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Scopi del corso

11 corso intende porre le basi teorico-pratiche della Dermatologia Cosmetologica quale
nuova scienza ad indirizzo ¢l aico-clinico. Verranno posti in rilievo siaip 1cipi scien-
tifici su cui sono fondati i prodotti cosmetici, che ['aspetto clinico della loro prescrizione.
Un particolare rilievo verra dato, inoltre, sia ai problemi della penetrazione transcuta-
nea dei prodotti cos = i che agli aspetti tossicologici ed allergologici connessi con il
loro uso continuativo ed esteso, talvolta, a vaste superfici cutanee.

1l corso & riservato ai dermatologi ed agli specializzandi in dermatologia che int  lano
perfezionare le loro conoscenze sui problemi riguardanti la Dermatologia Cosmi oy
ca sia sotto 'aspetto formulativo che clinico prescrittivo. Con questo corso si vuole dare
I'opportunita al Medico Dermatologo di comprendere a fondo le motivazioni tecnico-
scientifiche che sono alla base delle diverse forme cosmetiche, delle materie prime im-
piegate nelle formulazioni e degli scopi che si prefiggono i diversi prodotti cosmetici.

Informazioni generali

Il corso, svolio nelle diverse sedi Universitarie indicate e alle date stabilite dal program-
ma, avra la durata di tre giorni.

Per motivi didattici il numero dei posti ¢ limitato e 'ammissione avverra secondo la da-
ta di arrivo della domanda di iscrizione.

Gli ammessi verranno tempestivamente informati dell’avvenuta iscrizione. Il corso uguale
nel programma generale di massima, sara personalizzato dalle diverse Universita.

Il prezzo del corso di L. 400.000, & comprensivo di tre pasti (3 pranzi a self-service).
Al termine del corso verra rilasciato un attestato di frequenza.
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GENERAL INFORMATION

The JOURNAL OF APPLIED COSMETOLOGY is an international journal devoted to publishing
ariginal papers, reviews and other material which represent a useful contribution to research on the
skin and on cosmetics.

It is aimed at cosmetic chemists, dermatologists, microbiologists, pharmacists, experimental
biologists, toxicologists, plastic surgecons, and all other scientists working on products which will
come into contact with the skin and its appendages.

The Journal is published quarterly both in English and Italian. It is distributed to cosmetic chemists,
dermatologists, plastic surgeons, medical and pharmaceutical schools, medical libraries, sclected
hospitals and rescarch institutions throught the world, and by subscription to any other interested
individuals or organizations.

Statements and opinions expresscd are personal to the respective contributors and are not
necessarily endorsed by the Editor(s), Advisers, Publishers or Distributors of this Journal.

COPYRIGHT

Submitted matcerial must be the original work of the author(s) and must not have been submitied for
publication elsewhere.

By submilling a manuscript, the authors agree th=t the copyright for their articles is transferred to
the publisher if and when the article is acce for publication. ne of the content of this
publication may be reproduced in whole or in part, translated, storeu in a retrieval system, or
transmitied or distributed in any form or by any means (electronic, mechanical, photocopy, recording
or otherwise) without the prior written permission of the Publishers.

Sections of Journal

The following sections will be features of the Journal:

Original Laboratory Studies: descriptions of original investigative laboratory research in cosmetics
and related areas.

Special Reports: Items of special interest to the readers, including reports on ineetings, societics,
legislation, etc.

General Articles: scientific articles of general interest to our readers will be considered for
publication. These articles should be concerned with newer developments in such related fields as
dermatology, biology, toxicology, etc.

Short Conununications: the lenght should not exceed 5 typewrilten pages with not more than 3
figures included. Headings ("Materials”, “Discussion”, etc.) as well as Summaries are to be omitted.
If accepted, these submission will appear in print in a very short time.

Letter to the Editor: comments on Journal articles are invited as well as brief contributions on any
aspects of cosmeltic science. Letters may include figures, and/or references, but brevity is necessary.
Guest Editorigls: concise, authoritative, substantiated commentary on specific topics of contemporary
interest.

