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COSMETICOS

. Bioyouth-EGT Pro.

de los hongos

Obtenido a partir de la fermentacion multiple del Tricholoma matsutake
y el Hericium erinaceum, BioyouthTM-EGT Pro contiene una elevada
concentracion de L-ergotioneina. La L-ergotioneina es uno de los

pPOCOS compuestos antioxidantes naturales que se ha informado que
penetran en las mitocondrias y eliminan una serie de especies reactivas
del oxigeno (reactive oxigen species, ROS). BioyouthTM-EGT Pro se
obtiene a partir de la combinacion de un acido hialurénico de muy

bajo peso molecular (MW<5000Da), trehalosa y L-ergotioneina.

Yaaione WANG Y WeNuie QU, directoras principales de producto de Bloomage Biotechnology

SE HA REALIZADO UNA
COMPLETA VARIEDAD DE
PRUEBAS 1. vitro ¢ in vivo y

los resultados demuestran que
BioyouthTM-EG'T Pro reduce

la muerte celular (apoptosis),
combate los radicales libres, reduce
las manchas ocasionadas por las
radiaciones UV y mejora las patas
de gallo, la flaccidez y la elasticidad
de la piel. BioyouthTM-EGT Pro
tiene un efecto antioxidante y de anti
fotoenvejecimiento, combatiendo
los signos del envejecimiento, y
favoreciendo el ‘well-aging’.

EN 1909, CHARLES TANRET aislo
por primera vez la L-ergotioneina
(EGT) mientras investigaba el hongo
del cornezuelo, y pronto la identifico
en hongos y cianobacterias. La EGT
es un derivado de la L-histidina,

que es una N (alfa), N (alfa) y N
(alfa)-trimetil-L-histidina, en la cual

CoH1sN30,S

el hidrégeno de la posicion 2 del
anillo de imidazol se sustituye por
un grupo mercapto. La EGT tiene
dos tautémeros de tiol y tiona en
estado disuelto (figura 1). A un pH
fisiologico, la EGT esta presente
principalmente en forma de tiona en
solucién acuosa, de manera que la
EGT es un antioxidante muy estable
en comparacion con otros tioles
naturales (por ejemplo, glutation,

N-acetilcisteina) y es menos probable

Figura 1. Los dos tautomeros estructurales de la EGT.

que se oxide espontaneamente a pH
fisiologico'.

La EGT se encuentra de forma
generalizada tanto en el reino vegetal
como en el animal. Los mamiferos
solo la obtienen de la dieta como,
por ejemplo, de setas, frijoles negros
y carne roja’. Un estudio minucioso
de la distribucién de la EGT en el
organismo revela que el compuesto
se acumula preferentemente en
o6rganos, células y secreciones
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predispuestos a niveles elevados de
estrés oxidativo como el higado, los
rinones, los eritrocitos, el cristalino
del ojo y el liquido seminal. La
EGT es el principal sustrato del
transportador de zwitteriones/
cationes organicos (organic
zwitterion/cation transporters,
OCTNI)’. Puede penetrar en las
células y en las mitocondrias a
través del transportador OCTN-
1, eliminando directamente las
ROS y efectuando la funcién
de antioxidante y protector
mitocondrial®.

El contenido de EGT en el
cuerpo humano disminuye con
la edad. En julio de 2017, la
Comisién Europea autorizé el uso

de la L-ergotioneina como nuevo
ingrediente alimentario.

Estudios anteriores muestran que
la EGT es mas eficaz inhibiendo
la formacion de peroxidos
lipidicos que la coenzima Q10 y
el fosfato de ascorbil de magnesio
(Magnesium Ascorbyl Phophate,
MAP). Asimismo, elimina mas
H,0O, y peroxidos producidos por la
radiacion UVA que la idebenona,
combate los radicales hidroxil un
90 % mas que el Trolox y elimina
el ROO-(hidroperoxilo) un 550
% mejor que el glutation (GSH).
No solamente puede combatir
directamente los radicales libres,
también mejorar la actividad del
glutation reductasa y el superoxido

dismutasa>%7.

EXISTEN TRES METODOS DE
PRODUCCION INDUSTRIAL DE
LA EGT. El proceso de reaccién

de la sintesis quimica es complejo,
costoso y no respetuoso con el medio
ambiente. La extraccién a partir

de hongos tiene un coste elevado

y presenta muchas impurezas.

Las condiciones de reaccién

de la fermentacion fungica son
moderadas, la materia prima se
obtiene facilmente y la EGT tiene
una configuracion especifica, si bien
la regulacion de la fermentacion

es dificil y el rendimiento en

EGT es bajo. Estudios anteriores
han demostrado que los tnicos
0rganismos que se conoce que son
capaces de sintetizar la EG'T" son las
bacterias pertenecientes al orden de
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las Actinomycetales y no levaduras
como los hongos.

Bloomage Biotech recolectd
Hericium erinaceum y Tricholoma
matsutake, natural del bosque
de Shangri-La, extrajo y purifico
micelios de ambos hongos.
Mediante fermentaciéon maltiple,
lo que supone cultivar los micelios
de Hericium erinaceum 'y
Tricholoma matsutake, regulando
su crecimiento y metabolismo,
se obtiene BioyouthTM-EG'T.
Ademas de la elevada concentracién
de EGT, también contiene
betaglucano, péptidos, aminoacidos,
polisacaridos y otras pequefias
sustancias activas moleculares. Al
combinar BioyouthTM-EGT con
HA (MW<5000Da) y trehalosa,
obtenemos BioyouthTM-EGT
Pro. El 4cido hialurénico [HA]
con un bajo peso molecular puede
proteger eficazmente la EGT de la
degradacion a causa de la radiacion
UV.

