestion du vieillissement cutané :

Les méthodes les plus efficaces pour retarder le vieillissement de la peau sont de se

prévenir ou de réduire les effets néfastes des facteurs de vieillissement externes.

1.2.4.1.Soins de la peau appropriés (hydratation, nettovage, exfoliation) :

Il est impératif d'avoir une hygiéne et une hydratation optimales pour obtenir une belle
peau. En utilisant des soins de peau, on peut préserver la peau de diverses agressions telles que
les rayons du soleil et le vent froid. En utilisant un produit spécifiquement congu pour la peau,
comme la créme de jour ou la créme solaire, qui offre une protection a la peau tout en la
nourrissant grace a son pouvoir nourrissant. L'un des bénéfices du soin est de rajeunir la peau
du visage. Au fil du temps, la peau a tendance a vieillir, ce qui entraine une perte d'hydratation.
De ce fait, il est nécessaire de la rajeunir. Comme celle de visage, la peau des mains vieillit,
mieux vaut prévenir que guérir. Il est nécessaire de nettoyer les mains dans le but de repeupler

la peau et d’atténuer les rides[25].
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u]

COLLAGENES LIFT|3DI

Creme Fermeté Intégrale

Figure 12: Exemples de produits cosmétiques a base de collagene et acide

hayaloronique[18].

1.2.4.2. Traitements médicaux et esthétiques (peelings, injections, complément

alimentaire) :

A. Peeling :

Le peeling est une méthode qui consiste a €liminer 1'€piderme entierement ou en partie
et méme une partie du derme pour provoquer une exfoliation et une régénération tissulaire,
ainsi que pour ¢éliminer certaines imperfections (taches pigmentées, cicatrices, pores dilatés,
ridules)[26]. Il implique d'appliquer des substances chimiques caustiques plus ou moins
puissantes sur la peau pour provoquer une destruction limitée et maitrisée des couches cutanées

superficielles. Donc, il provoquera la desquamation en utilisant deux types d'actions :

e Il y a une baisse de la cohésion des cornéocytes.
e Peut-étre que la couche cornée se détache ou qu'une partie de I'épiderme et du derme

est enlevée[27].

Il y a alors un processus de ré-épithélisation qui permet de substituer la couche cellulaire
« perdue » par une nouvelle. Un processus de régénération se produit alors : prolifération de
tissus, de fibres de collagéne et d'‘¢lastine, de GAG et de fibronectine.
Le peeling a donc pour objectif de provoquer un renouvellement complet de I'épiderme et du

derme, ainsi qu'une stimulation des cellules dermiques[28].

B. Les injections de collagéne :
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Les collagenes d'origine animale et humaine sont étudiés dans I'augmentation des tissus
mous dans les années 1970. Les injections de collagene sont rapidement introduites avec le
collagene bovin, qui est alors en 1981 le premier produit approuvé par la FDA pour l'injection
« cosmétique ». [29]C'est alors un produit de comblement trés répandu et devient la référence
dans les années 1980. Toutefois, en raison de son potentiel allergisant et en raison de l'arrivée
de collagene marin qui réduit les allergénes, parfaitement compatible et tres efficace, il est

négligé et négligé actuellement[30].

C. Les compléments alimentaires :

L'objectif est de compléter le régime alimentaire habituel en offrant une source
concentrée de nutriments ou d'autres substances ayant un effet nutritionnel ou physiologique,
disponibles sous forme de doses, telles que les gélules, les pastilles, les comprimés, les pilules
et autres formes similaires. De plus, les sachets de poudre, les ampoules de liquide, les flacons
munis de compte-gouttes et les autres formes similaires de préparations liquides ou en poudre
destinées a étre prises en petites quantités. Selon cette directive, on distingue trois catégories
de suppléments alimentaires qui peuvent inclure : les vitamines et minéraux, les plantes et les

substances a but nutritionnel ou biologique[31].
Conclusion :

Les principales modifications associées a l'age sont les changements quantitatifs et
structurels des fibres de collagéne. Les fibres de collagéne sont nombreuses et bien structurées
dans les peaux jeunes. Dans les peaux agées, au contraire, ces fibres sont fragmentées et
hétérogenes. L'augmentation de la dégradation du collagene et la diminution de sa production
par les fibroblastes sont a l'origine des changements cliniques observés dans le vieillissement
cutané. On constate l'apparition de rides et la diminution de 1'¢lasticité lors du vieillissement
intrinséque et extrinséque. Ceci montre, que le collagéne joue un réle essentiel dans le
processus de vieillissement cutané. Lorsque la quantité de collagéne sur le derme diminue, cela
entraine une augmentation des rides et des ridules. Ainsi, il est nécessaire d'incorporer des
peptides de collagene dans notre alimentation, ce qui peut également diminuer l'apparence des
rides de la peau qui se forment avec 1’age ainsi que renforcer la matrice dermique pour éviter

de perdre encore plus de collagéne.
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Chapitre II le collagene

Introduction :

Le collagéne est une protéine essentielle et structurelle du corps humain et animal,

qui constitue environ 25 a 30 % des protéines totales chez les mammiferes[1].

L'histoire du collagéne remonte a 1'Antiquité, ou les anciennes civilisations
utilisaient des substances naturelles pour traiter les blessures. Au 19¢ siccle, des chercheurs
ont approfondi la compréhension du tissu conjonctif, essentiel dans de nombreux tissus du
corps humain. Le terme "collageéne" vient du grec "kolla", signifiant "colle", et du suffixe
"-géne", faisant référence a la production. Utilisé pour la premicre fois par le chimiste
frangais Henri Braconnot, le collagene a été qualifié¢ de "colle animale". Il a également été
un ingrédient vedette dans 'histoire de la cosmétique. Malgré des défis liés a la maladie de
la vache folle, le collagéne a trouvé de nouvelles applications dans des domaines tels que
la médecine régénérative, la cosmétique et la biotechnologie, grice a des avancées

technologiques.