Book Reviews: books and monographs (domestic and [oreign) will be reviewed depending on their
interest and value to subscribers. Send material for review to the Editor, Dr P. Morganti. No such
material will be returned.

Address: all papers should be submitted to:
Dr. P. Morganti
INTERNATIONAL EDIEMME
Via F. Bernardini, 22
00165 ROME - ILialv
Tel. 06/637.87.88
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INFORMATION FOR AUTHORS

Papers must be submitted in English. Authors whose mother tongue is not English should arrange for
their manuscripts to be written in proper English prior to submission. Italian authors nust submit
their manuscripts both in [talian and in English.

Procedure of Subwmiission of Masiuscripts: submit three copies of both the manuseript and all
illustrative material to the above address.

Organization of the Manuscript: investipative studies should be orpanized as foliow: title, abstract
page, introduction, material and methods, results, discussion, acknowledgments, references, legends
for figures, tables. All pages should be numered consecutively starting with the abstract. The entire
manuscript is to be Lypewritten, double-spaced, and with 3 cm margins.

Trade names must be capitalized: the common name for compounds may be used if the formal
chemical name as cstablished by international convention is given after the first use. Any
abbreviations other than those which are penerally accepted must be defined. In the text, references
to dual authors will use both surnames throughout. For multiple authors, use the surnames of all
authors at the first reference and only the first author followed by “et al.” thereafter. Please mark in
the margin of the manuscript the desired position of the figures and tables. To allow faster
publication only sct of prools will be furnished to the author including the figures and tables in their
final position,

Title page: list the title, name(s) and degree(s) of author(s), department(s) and institution{s) at which
the work was done, city, slate, and postal code. Any preliminary report or abstract of the work
should be referred 1o as a footnote to the title.

Sununary. each paper must be headed by an English language title of not over 70 characters
{including spaces} suilable for use as a running head and must also be preceded by an English
summary not exceeding 300 words typed double-spaced. The summary will include statements of the
problem, method of study, results, and conclusions. Since this summary will be used by abstracting
journals, it must be seif-explanatory and should not include abbreviations, footnotes, and referenccs.

Footnotes: should be listed consecutively at the bottom of the page on which they fall, designated by
the lollowing symbols in order: *, +, +, §, II, **, elc.

Kev Words: key words for computeriseé_ sturage and retrieval of information should be incorporated
in the summary.

References: the references have to be abbreviated as listed in the Index Medicus, The style of the

relerences must conform to the examples given below:

1) Robbins CR, Kecllvch (1970) Aminoacid composition of human hair. Text Res J 40:891-896.

2) Strehler BL (1977} Time, cells and aging 2nd edn. Academic Press, New York

3) Ebling FJ, Rook (1972} Ciclic activity of the follicle. In: Textbook of dermatology 11, Blackwell,
Qxford, p. 1367-1573.

Hlustrations: figurcs should be numbered comsecutively using Arabic numerals, Tables should be
numbered consccutively, using Roman numerals. All photographs should be black and while, glossy
and unmounted. The number and size of illustration should be restricted to the minimum needed to
clarify the text. Authors requiring cxtra space for illustrations will be charge accordingly. This is also
the case for color illustrations. All figures, photographs, graphs, or diagrams should be submitted on
separate sheets.

Animal Experintents: descriptions of animal experiments shoud! include full details of the types of
animal used (inbred, etc.) and the conditions under swhich they were kept (standard diet, etc.).

Trade Names: all common cosmetic ingredients should be referred to by their generic names, as
indicated in the latest edition of CTFA Cosmetic Ingredient Dictionary, and the European
Pharmacopeia. If a material is not listed, then the trademarked name can be used, with the chemical
composition given in footnotes,



XVIII

INFORMAZIONI PER L'ABBONAMENTO

L’abbonamento annuale comprende quattro numeri. E possibile otienere abbonamenti a prezzo
ridotto da parte dei ricercalori che lavorano presso Istituti che abbiano sottoscritto almeno un
abbonamento a prezzo normale.