Las pruebas de citotoxicidad, de
tolerancia en la piel y fototoxicidad,
demostraron que BioyouthTM-EGT
Pro se podia utilizar de forma segura
en diversos productos cosméticos

LAS MITOCONDRIAS SON
ORGANULOS DINAMICOS que
se encuentran en las células de
animales y plantas. Se conocen
como las centrales de energia
de las células y producen
adenosin trifosfato o ATP para
el funcionamiento correcto del
organismo. Puesto que son una
fuente importante de ROS, las
mitocondrias son mas vulnerables
al ataque de ROS y el dafio
oxidativo asociado al ADN 'y

la estructura de la membrana®.
Los cientificos examinaron el

Control

EGT{500nM)

UVA(15J/cm?)

Figura 2. Intensidad de la fluorescencia en
queratinocitos.

dafio mitocondrial producido por
la radiaciéon UVA en las células
HaCaT utilizando un ensayo de
Mito-"Tracker, y descubrieron que
las células irradiadas con UVA con
tincion de Mito-Tracker mostraron
una intensidad de fluorescencia
significativamente menor, lo que
revela el potencial incomparable
de la membrana mitocondrial en
queratinocitos. El tratamiento
previo con BioyouthTM-EGT
Pro. (500 nM) previno la pérdida
potencial de membrana provocada
por la radiacién UVA, lo que
significaba que la EGT podia
contrarrestar el dafio mitocondrial
producido por la radiaciéon UVA,

fluorescencia verde' (figura 2).
Bioyouth-EGT Pro presenta una
capacidad antioxidante excelente.

puesto que las células aparecian con

Control

el B
Control

EGTPro

e I -
EGTPro *

045% *
eorro NN * 252

Relative value of SOD vitality (%) - P<005
a 2 40 [ 80 100 120
oty —— 100.00

Figura 3. Valor relativo de la vitalidad de SOD.

cosmeéticos

Incubamos células HaCa'T y

las sometimos a radiacion UV;
anadiendo un 0,1 % de EGT Pro
antes de la radiacion UV se podia
reducir la produccién de ROS en
un 19 %, y anadiéndola después de
la radiacién UV se podian reducir
las ROS en un 32 %. Un 0,45 %
de Bioyouth-EGT Pro puede
eliminar ROS en un 18 % causado
por peroxido de hidrogeno (H,0O,)
en comparacion con el grupo de
control positivo.

El superéxido dismutasa
(SOD) es un importante agente
que elimina los radicales libres
de aniones superoxido en los
organismos. En particular, puede
eliminar los radicales libres de
aniones superoxido que se generan
en el proceso biologico de oxidacion
y ayuda a retrasar el envejecimiento.
Por consiguiente, el SOD se
considera una sustancia importante
del sistema de defensa antioxidante
de la célula. La inmunogenicidad,
inestabilidad, inactivacion y corta
semivida del SOD limitan su
aplicacién clinica y en el cuidado
de la piel. En nuestro estudio, el
H,O, inhibe la actividad del SOD
en los fibroblastos humanos. Un
0,45 % de Bioyouth-EGT Pro pudo
aumentar la actividad del SOD en
un 23 % en comparaciéon con el
grupo de control positivo (figura 3).

La peroxidacion lipidica
(Lipid peroxidation, LPO) es la
degradacion oxidativa de los lipidos.
Se trata del proceso en el que los
radicales libres ‘roban’ electrones
de los lipidos de las membranas
celulares, lo que provoca daiios en
las células. El maolondialdehido
(Malondialdehyde, MDA) es un
subproducto de la LPO. En nuestro
estudio, el H202 estimul6 la LPO
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Figura 4. Valor relativo de MDA.

celular y produjo grandes cantidades
de MDA. En comparacién con el
grupo de control positivo, un 0,45 %
de Bioyouth-EGT Pro pudo reducir
el contenido de MDA en un 44 %
(figura 4).

La apoptosis ocurre porque las
células sienten estrés o detectan

senales como el calor, la radiacién y
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Figura 5. Izquierda (control positivo): células HaCaT irradiadas con UVB. Derecha: células

HaCaT irradiadas con UVB, y a continuacion tratadas con un 0,1 % de Bioyouth-EGT Pro.
Las particulas de células individuales en suspension se analizaron cuantitativamente

una a una a alta velocidad mediante la deteccion de sefales marcadas con fluorescencia

utilizando citometria de flujo.

ROS, ete. Otro hallazgo importante
de este estudio es que la radiacion
UV aumenta la apoptosis de células

HaCaT. Un 0,1 % de Bioyouth-
EGT Pro puede reducir la tasa de
apoptosis en un 34 % (figura ).
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Figura 6. Manchas oscuras del lado derecho  Figura 7. Manchas UV del lado derecho del  Figura 8. Patas de gallo del lado derecho del
del rostro antes (izquierda) y después rostro antes (izquierda) y después (derecha) rostro antes (izquierda) y después (derecha)
(derecha) de la aplicacion durante 4 semanas. de la aplicacion durante 4 semanas. de la aplicacién durante 4 semanas.

‘LAS SETAS PUEDEN AYUDAR AL ORGANISMO A ADAPTARSE AL ESTRES FiSICO

SELECCIONAMOS 30
VOLUNTARIOS SANOS, aplicamos
una locion al 0,5 % de Bioyouth-
EGT Pro en el lado derecho del
rostro y una locién de control en el

otro lado del rostro y se evaluaron las
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