I1.1. Définition du collagéne :

Le mot collagene est un néologisme frangais du XIXeme sic¢cle destiné a désigner le
constituant des tissus conjonctifs qui produit la colle (du grec xoxxa, colle, et -yevos,

naissance) [2].

On trouve les collagénes fibrillaires principalement dans la peau (40%), les os et la
dentine (10-20%), le cartilage et les tendons (60-70%) auxquels ils conférent leurs

propriétés mécaniques spécifiques [3-5].

11.2. Familles de collagéne :

Les travaux menés sur le collagéne on permit aux chercheurs d'identifiés et classé 28
types de collagéne dans sept familles différentes en fonction de leur structure et de leur
organisation supramoléculaire. Les diverses catégories de collagéne se distinguent par leur
structure complexe et variée, ainsi que par la présence de domaines non hélicoidaux
supplémentaires[6]. Dans notre projet de mémoire nous allons nous concentrer sur le

collagene fibrillaire, et plus spécifiquement au collagene type I [6].
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Tableau 1 : famille et types de collagénes[7].

Les différents types de collagéne sont résumés dans le tableau suivant :

Familles Types Distribution dans les tissus
I Os, derme, tendons, ligament,
corné, derme, dentine
I Cartilage, humeur vitrée, nucleus
Collagene Pulposus
fibrillaire m Derme, paroi des vaisseaux, intestin
Poumons, cornée, 0s
v Cartilage, cors vitré
Xl
XXIV
XXVII
v Membrane basale
Collagéne formant
des réseaux . - .
Vaisseaux (endothélium), cornée
VIII
X Cartilage, plaque de croissance
IX Cartilage
Xl Tendons,ligaments
X1V
FACIT Peaux, tendons
XVI
XIX
XX
XXI
XXII
Collagéne formant | VI Derme, cartilage, placenta, pou,
des XXVI Les vaisseaux
filaments perlés | XXVII
Collagéne Vi Peau, jonctiondermo épidermique,
d’ancrage aux muqueuse orale, cervix,
épithéliums membrane feetale
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X1 Coeur, vaisseaux
Collagéne XVII
transmembranaires | XX
XXV
Collagene XV Rétine, iris
partiellement XV
identifiés

I1.3.Collagéne type I :

La forme de collagene de type I est 'une des plus nombreuses formes de collagene
présentes dans le corps humain et joue un role essentiel dans différentes fonctions
biologiques.il est présent dans la peau, les os, les tendons. Le collagéne de type I est connu

pour sa résistance et sa capacité¢ a maintenir 1’¢élasticité des tissus[10].

11.3.1. Structure du collagéne de type I :

Le collageéne étant une protéine structurale complexe, il joue un rdle essentiel dans
la structure et la fonction des divers tissus de 1’organisme. Le collagéne se présente sous

différents formes structurelles tels que [11] : primaire, secondaire, tertiaire et quaternaire.
I1.3.1.1. Structure primaire :

Le collagéne est composé d'une séquence d'acides aminés unique, avec un motif
répétitif de Glycine-X-Y, ou X est souvent la proline et Y est souvent I'hydroxy proline

comme structure primaire. 3 photos
I1.3.1.2.Structure secondaire :

Dans ce cas le collagene présente une structure secondaire qui se distingue par la
formation d'une triple hélice. Cette triple hélice est constituée de trois chaines
polypeptidiques de collagéne, les chaines alpha, qui s'enroulent les unes autour des autres.
La séquence Glycine-X-Y est organisée de maniere étroite, avec la glycine a une position

sur trois, ce qui rend possible la formation de I'hélice.
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I1.3.1.3. Structure tertiaire :

La structure tertiaire du collagene consiste a faire tourner les triples hélices. L'hélice
est renforcée et la structure globale est stabilisée grace a des liaisons hydrogene entre les

brins et par I'hydroxylation des résidus de proline et de lysine.
I1.3.1.4.Structure quaternaire :

Le collagéne présente une structure quaternaire qui consiste a rassembler plusieurs
molécules a triple hélice pour former des fibrilles. Par la suite, ces fibrilles sont structurées
en fibres, qui constituent les composants fonctionnels de la matrice extracellulaire des
tissus conjonctifs. La résistance a la traction des tissus est due a la réticulation entre les

molécules de collagéne présentes dans les fibrilles. Voit la figure I1.1

molécule de collagéne

fibriles de collagéne

0
Proline

Glycine
0

9 A

@ Glycine X

@ Proline .

chaine d'acides aminées

Figure 13 : Schéma de la structure a quatre niveaux de fibres de collagéne. GLY :

glycine, PRO : proline et HYP : hydroxyproline[11].

11.3.2.Propriétés physico-chimiques du collagéne de type I :

On trouve environ 15 % d'acides aminés ionisables et de résidus acides (glutamate et
aspartate) dans le collagéne. Ce qui fait que le collagéne est un poly électrolyte (qui peu
donner des charges) amphotere : il peut étre a la fois un acide et une base. Ceci rend
extrémement difficile de calculer la charge nette du collagéne. Elle varie en fonction de la

force ionique, de la teneur en collagéne, du pH, et autres facteurs[12].
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11.3.3.Réle du collagéne de type I :

L'importance du collageéne de type I dans la santé et 1'intégrité des tissus conjonctifs

est indéniable[13] :

-La structure et 1'¢lasticité sont indispensables pour maintenir une peau ferme et sans
rides. Les signes visibles de vieillissement sont principalement causés par la diminution du

collagene avec le vieillissement.

-Les os forment la matrice organique du squelette oseuse, la présence de collagene |
dans ces derniers facilite leur minéralisation et leur confere résistance et souplesse, ce qui

est crucial pour prévenir les fractures.

-Grace a la présence de collagene I les tendons et les ligaments bénéficient d'une
résistance a la traction, ce qui permet aux tendons de relier les muscles aux os de maniére

efficace, tandis que les ligaments assurent la stabilité des articulations.
-Dans la dentine, il joue un rdle essentiel dans la solidité et la structure des dents.