L'Editore potra fornire a richiesta notizie pit dettagliale. Le sottoscrizioni di abbonamento possono
essere effettuate medianie assegni postali, bancari, di conto corrente o per contanti indirizzandoli a:

L'IVA € a carico dell’'editare, non detraibile dall’'abbonate a norma art. 74 lett. C DPR 633/72.
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PREFAZIONE

La dermatologia cosmetologica rappresenta un capitolo della ricerca biologica e medica a lungo
trascurato, ma ora in pieno sviluppo.

La chimica cosmetologica, che sj & avvalsa del grande progresso scientifico e tecnologico negli ultimi
decenni, ha messo a disposizione del biologo e del cosmetologo numerose ed attive sostanze nuove,
che tuttavia di rado sono state siudiate con approfondimento biologico, sia per le difficolta di
accertarne le carattcristiche [armacodinamiche e farmacocinetiche, sia per la reale insufficienza di
canoscenze di base della biochimica normale e patologica della cute e dei suoi annessi.

Queste difficolta — non ancora superate — vengono oggi affrontate con metodi piu differenziati e
quantitativi, utilizzando quanto la moderna farmacologia e la tossicologia unite a precisi metodi
analitici possono offrire, L'impiego di culture di cellule e di tessuti, ed i nuovi metodi immunologici
sono di fondamentale importanza per il progresso di questa scienza.

Ritengo percio assai attuale ed utile ['iniziativa del dottor Pierfrancesco Morganti di redigere un
volume di Dermatologia Cosmetologica che varria a rispondere ad alcune almeno delle infinite
domande di biologia e medicina che l'uso dei cosmetici impone,

Sono certo che, anche in questo campo, l'attiva presenza del dotior Morganti potra dare frutti
importanti e risultati duraturi.

Prof. RODOLFO PAOLETTI
Direttore [siituto di Furmacologia
e Farmacognosia dell Universid di Mifano

CEDOLA DI COMMISSIONE LIBRARIA/IORDER FORM
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A Spectrophotometric Method for Determining Relative SPF
Values of Sunscreen Preparations
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Synopsis

A new 1 vitro method has been developed for de-
termining relative SPF (sun protection factor} va-
lues of sunscreen preparations, prior to more [or-
mal, &t vivo evaluation, and as a quality control pro-
cedure for testing the finished product. The SPF va-
lue is obtained by comparison of the area under the
absorbance vs wavelength curve (ultraviolet spec-
trogram) of the test sample with the ultraviolet spec-
trogram of a standard 8% homosalate preparation
of known SPF value determined at a fixed concen-
tration and cell thickness. Measurements were made
with the aid of a variahle wavelength spectropho-
tometer [itted with an integrator and a flow cell. Se-
lection of an appropriate sample size prior to sol-
vent dilution increases the precision of the assay
{+1 SPF value).

The technique permits formula adjustement in or-
der 10 ohtain more accurale asscssment of i vitro
SPF values prior 1o clinical testing of sunscreen pre-
parations.

Introduction

The United States Food and Drug Admi-
nistration {(FDA) has proposed an in vivo
method for determining a sun protection
factor (SPF), which is a measure of sun-
screen effectiveness (1). The SPF value
may be defined as the ratio of the amount
of available ultraviolet energy required
to produce a minimum erythema dose
{MED)} or minimal sunburn through a
sunscreen product film to a comparahle
amount of ultraviolet energy required to
produce the same effect without treate-
ment. Several experimental techniques

Riassunto

E stato messo n punto un nuovo metodo i vitro per
la determinazione dei valori relativi a]l’FPS (fatto-
re di protezione solare) di preparati contenenti fil-
tri solari, da utilizzarsi prima della valutazione in
viva, e come procedimento per il controllo di qua-
lita sul prodotto finito. Il valore deil'FPS si ottiene
confrontando la curva di estinzione della lunghez-
7a d’onda {spettro ultravioletto) del campione di pro-
va, con lo spettro ultravioletto di una preparazio-
ne standard all’8% di omosalato, avente un valore
noto di FPS, determinato a concentrazione ¢ spes-
sore della cella prefissati. Le misure sono slate con-
dotte con uno spettrofoiometro a lunghezza d'on-
da variahile cquipaggiato con un integratore e con
una cclia di flusso. La scelta di appropriate dimen-
sieni del campione, prima della diluizione con il sol-
vente, aumenta la precisione della prova{+1 del va-
lore deli'FPS). Questo metedo consente aggiusta-
menti della lormulazione velti ad ottenere una va-
lutazione pit accurata dei valori in viirodcl FPS,
prima di iniziare le prove cliniche dei preparati con-
tenti i filtri solari.