I1.4.Utilisation du collagéne :

Le collagéne est exploité¢ dans de nombreuses applications industrielles comme les
industries biomédicales, pharmaceutiques, cosmétiques et alimentaires, le collagéne peut

étre utilisé pour fabriquer des fils chirurgicaux, des greffes sous-cutanées et des capsules.

De plus, il présente des propriétés intéressantes dans le traitement de l'arthrite, en
soulageant les douleurs des patients souffrant d'arthrite osseuse.ll est fréquemment
employ¢ dans les produits cosmétiques tels que des crémes pour traiter les brilures, les
vergetures, les cicatrices et comme antirides pour retarder les signes de vieillissement de

la peau.

Dans le secteur alimentaire, le collagéne est utilisé dans des applications telles que

la préparation de gélatine et la purification de jus[9].
Conclusion :

Le collageéne de type I, est une protéine essentielle au maintien de la structure et de

la fonction des tissus conjonctifs dans le corps humain, la compréhension structurelle et
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fonctionnelle du collagéne permet une meilleure application de ce dernier ce qui a suscité
I’intérét grandissant des travaux de recherche ces derniéres décennie, de ce fait nous portant

dans notre projet un intérét particulier au collagéne du type I.
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Chapitre 111 Cosmétique et beauté de la peau

Introduction :

La qualité de la peau, incluant son apparence, sa couleur, sa texture et sa fermeté, a
toujours joué un role crucial sur le plan psycho-social depuis des temps immémoriaux. Ces
criteres de beauté varient au fil des époques, des pays, des civilisations, des modes de vie, des
ages et des genres. Cette préoccupation sur l'apparence de la peau est souvent associée au désir
perpétuel de "retourner un vieillard a la jeunesse" ou de "redonner & une femme agée sa
jeunesse". Cela nous plonge dans un univers en constante évolution, a savoir l'univers des
cosmétiques.

II1.1.Quelques définitions :

Les anciens ouvrages de médecine distinguaient deux approches des soins du corps.
D'une part, la cosmétique désignait l'art de la toilette et était étroitement associée a la pratique
médicale. Elle englobait tous les traitements de la peau visant a préserver sa beauté naturelle a
travers l'utilisation de crémes, pommades ou onguents parfois complexes, composés de
nombreux ingrédients différents.

D'autre part, lacommétique correspondait a une pratique visant a modifier
artificiellement l'apparence de la peau en utilisant des produits pour créer des contrastes de
couleur, afin d'atteindre un idéal de beauté spécifique.

De nos jours, la cosmétologie est désormais une discipline scientifique basée sur des
faits biologiques et physico-chimiques précis.

I11.2.Produit cosmétique :

Au sens du (décret exécutif n°92-41 du 04 février 1992 Article-2 du JORA) on entend

par produit cosmétique et produit d’hygiéne corporelle, toute substance ou préparation, autre
que les médicaments, destinée a €tre mise en contact avec les diverses parties superficielles du
corps humain tels que 1’épiderme, le systéme pileux et capillaire, les angles, les levres, les
paupiceres, les dents et les muqueuses, en vue de les nettoyer, de les protéger, de les maintenir
en bon état, d’on modifier I’aspect, de les parfumer ou d’en corriger 1’odeur.

111.3.Produit pharmaceutique :

Au sens de la loi décrite par le décret exécutif n°92-41 du 04 février 1992 Article-207

du JORA, les produits pharmaceutiques comprennent :
-les médicaments :

Le médicament, au sens de la présente loi, est toute substance ou composition présentée

comme possédant des propriétés curatives ou préventives a 1’égard des maladies humaines ou
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animales, et tous produits pouvant étre administrés a 1’homme ou a I’animal en vue d’établir
un diagnostic médical ou de restaurer, de corriger et de modifier ses fonctions physiologiques.
-Les produits chimiques officinaux.
-Les produits galéniques.
-Les matiéres premicres a usage pharmaceutique.
-Les aliments diététiques destinés a des fins médicales spéciales.
-Tous autres produits nécessaires a la médecine humaine.

111.4.Catégorie des produits cosmétiques et d’hygiénes corporelles :

La dénomination et la désignation du produit en conformité avec 1’article 3 du décret
exécutif n® 10-114 du 18 avril 2010 est donnée comme suit :
e produits antirides.
e produits permettant de blanchir la peau.
e crémes, émulsions, lotions, gels et huiles pour la peau (les mains, le visage, les pieds...).
e masques de beauté, a I’exclusion des produits d’abrasion superficielle de la peau par
voie chimique. Voir la suite dans 1’annexe 1.

111.5.Emballage et étiquetage :

Selon l'article 2 du décret exécutif n°90-39 du 30 janvier 1990 concernant 1’étiquetage
des produits cosmétiques et d'hygiéne corporelle, les informations suivantes doivent &tre
clairement visibles, lisibles et indélébiles en langue nationale, et facultativement dans une autre
langue.

e La dénomination du produit, accompagnée immédiatement elle n’est pas déja contenue
dans cette dénomination, de sa désignation.

e Lenom ou laraison sociale et 1’adresse ou le si¢ge social du fabricant, du conditionneur
ou de I’importateur ainsi que I’indication du pays d’origine lorsque ces produits sont
importés.

e La quantité nominale au moment du conditionnement, exprimée dans une unite de
mesure légale appropriée.

e Ladate de péremption et les conditions particulieres de conservation et/ou de stockage,
cette date de péremption n’est obligatoire que pour les produits cosmétiques et
d’hygiéne corporelle dont la durabilité minimale n’excede pas trente mois.

e La date de fabrication ou la reference permettant I’identification de la fabrication.

e au cas ou il est fait reference a un composant dans la dénomination commerciale, la

proportion de ce composant doit étre indiquée.
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e la composition, les conditions particulieres de 1’emploi, et les contre-indications
figurant dans les annexes II et I11.
Si la mise en ceuvre pratique est difficile, ces informations doivent étre présentes sur
I'emballage extérieur ou sur une notice incluse. Dans ce cas, une mention abrégée envoyant a
ces informations doit figurer sur le contenant [1,2].

111.6. Définition des produits naturels et bio :

111.6.1.Produits naturels :

Les produits naturels sont généralement constitués d'ingrédients provenant de sources
naturelles, telles que des extraits de plantes, des huiles essentielles, des minéraux, etc.
Cependant, il n'y a pas de réglementation spécifique pour les produits naturels, ce qui signifie
que le terme peut étre utilisé de maniére subjective et ne garantit pas nécessairement I'absence
d'ingrédients synthétiques ou chimiques [3].

111.6.2.1 es produits bios :

Les produits bios sont ceux qui sont fabriqués conformément a des normes spécifiques
d'agriculture biologique. Ces normes peuvent différer en fonction des pays et des labels. Les
produits bios sont généralement cultivés sans l'utilisation de pesticides chimiques, d'engrais
synthétiques ou d'OGM. Les produits bios peuvent également étre fabriqués sans utiliser des
ingrédients synthétiques ou chimiques dans leur formulation. Les organismes indépendants qui
vérifient les normes biologiques des produits bios sont fréquemment certifiés [4].
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Figure 14 : différences entre les produits conventionnels et les produits naturels et
bios. [5].

I11.7.Formulation des produits cosmétiques :
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La finalité de la formulation est le choix : de la forme chimique des constituants, des
doses, de la présentation pour les propriétés les plus adéquates pour les applications demandées.

La formulation s'appuie sur une sélection de méthodes appartenant aux sciences de base
telles que la chimie, la physique, la physico-chimie des interfaces, la formation et la
transformation des solides, la métrologie et la rhéologie.

Quelle que soit l'industrie, la formule finale n'est qu'un mélange de pré-formules
optimisées pour obtenir des fonctions ou des propri¢tés d'application primaires et secondaires
a travers une technologie d'application.

[11.8.Classement des produits de beauté :

Le classement des produits de beauté peut varier en fonction de différents critéres tels
que la popularité, la qualité, les performances, les engagements des marques, etc.

UFC-Que Choisir, une association de consommateurs, a mene une etude comparative des
substances toxiques présentes dans les produits cosmétiques. Ils ont dressé une liste de produits

cosmeétiques comportant des ingrédients indésirables [6].

Certains classements sont basés sur les préférences des clients. Par exemple, Cosmetify
a créé un classement des marques de beauté préférées des Francais en 2020 en prenant en
compte des facteurs tels que les interactions sur les réseaux sociaux et les recherches Google
[7]. Les produits sont également classés en fonction de leur qualité [8].

111.9. Composition des produits cosmétiques :

Les cosmétiques contiennent une variété d'ingrédients, tant naturels que synthétiques, qui
sont utilisés a des fins différentes. Les ingrédients actifs, les solvants, les émulsifiants, les
tensioactifs, les conservateurs et les parfums sont les principaux types d'ingrédients utilisés

dans les cosmétiques.

Les ingrédients actifs sont utilisés pour modifier 1'apparence du corps, l'assainir ou le
maintenir en bonne santé. Ils peuvent également étre utilisés comme parfum ou pour la

protection.

D'autres ingrédients sont dissous et transférés sur la peau a I'aide de solvants tels que
I'eau. Les émulsifiants permettent aux ingrédients a base d'eau et d'huile de se fondre plus
facilement dans la peau. Les surfactants nettoient la peau en réduisant la tension superficielle.

Les conservateurs sont utilisés pour empécher le développement de bactéries et de
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champignons dans le produit. Les parfums sont utilisés pour donner au produit une odeur

agréable.

Outre ces principaux types d'ingrédients, les cosmétiques peuvent contenir d'autres
ingrédients tels que des colorants, des épaississants et des stabilisants. Il est important de noter
que certains ingrédients, tels que les phtalates et les parabénes, ont été associés a des problémes
de santé et sont controversés. Il est donc essentiel de lire attentivement les étiquettes des

cosmétiques afin d'éviter les produits contenant des ingrédients potentiellement nocifs [9,10].

Dans notre travail nous allons élaborer deux produits cosmétiques sous forme de créme

hydratante nourrissante riche en collagéne de type L.
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IV.1. Définition et objectif :

Un complément alimentaire est un produit congu pour compléter le régime alimentaire et
apporter des nutriments qui peuvent ne pas €étre consommés en quantités adéquates par

l'alimentation seule[1].

Il peut s'agir de vitamines, de minéraux, de fibres, d'acides gras ou d'acides aminés. Les
compléments alimentaires peuvent se présenter sous différentes formes, comme des gélules, des

poudres ou des liquides[2].

Les individus décident d'utiliser des suppléments alimentaires pour diverses raisons,

notamment [1]:

e Combler les manques nutritionnels : Méme en ayant une alimentation équilibrée, il peut
parfois étre compliqué d'atteindre tous les nutriments nécessaires de la nourriture seule.
Les compléments alimentaires peuvent aider a combler ces manques.

e Soutenir la santé globale : Certains suppléments peuvent contribuer a la santé globale en
fournissant des nutriments qui favorisent le bon fonctionnement du corps.

o Eviter les problémes de santé : Certaines personnes ont recours a des compléments
alimentaires pour éviter certains problémes de santé. Par exemple, prendre des suppléments
de calcium et de vitamine D peut favoriser la prévention des maladies osseuses, telles que
l'ostéoporose.

e Renforcer le systéme immunitaire : Certains compléments, comme la vitamine C et le zinc,
sont connus pour renforcer le systéme immunitaire et aider 1'organisme a lutter contre les
maladies.

e Améliorer les performances physiques : les athlétes et les amateurs de fitness utilisent
souvent des suppléments tels que les poudres de protéines et la créatine pour améliorer
leurs performances physiques et faciliter leur récupération.

e Favoriser un vieillissement en bonne santé : Avec 1'dge, les besoins nutritionnels évoluent.
Certains compléments alimentaires peuvent étre bénéfiques[2, 3].