Introduzione

La Food and Drug Administration (FDA)
degli Stati Uniti ha proposto un metodo
in vivo per la determinazione del fattore
di protezone solare (FPS): si misura cosi
P'efficacia del [iltro solare. 1l valore
dell'’FPS pud essere definito dal rappor-
to fra la quantita di energia ultravioletta
disponibile necessaria per produrre un
eritema minimo od una scottatura sola-
re minima con l'uso di una quantita nota
di [iliro solare, ed una quantita confron-
tabile di energia ultravioletta necessaria
per produrre lo stesso effetto senza il
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have been developed to determine the
SPF value for sunscreen products in hu-
man (2-5), guinea pig (4) or hairless mou-
se skin (6) when subjects are exposed to
either natural sunlight or an artificial
light source. However, it has also been re-
ported that the SPF values thus determi-
ned may vary considerably as a result of
skin type, energy source used (2,4) the
substantivity of the sunscreen following
wash-off (8), vehicle composition (9},
thickness of the applied film (10), the re-
lative humidity of the environment and
skin temperature (11). For example, the
SPF value for a standard 8% homosalate
preparation may vary between 2.1 £ 0.5
for exposure to natural sunlight to 2.8 =
0.7 or 4.2 = 1.1 for artificial radiation
sources (1,4).

In addition, a number of in vitro spectro-
photometric methods have also been de-
scribed for the purpose of evaluating the
effectiveness of sunscreens /17-19). For
the most part, these consisi in film
and monochromatic technig i which
the absorbance of the sunscreen 1s deter-
mined at one or more predetermined wa-
velengths in the ultraviolet region of in-
terest. Although it is possible to adapt one
of these methods, that of Kreps {13,15,19),
for the purpose of determining a relati-
ve SPF value for sunscreens, the resulting
calculations often prove laborious. Du-
ring the course of evaluating the spectral
properties of sunscreens, it became appa-
rent that a new method was needed to
provide an indication of the expected SPF
before in vivo skin testing, particularly
when combinations of absorbers are
used. The purpose of the present report
is to describe a simple spectrophotome-
tric method that can be used to determi-
ne the relative in vitro SPF values of sun-
screen preparations prior to undertaking
more formal ir vive clinical study, and
that can be used as a quality control pro-
cedure for testing the finished product.

trattamento, a tempi uguali. Sono state
messe a punto molte tecniche sperimen-
tali per determinare il valore dell’FPS di
prodotti contenenti filtri solari sull'uomo
(2-5), sulla cavia (4) o sulla pelle di topo
depilato {6), sia con soggetti esposti alla
luce solare naturale che ad una sorgente
di luce artificiale. Comunque, dati di let-
teratura riferiscono che i valori dell'FPS
cosi determinati possono variare conside-
revolmente a seconda del tipo di pelle,
della sorgente di energia usata (2,4}, del-
'efficacia del liltro solare a seguito di la-
vaggio (8), della composizione del veico-
lo, dello spessore della pellicola applica-
ta (10}, dell’umidita relativa dell’ambien-
te e della temperatura della pelle (11). Per
esempio, il valore dell’FPS di un prepa-
rato standard all’8% di omosalato puo va-
riare da 2,1+£0,5 a 2,8+0,7, in caso di
esposizione alla luce solare naturale, op-
pure fino a 4,2+1,1 con le sorgenti di ra-
diazione artificiale (1,4).

Sono stati, inoltre, descritti anche nume-
rosi metodi spettrofotometrici in vitro
con lo scopo di valutare direttamente 'ef-
ficacia dei filtri solari (12-19). Nella mag-
gior parte dei casi, queste metodiche uti-
lizzano sottili pellicole del prodotto in
esame e lecniche monocromatiche con le
guali viene misurata 'estinzione del fil-
tro solare ad una o pitu lunghezze d'onda
prefissate, nella regione dell'ultraviolet-
to che si vuole studiare. Sebbene sia pos-
sibile adattare uno di questi metodi, co-
me quello di Kreps (13,15,19), allo scopo
di determinare il valore relativo dell’FPS
dei filtri solari, i calcoli che si rendono
necessari dopo la sperimentazione si ri-
velano spesso laboriosi. Nel corso deila
valutazione degli spettri caratteristici dei
filtri solari, ci & sembrato utile elabora-
re un nuovo metodo che fornisse indica-
zioni sull’FPS previsto, prima di intra-
prendere prove in vivo sulla pelle, specie
quando vengono utilizzate miscele di fil-
tri solari. Lo scopo del presente lavoro &
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Since the sun is a black body radiator, its
spectrum is essentially uniform in the ul-
traviolet region thai produces an erythe-
mal response in the skin. The absorption
of the atmosphere generally eliminates
those wavelengths shorter than 260 nm.
Since erythemal response is to a large ex-
tent dependent on skin characteristics,
the present method is designed to produ-
ce data relating only to the characteri-
stics of the UV absorbers, themselves. Ne-
vertheless, the method should provide a
basis for adjusting preparations prior to
the addition of mechanical blocking
agents and other adjuvants used to im-
prove sunscreen efficiency prior to in vi-
vo evaluation.

Theory

Sunscreens act by forming a barrier film
between the ultraviolet source and the
skin. By absorbing radiation, the intensi-
ty of the energy (I) striking the skin is re-
duced. The extent of this reduction de-
pends upon film thickness (b) and the con-
centration (c) of sunscreen in the film.
According to the Beer-Lambert relation-
ship:

A=log—11i———k-b-c

where A equals absorbance and k is the
absorption coefficient. The latter is a
measure of a sunscreen’s ability to ab-
sorb ultraviolet radiation, and has a spe-
cific value at each specific wavelength
{x). If (b) and (¢} are held constant, that
is, if a given amount of sunscreen prepa-
ration is diluted appropriately and the re-
sultant absorbance determined in a cell
of constant size, then the following rela-
tionship holds throughout the entire ul-
traviolet region of interest (260 to 360
nrm).

di descrivere un semplice metodo spet-
trofotometrico che pud essere utilizzato
per determinare i valori relativi dell’FPS
in vitro di preparati contenenti filtri so-
lari prima della valutazione in vivo e qua-
le metodica per il controllo di qualita sul
prodotto finito.

Essendo il sole un corpo nero, come ir-
radiatore di energia, il suo spettro & es-
senzialmente uniforme nella regione del-
l'ultravioletto da dove provengono le ra-
diazioni eritemigene per la cute. L'assor-
bimento dell’atmosfera generalmente eli-
mina le lunghezze d'onda pit corte di 260
nm. Poiché I'esito eritematoso dipende, in
larga misura, dalle caratteristiche della
pelle, il presente metodo ¢ stato messo a
punto allo scopo di fornire dati correla-
bili soltanto alle caratteristiche dei filtri
UV. Tale metodo potrebbe fornire, inol-
tre, una base per procedere ad aggiusta-
menti delle formulazioni, prima di utiliz-
zare in aggiunta agenti bloccanti di tipo
meccanico od altri coadiuvanti impiega-
ti per migliorare l'efficienza del filtro so-
lare, prima delle valutazioni in vivo.

Teoria

I filtri solari agiscono formando una
pellicola-barriera fra la sorgente delle ra-
diazioni ultraviolette e la pelle. Per effet-
to dell’assorbimento delle radiazioni, si
riduce la quantita dell’energia (I} che rag-
giunge la pelle. L'entita di queste riduzio-
ni dipende dallo spessore della pellicola
(b} e dalla concentrazione (c} del filiro so-
lare nella pellicola.