IV.2.Réglementation:

Les compléments alimentaires sont soumis a des réglementations en tant que produits
alimentaires dans 1'Union européenne (UE), et des directives et des réglements spécifiques régissent
leur sécurité, leur étiquetage et leur vente. Aux Etats-Unis, le Dietary Supplement Health and

Education Act de 1994 (DSHEA) définit les compléments alimentaires comme des produits
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alimentaires, avec des réglementations particuliéres qui différent de celles qui s'appliquent aux
g p q q pplq

produits alimentaires et pharmaceutiques classiques [4].

Cadres de régulation :

La directive 2002/46/CE de I'Union européenne établit des régles particuliéres concernant
I'étiquetage et établit la liste des vitamines et minéraux autorisés a é&tre utilisés dans les

compléments alimentaires[5].

Les allégations nutritionnelles et de santé concernant les denrées alimentaires, y compris

les compléments alimentaires, sont couvertes par le réglement (CE) n° 1924/2006[6].

La présentation ou la publicité d'un produit est claire, précise et basée sur des preuves
scientifiques. Les principes généraux et les prescriptions générales de la 1égislation alimentaire sont
définis par le réglement (CE) n° 178/2002, qui crée 1'Autorité européenne de sécurité des aliments

(EFSA) et établit des procédures en matiere de sécurité alimentaire[7].

Les compléments alimentaires sont définis aux Etats-Unis par la DSHEA, qui établit des
normes pour l'étiquetage et les méthodes de fabrication. Aprés sa commercialisation, la Food and
Drug Administration (FDA) est responsable de prendre des mesures contre tout produit de
complément alimentaire dangereux. Il incombe aux fabricants de garantir la sécurité des produits
et de prouver que toute allégation faite a leur sujet est soutenue par des preuves adéquates. La FDA
met en place des normes de fabrication (BPF) afin de s'assurer de l'identité, de la pureté, de la force

et de la composition des compléments alimentaires[8].

IV.3. Compléments alimentaires de collagéne :

Tenant compte de I’importance du collagéne dans les produits anti-age nous présentant ci-

dessous quelques compléments alimentaires existant sur le marché :

IV.3.1.Avantages potentiels des compléments de collagéne :

La supplémentation en collagéne présente plusieurs avantages potentiels pour la santé. Des
¢tudes cliniques ont montré qu'une supplémentation continue en collagéne peut améliorer la santé
de la peau en augmentant son ¢€lasticité et son hydratation, en favorisant la cicatrisation de la peau

et en réduisant les rides prématurées[15].

Elle peut également réduire les douleurs articulaires, en particulier celles associées a

l'arthrite, en améliorant la mobilité et en réduisant la douleur[16].
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La supplémentation en collagéne peut également renforcer les os, bien que les preuves
scientifiques de ses effets sur les os soient limitées. Certaines études suggérent que la
supplémentation en collagéne peut améliorer la densité osseuse et renforcer les os[17].

Le collagéne est présent dans le systéme digestif et peut favoriser la santé du mucus
intestinal, réduire I'inflammation et améliorer la santé digestive.

Dans I'ensemble, la supplémentation en collagéne offre de nombreux avantages potentiels

pour la santé des personnes souffrant de problémes articulaires et osseux[18].

1V.3.2.Types de compléments de collagéne :

Le collagéne marin :

Le collagéne marin est dérivé de sources marines telles que les poissons, les ceufs marins
et les invertébrés marins comme les moules et les huitres. Il est considéré comme une source de
haute qualité en raison de sa biodisponibilité élevée et de sa similarité avec le collagéne humain. 11
est généralement riche en collagéne de type I, que I'on trouve dans la peau, les tendons et les
ligaments[19].

Le collagéne bovin :

Le collagéne bovin est extrait de la peau, des tendons et des os des vaches il est également
riche en collagene de type 1. Il est souvent utilisé dans les compléments alimentaires en raison de
sa biodisponibilité élevée, de son colit relativement faible et de sa similarité avec le collagene
humain[20].

IV.3.3.Efficacité et recherche :

L'efficacit¢ de la supplémentation en collagéne fait I'objet d'un débat parmi les
scientifiques. Certaines études cliniques suggerent des avantages potentiels[21], tandis que d'autres
remettent en question l'efficacité réelle de ces suppléments, [18, 23, 24] les critiques soulignent le
manque d'essais cliniques adéquats et le défaut de comparer les résultats avec ceux des
placebos[12].

Une étude a examiné l'effet de la supplémentation en peptides de collagéne sur
I'hydratation de la peau et le réseau de collagene dermique, et a constaté que la supplémentation
orale en collagéne inhibe les signes de vieillissement de la peau, tels que la sécheresse et les
rides[22].

D'autres études suggérent que les suppléments de collagéne peuvent augmenter 1'élasticité
et I'hydratation de la peau, favoriser la cicatrisation de la peau et retarde le vieillissement

cutané[12].
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Toutefois, les effets du collageéne sur la santé des cheveux et du cuir chevelu sont moins

bien étayés par des preuves scientifiques.
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Nous nous intéressons dans notre travail expérimental a 1’élaboration d’une gamme de
produits anti-adge qui répond aux attentes d’une clientele plus avertit et plus capricieuse,
ainsi nous allons préparer des produits alimentaires et cosmétiques a base de collagene a
c¢a voir, deux compléments alimentaires sous forme de gélules. Le premier correspond a un
mélange collagéne - vitamine C, le deuxiéme est un mélange collagéne - microcapsules
vitaminé (vitamine C, E, B5) et deux crémes, la premiere une créme hydratante a base de
collagéne en poudre, la deuxiéme une créme hydratante nourrissante a base de
microcapsules de collagéne et de vitamines. Pour ce faire, nous avons opté pour deux
approche expérimentale, la premiére approche consiste a utiliser du collagéne commercial
pure (voir la fiche technique dans I’annexe) ce dernier sera caractérisé¢ par FTIR, MEB-

EDX, UV visible et HPLC.