Secondo l'equazione di Lambert-Beer

=k-bc

lo
g

I
dove A rappresenta l'estinzione e k il coef-
ficiente di estinzione. Quest’ultimo forni-
sce una misura della capacita del filtro
solare di assorbire le radiazioni ultravio-

A=lo
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AUC :b-cjzgg:; ki-di=2A{260 — 360nm)

where AUC equals area under the ultra-
violet: =ctral absorbance vs wavelength
curve ui ultraviolet spectrogram.

Integrating the areas under the absorban-
ce vs wavelength curve and then compa-
ring total absorbance for a particular
sunscreen to that of a reference standard
of know SPF value (i.e., 8% homosalate
= 2 for sunlight or 4 fc the solar simu-
lator), the relative SPF value of the sun-
screen test sample is thus obtained. This
method assumes that the spectral distri-
bution is essentially gaussian about the
wavelenghts of maximum erythen ef-
[icacy and that the distribution can be de-

(Full vertical scale}
_—

Absorbance

220 280

288

lette, ed ha un valore specifico per ogni
specifica lunghezza d’onda (). Se (b} e (¢)
sono mantenute costanti, cioé se una da-
ta quantita di preparazione contenente il
filtro solare viene oppor namente diiui-
ta e l'estinzione risultante viene misura-
ta in una cella a dimensioni costantt, va-
le allora la seguente relazione nell’inte-
ra regione 't ravioletto interessata
{da 260 a 360 nm)

AUC:b-cj;:g:“ ki-di=2A(260 - 360 nm)

dove AUC rappresenta l'area racchiusa
dalla curva deli’estinzione dello spi 1o
in funzione della lunghezza d’'onda e cioe
lo spettro ultravioletto.

305

322

-

340 400

Wavelength  (1cm=24.25 nm}

Fig. 1: Lltraviolet spectrogram of 8% homosalate
diluted 1:100,000 in isopropanol, maximum at 303
nm, half peaks at 288 and 322 nm and AUC = 3.60
by integration.

Fig. 1: Spettro dell'uliravioletto di una scluzione
all'8%e di omosalato diluito 1:100.000 in isopropa-
nolo, con massimo 305 nm, meta picco a 288 e 322
nm ¢ AUC=5,60.
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termined from the in vifro data in each
case (Figs. | and 2).

Relative in vitro SPF value=
QPE valia Df Std X Alesl (26
Asd (260 —360nm)

For UV absorbing materials used in our
prepara s we have found that the re-
lative SPr vi 1es from in vitro measure-
ments are not significantly differ 1
when  :range is redu 1to say 280 to
340 nm.

- 360nm)
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Si ottiene cosi il valore relativo dell' FPS
del campione del filtro solare in esame in-
tegrando 'area della curva di estinzione
in funzione della lunghezza d’onda para-
gonando I'estinzione totale di questo fil-
tro con ella di uno standard di riferi-
mento a valore i FPS (2 con luce so-
lare e 4 cor il sit ore solare per una
soluzi 1e ¢ 8% di omosalato). Questo
metodo é basato sull'ipotesi che la distri-
buzione dello s; tro sia essenzialmente
gaussiana intorno alla lunghezza d’onda
che induce il iassimo«  etto eritemato-
so e che la distribuzione pud essere de-
terminata, in tuttiicasi, d: datiirn vitro
(Fig. 1 e 2).

310

30 400

wavelength

Fig. 2: Ultraviolet spectrogram (1/4 vertical scale)
of SPF 25 sunblock cream diluted 1:104,000 in iso-
propanol, maxima at 293 and 310 nm, half peaks at
271 and 334 nm and AUC = 68.8 by integration.

{1 cm=24.25 nm})

Fig. 2: Spetiro dell'ultravioletio di una crema filtro
totale con fattore di protezione 25 diluita 1:100.000
in isopropanolo, con massimo a 293 e 310 nm, me-
th piceo a 271 ¢ 334 nm e AUC=68,8.
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Experimental

A 50 mg sample of the sunscreen prepa-
ration was weighed accurately and then
quantitatively transferred by diluting to
the mark in a 100 ml volumetric flask
with spectral grade isopropanol. The re-
sulting stock solution was then diluted 1
to 50 to a final concentratis  of 1:100,000.
Isopropanol is an appropriate solvent for
most sunscreen prepar: ons. However,
in cases where complete solution is not
y achieved, isopropanol blends with
other s¢ rents, i.e., me nol, cyclohexa-
ne or methylene chloride can be substi-
tuted, provided that the absorbance of
the solvent, alone, has been tested over
the region of interest a1 is subtracted
from the resultat ita, either automati-
cally or manually. In order to improve re-
producihility, an accurately weighed 2.5
g sam : of sunscreen preparation may
be taken for analysis and diluted, appro-
priate - with solvent, to  : required [i-
nal concentration for scanning.
A 5 ml sample of the final diluted solu-
tion was transferred to the entry port of
a Perkin-Elmer model number LC-75 va-
riable wavelength detector and autocon-
trol console with the aid of a 10 ml Luer-
Lok glass syringe fitted to a 1/2 inch
30-gauge stainless steel needle. When suf-
ficient amount ot the solution was per-
mitted to flow through the cell (path
length is 6 mm normalized to 10 mm), the
ultraviolet spectrum was scanned bet-
ween 220 and 400 nm as a matter of con-
venience to avoid recalibration between
runs, since the absorbance of the isopro-
panol was already stored in the equip-
ment memory for this range of wave-
lengths. The absorption characteristics of
isopropanol were removed from the mea-
surements by pre-scanning the ultravio-
let spectrum using isopropanol alone.
The resulting absorbance versus wave-
length curve was recorded as a spectro-

Valore relativo in vitro dell'FPS =

Acampiong (260 —360nm)
60 nm)

valorede

Per 1 materiali che assorbono nell'UV e
che sono stati usati nelle nostre prepara-
zioni, abbiamo trovato che i valori rela-
tivi dell’FPS ottenuti da misure in vitro,
non sono significativamente differenti se
si riduce l'intervallo a 280-340 nm.

Metodica sperimentale

Un campione di 50 mg di prodotto conte-
nente un filtro solare & stato accurata-
mente pesato e poi trasferito quantitati-
vamente per diluizione, con isopropano-
lo di purezza spettros:  >ica, in un pallo-
ne tarato fino al vol ne di 100 ml. La so-
luzione madre che ne risulta & stata poi
diluita 1 a 50 fino ad una concentrazione
finale di 1:100.000. L'isopropanolo & un
solvente appropriato  rla maggior par-
tedei| :paratiabasedifilt > i Co
mungque, nei casiin cuinon: 1ggrunga
facilmente la completa dissoluzione, pud
essere sostituito o I'isopropanolo misce-
lato con altri solventi, quali il metanolo,
il cicloesano o il cloruro di metilene, a
condizione che I'estinzione del nuovo sol-
vente utilizzato sia stata analizzata nella
regione interessata e sottratta, automa-
ticamente o manualmente, dai dati risul-
tanti. Al fine di migliorare la riproduci-
bilita, un campione accuratamente pesa-
to di 2,5 g del prodotto contenente il fil-
tro solare puo essere sottoposto ad ana-
lisi € puo essere diluito in maniera appro-
priata con il solvente, fino aila concentra-
zione finale richiesta.

Un campione di 5 ml della soluzione fi-
nale diluita ¢ stato trasferito nella appo-
sita vaschetta di un Perkin-Elmer, model-
lo LC-75 con rivelatore a lunghezza d’on-
da vartabile e pannello di autocontrollo,
utilizzando una siringa di vetro Luer-Lok
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gram with the aid of a Perkin-Elmer, Sig-
ma model-10B, 10 mv recorder console
fitted with a integrator circuit. The scan
rate was 120 nm per minute. The wave-
lenght accuracy of the detector is £ 1 nm
with a repeatability of + 0.1 nm.