La deuxiéme approche consiste a utiliser du collagéne marin extrait des écailles de
poisson. Pour aboutir a ceci nous avons utilisé la méthode de yang et al modifier. L'extraie

obtenu sera a son tour caractérise.
I. Matériels et méthodes :

I.1. Extraction du collagene :

La combinaison unique de biocompatibilité, d'efficacité, de sécurité et de durabilité
du collageéne d'origine marine en fait une option séduisante pour la création de produits

anti-age de qualité supérieure.

L'extraction du collagéne marin a nécessité 1’utilisation de matériel de laboratoire et

de matieére animale décrite comme si dessous.
I.1.1. Matériels pour extraction du collagéne :

Nous avons choisi le poisson Bogue comme matiére premiere d’origine marine a
cause des critéres suivants : disponibilité, prix abordable, quantité importante d’écailles.

(Voir la figure ci-dessous).
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Figurels : les écailles de poisson bogue (BoopsBoops) originale.

Comme nous présentant ci-dessous les différents produits chimiques utilisés pour

I’extraction du collageéne (tableau N°2).

Tableau 2 : Produits chimiques utilisés pour 1’extraction du collagene.

Chlorure de sodium Fluka >99,0 %
acide acétique Panreac (G.C.):99.7%
Merck

Niveau de qualité

trypsine Type XI, lyophilized
powder, 6,000 BAEE 200
units/mg protein
o Au niveau du
Eau distillé ) pH = 7.05
laboratoire
hydroxyde de sodium Merck 97.0%
Ethylénediamine
. . o Panreac 99%
tétraacétique non di sodique
Hydrogénophosphate de
sodium Panreac 98,5%-101%
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Dans le cas de la premicre approche expérimentale nous avons utilis¢ du collagene

commercial de marque VINH WELLNESS :
I.1.2. Matériel pour la caractérisation du collagene :
A- Matériel pour HPLC :

L'analyse par chromatographie liquide a haute performance s'est faite on utilisant un

chromatographe en phase liquide de marque Agilent1620.
B- Matériel pour FTIR :

L'analyse infrarouge a transformer de Fourier a été réalisé par un spectrophotométre

de marque Agilent.
C- Matériel pour UV-visible :

La spectrophotométrie UV-visible appliqué a notre échantillon c’est faite avec un

appareil de marque UV 1600 a double faisceaux.
D- Matériel pour MEB-EDS :

L'analyse de la surface et de la composition élémentaire de notre échantillon a
nécessité 1’utilisation d’un microscope électronique a balayage de marque Quanta 650
couplé a un détecteur EDS pour une analyse chimique en spectroscopie a dispersion

d’énergie de marque Brucker. Voir la photo ci-dessous.

Figure 16 : MEB-EDS (universit¢ USDB-1).
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Figure 17 : schéma explicative du fonctionnement du microscope électronique a balayage.
1.1.3. Matériels et ingrédients pour la préparation des crémes :
A- Matériels :

-Verreries (béchers, erlenmeyer, cristallisoir...)

-Plaque chauffante

-Agitateur mécanique

-Broyeur homogénéisateur Ultra-Turrax tube drive IKA
-Barreau magnétique

-Thermometre

B- Ingrédients :

Le tableau regroupe les différents ingrédients intervenants dans la préparation de la créme

de base :
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Tableau 3 : ingrédients de la créme de base.

Eau distillé
Phase A
glycérine

Acide stéarique
Phase B Vaseline

Alcool cétylique
Phase C TEA
Phase D Conservateur (P100)
Phase E Extraie de collagéne

I1. Méthodes
I1.1.Protocole d’extraction du collagene :
Le collagene est extrait selon la méthode de Wang et al. (2014) modifié.

- Nous allons réaliser en premier le prétraitement des écailles de poisson, a trois
reprises, avec une solution de 20% de NaCl a 4°C.

- Par la suite, l'extraction débute en utilisant une solution de NaCl a 0,45 M dans un
rapport de 1:100 (W/V) pendant 24 heures a une température de 4°C.

- Une extraction par l'acide acétique a 0,5 M est effectuée apres cette étape, deux fois
pendant 24 heures a 4°C, afin d'obtenir du collagéne soluble dans l'acide (ACS).

- Finalement, on passe a I’hydrolyse enzymatique avec la trypsine (0.1%) dans une
solution tampon phosphate a pH = 7.5 pendant 48 heures a 4°C, ce qui donne lieu
a l'obtention de collagene soluble (TCS).

- Ensuite, les extraits ont été centrifugés pendant 20 minutes a 4°C et les surnageant
obtenus ont été¢ séparés. Du chlorure de sodium a été ajouté au processus de
relargage.

- Les surnageant ont été a nouveau centrifugés pendant 15 minutes afin d'obtenir le

précipité.
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L’ensemble de ces étapes son résumés dans la figure 17

Les écailles de Prétraitement Solution de Extraction a
poisson. aves NaCl. NaCl. ’acide acétique.

Bbtention du collagéne
avec solution NaCL

[ Centrifugation. ]
centrifugation.

Nouvelle
Collagene. ]

|

Figures 18 : Extraction de collagéne selon la méthode de Wang et al modifié.

(2014).
I1.2.Création et fabrication d'un prototype :

Le développement de produits anti-age implique la création et la fabrication d'un
prototype. Cette phase commence par une formulation préliminaire, ou les ingrédients

actifs sont combinés pour maximiser l'efficacité et leur compatibilité.

I1.2.1.Préparation cosmétique :
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Les produits de beauté contenant du collagéne sont trés populaires en raison de leurs
propriétés anti-ages et hydratantes. Les produits de beauté contenant du collagéne, comme
les crémes, ont pour objectif de pallier cette diminution en fournissant du collagéne externe
directement a la peau. Dans cette vision des choses, nous allons préparer deux crémes,
I’une hydratante avec du collagéne en poudre et I’autre hydratante, nourrissante et enrichie

par des microcapsules.
I1.2.1.1.Formulation de la créme de base :

Le tableau ci-dessous présente la formule type de la créme de base qui servira a

préparer les deux crémes que 'on envisage.

Tableau 4 : Composition de la créme de base.

Eau distillé 79-86%
Phase A glycérine 0,1-0.4%
Acide stéarique 5-13%
Vaseline 0,5-1%
Phase B Alcool cétyl 3-7%
Phase C TEA 1%
Phase D Conservateur (P100) 0,05-0,1%

La figure ci-dessous montre les déférentes étapes de la préparation de la créme de
base

Phase A Phase B Phases Aet B Phase C
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Phase D

Collagene Produit fini

Figure 19 : étapes de préparation de la créme de base.
11.2.1.2.Préparation des microcapsules :

Le tableau ci-apres regroupe les produits nécessaires pour la préparation des

microcapsules par la méthode de coacervation complexe.

Tableau S: produits utilisés.

I

Eau distillé 375 ml
Gélatine /collagéne 69/1,5¢9
alginate de sodium 2,14¢g
acide chlorhydrique Quantité suffisante

Formaldéhyde 0,15¢
Vitamines (B5, E, C) 0,69

Chaque solution de polymere a été préparée dans de 1'eau distillée. Un volume connu
de solution de gélatine et de collagéne a été préparé dans un bécher. Cette solution a été
agitée par un agitateur mécanique sous forte agitation a 50°C. par la suite nous avons
rajoutée les vitamines a 45°C (0,6 g). Apres I'ajout des vitamines, un volume connu (107
ml) d'alginate de sodium a été ajouté goutte a goutte a la solution pour atteindre une
séparation de phase compléte. Apres I'addition compléte de l'alginate de sodium, le bécher

contenant la solution a été laissé a 50°C sous agitation pendant prés de 15 min, l'interaction
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entre la gélatine et l'alginate de sodium se produisant complétement. Le pH du mélange a
ensuite été ramené a 3,75 en ajoutant une solution d'acide chlorhydrique & 2,5 % (v/v). A
ce pH. La solution est ensuite refroidie a 5°C pour durcir les microcapsules. Les
microcapsules ainsi formées dans la solution ont été réticulées par 1'ajout lent d'une certaine
quantité¢ de formaldéhyde (5 mmol). La température du bécher a ensuite été augmentée a
45-C et l'agitation s'est poursuivie pendant encore 4 h pour compléter la réaction de
réticulation. La solution a ensuite été refroidie a température ambiante lentement tout en
agitant. Les microcapsules ont été filtrées et lavées a l'eau..Les microcapsules ont été sécher
a température ambiante et a I’ambre pandant 2 jours et stocker dans une ampoule de verre

au réfrigérateur.

Figures 20 : Microcapsule.

I1.2.1.3.Elaboration de la créme a base de microcapsules de collagéne :

Pour se faire nous avons additionné 1.5 g de microcapsule a 50 g de la créme de

base, le tout a été mis sous agitation
I1.2.1.4.Elaboration de la créme a base de collagéne poudre :

De méme nous avons additionné 1,5 g de collagéne pure sous forme de poudre a 50

g de la créme de base, le tout est mis sous agitation.
11.2.2.Complément alimentaire :

Les produits alimentaires contenant du collagéne connaissent une croissance de leur
popularité en raison de leurs multiples avantages potentiels pour la santé. Les produits
nutritionnels contenant du collagéne, généralement sous forme de poudre, de gélules ou de

boissons, ont pour objectif de favoriser et d'améliorer la production de collageéne dans le
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corps. Ces suppléments ont la capacité de renforcer les articulations, ce qui nous a amené

a préparer deux compléments alimentaires sous forme de gélules.

Pour ce faire, nous avons utilisé le matériel décrit dans la figure ci-dessous

Figure 21 : Matériels pour préparation de gélules.
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Dans cette partie de notre travail nous présenterons et discuterons les résultats obtenus
II1.1.Analyse chromatographique :

L’analyse HPLC du produit commercial nous a permis d’obtenir le

chromatogramme -1 ci-dessous :

DAD1 B, Sig=25'4,4 Ref=off (PRO 2024-06-24 14-5-7'-55\091-0103.0)
mAU &
104

45 min

Tableau 6 : les temps de rétention et aires des pics dans le cas de collagéne

commercial.
1 0.837 71.3604
2 1.113 15.0588
3 1.208 13.5808
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Aussi, I’analyse HPLC du composé extraie donne le chromatogramme -2 ci-apres.

DAD1 B, Sig=254,4 Ref=off (11BUPROFEN000352.D)
mAU f‘g
80 I
] N
GD—- | |
Z [
E |
40 | ||
o II |
20 1 8 2
i .." '\ : @
0"4"‘ -"kx' T d 1
T T T T i T T T T I T T T T I T T T T I T T T T |' T T T T |' T T T T |' T T T T | T T T T | T T T T
0 05 1 15 2 25 3 35 4 45 i

De méme les temps de rétention et aires des pics obtenus sont réunis dans le tableau 7 :

Tableau 7 : les temps de rétention et aires des pics dans le cas de collagéne extraie.

1 0,848 92,7492
2 1,150 5,1641
3 1,982 2,0867

La lecture des temps de rétention du chromatogramme n°1 montre que le collagéne

commercial est composé de trois acides aminés conformément a sa structure donné par la

bibliographie. La lecture du chromatogramme n°2 indique la méme chose.

Aussi, nous constatons que les pics 2 et 3 sur le chromatogramme n°2 présentent

un signal d’intensité plus faible que dans le chromatogramme n°1. Ceci peut-€tre expliqué

par le faite que le traitement enzymatique par la trypsine a un pourcentage de 0,1% conduit

a une dénaturation du collageéne extraie (hydrolyse excessif) et peut-étre une dégradation

du produit correspondant au troisiéme pic car, on passe d’un temps de rétention de 1.208

min a 1.982 min. Nous pensons que la diminution de la quantité utilisée de trypsine peut

résoudre ce probléme.
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L’¢étude de la polarité des acides aminées qui constituent notre collagéne de type I
a savoir la Glycine, la Proline et I’Hydroxy proline, montre qu’on peut les classée par ordre

de polarité décroissante comme ci-dessous :
Polarité (Glycine) >Polarité (hydroxyproline) > polarité (proline)

Ainsi, puisque la phase mobile utilisé et une solution polaire (solution tampon), le
composé le plus éluée (sort en premier) est la glycine (pics n°l). Le deuxieéme pic

correspond a I’hydroxyproline et en fin le troisiéme pic a la proline.
IIL1.2 Analyse par microscope électronique a balayage :

L’analyse MEB-EDX, effectuée sur la poudre de collagéne commerciale nous a

permis d’obtenir les photos de la figure 22 Ci-apreés.

Figure 22 : résultats de I’analyse MEB.

Nous pouvons constater, sur les différentes images de cette figure, une surface non

lisse contenant des fragments de taille aléatoire.
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Aussi, La lecture de la figure 23 obtenue par le détecteur EDX nous permet de
préciser la composition élémentaire en atomes de carbone, d’oxygene et d’azote du
collagene traité. Cette composition est donnée en pourcentage atomique. Le tableau8 ci-

apres résume ces résultats.

cps/eV
R — poudre|
1.0
0.8
0.6 N
1o
C
0.4+
0.2
0.0ﬁ T .-“ T T ‘ T |
0 2 4 6 8 10 12

lea

Figure 23 : Pourcentage atomique dans le collagéne commercial par EDX.

Tableau 8 : pourcentage atomique des atomes de carbone, d’oxygene et d’azote.

Carbone 56.11
Oxygéne 07.95
Azote 35.95

Toutefois, I’observation des images de la figure 24 obtenue par la méme analyse
montre 1’existence de résidus du sodium, de chlore et de soufre. Ceci et di, certainement,

au processus d’extraction utilisé.
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cps/eV

1.0

0.8+

0.6-Cl
Is cl

|—Eoudre

keV

Figure 24 : Pourcentage atomique pour le collagéne commercial par EDX.

Les résultats de la détection EDS dans ce cas sont donnés dans le tableau N°9.

Carbone 60.13
soufre 0.36
chlore 0.37
Azote 32.16
Oxygene 6.46
sodium 0.52

0 2 4 6 8 10

12

En se référant aux travaux d’Ivy Kanungo et al. L’analyse par MEB du collagene

pur fibrillaire se présente comme la montre la figure25.

57



Partie expérimentale. Résultats et discussion

Figure25 : Image MEB du collagene pur fibrillaire.

L’éxamination des images, obtenues par MEB, montre clairement une
fragmentation de la structure en triple hélice du collagéne commercial en unités de tailles
plus petites. Ceci est une conséquence du traitement acide et enzymatique sur le collagene

fibrillaire.
I11.3 Analyse par infrarouge :

L’analyse FTIR nous a donné le spectre infrarouge ci-dessous :

1,0

/'\\ > g
> b

w/\/f, .

-

L LN
S~ —
K
\/ \ /
\
N~
o

Transmittance
0101 1 10121 1 16141 1 18161 1 Lols

T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
3500 3000 2500 2000 1500 1000
Wavenumber (cm-1)

Figure 26 : spectre infrarouge du collagene marin hydrolysé.
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Tableau 10 : nombre d'onde théorique et expérimentale du spectre FTIR du

collagene extraie.

Amide | 1580-1750 Bande fine —vibration de la
1650 liaison peptidique de
l'amide I
Amide 11 1500-1600 1550 Bande large faible
Amide I 1175-1310 1150 Bande moyenne

La lecture du spectre infrarouge indique clairement la présence des vibrations des
liaisons peptidiques d'amide I a 1650 cm™. De plus nous remarquons l'absence du mode de

vibration de I’eau du essentiellement a 1'étape de lyophilisation.

Toutefois, le spectre infrarouge montre une bande large et faible dans le domaine de
la fonction amide II, ceci est du peut étre a un chevauchement entre le domaine de vibration

des amides I et 1.

A 1130 cm™ nous constatons une bande moyenne correspondant au groupement

amide IIL

Aussi, la bande de vibration d'élongation de la liaison C-O correspondant a la
fonction alcool primaire, malgré 1'absence de la bande de vibration, de déformation, de la

liaison.
O-H.
I11.4 Analyse UV-Visible :

Le spectre UV-Visible obtenu et représenté dans la figure 27 présente, a la longueur

d’onde 250 nm, la bande d’absorption caractéristique du collagéne.
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Figure 27: Spectre UV-Visible.
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Conclusion générale :

L'extraction du collagéne marin, généralement issue des sous-produits de I'industrie de la
péche comme les peaux et les écailles de poissons, offre une alternative durable et pure par
rapport aux sources terrestres traditionnelles. Grace a des techniques enzymatiques
respectueuses de I'environnement, le collagéne marin présente une meilleure
biodisponibilité en raison de sa structure peptidique plus courte, facilitant ainsi son
absorption par l'organisme. Riche en acides aminés essentiels comme la glycine, la proline
et I'hydroxy proline, il améliore la santé de la peau, des articulations et des o0s. En
cosmétique, il est prisé pour ses propriétés hydratantes et anti-ages, favorisant I'élasticité
et la régénération cutanée. Dans les compléments alimentaires, il soutient la santé
articulaire, osseuse et la beauté des cheveux et des ongles. Moins susceptible de provoquer
des réactions allergiques, le collagene marin représente également une option plus éthique

et durable, répondant aux préoccupations environnementales des consommateurs.
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