Results and discussion

Eleven of the most commonly used agents
in sunscreen preparations are listed in
Table I along with their wavelengths for
both peak and half-peak absorbance. The
half-peak absorbance treatment (20} was
employed to obtain the range or wave-
length span of effective spectral absor-
bance for each sunscreen. Even though
oxybenzophenone possesses a broad wa-
velength span (93nm), this particular sun-
screen exibits minimal absorbance at the
critical 310 nm wavelength in the ultra-
violet B e hema region of the sun's
spectrum (1 1) and therefore must be com-
bined with agents that possess maximum
absorbance in the region between 307 and
312 nm. Table 1 also shows that p-
aminobenzoic acid (PABA) with a peak at
288 nm will exibit minimal ultraviolet ab-
sorbance beyond a wavelength of 308 nm.
However, it has been reported that PABA
exhibits different absorption characteri-
stics when applied to excised hairless
mouse skin (21}

Next, a series of commercial sunscreen
preparations with a rated SPF value from
4 to 25 was selected for analysis. In all,
four creams, three lotions and a gel we-
re chosen for in vitro testing. In addition,
two homosalate preparations were prepa-
red as standards for study. The first con-
sisted of an & percent homosalate solu-
tion in isopropancl. The second was the
OTC advisory panel’s 8 percent standard
homosalte cream lotion, that had been as-
signed a SPF value of a 4 by the panel ba-
sed upon extensive in vive skin testing

da 10 ml munita di ago di acciaio inossi-
dabile n.30 da 1/2 pollice. Con una sulffi-
ciente quantita di flusso della soluzione
attraverso la cella (lunghezza del percor-
so 6 mm normalizzato a 10 mm), I'analisi
dello spettro ultravioletto & stata condot-
ta, per ragioni di convenienza, da 220 a
400 nm al fine di evitare una nuova tara-
tura fra una determinazione e l'altra in
quanto }estinzione dell'isopropanolo, in
questo intervallo di lunghezza d'onda, era
gla stata memorizzata dallo strumento.
Le caratteristiche di assorbimento dell’i-
sopropanolo sono state sottratte dai va-
lori misurati per mezzo di una analisi pre-
liminare dello spettro ultravioletto ese-
guita usando isopropanolo da solo.

La risultante curva di estinzione in fun-
zione della lunghezza d’onda ha fornito
uno spettro, trascritto mediante un regi-
stratore da 10 mv, modello Sigma 10B
della Perkin-Elmer, equipaggiato con un
circuuito integrante. La velocita di ana-
lisi era di 120 nm al minuto, L’accuratez-
za della lunghezza d’onda del rivelatore
era di +1 nm con una riproducibilita di
+0,1 nm.

Risultati e commenti

L.a Tabella I contiene un elenco degli un-
dici prodetti pitt comunemente usati nei
preparati contenenti filtri solari e la lun-
ghezza d’'onda corrispondente al valore
massimo e medio dell’estinzione. Il rife-
rimento al valore medio dell’estinzione
(20) & stato utilizzato per ottenere l'inter-
vallo o I'ampiezza di lunghezza d’onda
dell’effettivo assorbimento per ogni filtro
solare. Anche se 'ossibenzofenone possie-
de un ampio intervallo di lunghezza d’on-
da (93 nm), questo particolare filtro sola-
re mostra una estinzione minima in cor-
rispondenza della lunghezza d’onda cri-
tica di 310 nm nella regione dello spettro
solare dell'uliravioletto B che induce I'e-
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conducted with the aid of a solar simula-
tor (1).

The results of our in virro analysis of the
sunscreen preparations are summarized
in Table II. This analysis excludes the ef-
fects of any added opaque ingredients
such as titanium dioxide. The agreement
between the two standards (creamn lotion
vs. isopropanol solution) as measured by
AUC was excellent, The difference bet-
ween standards was approximately one
per cent. This showed that the inert (non-
opaque) ingredients in the cream lotion
made little or no contribution to the back-
ground absorbance when the cream lo-
tion was diluted prior to scanning.

The area under the spectral curve (AUQC)
data reported in Table II for a number of
commercial preparations were used to
calculate a relative in vitro SPF value for
each product with the aid of equation
three. Good agreement between rated and
calculated SPF values was obtained for

ritema (11), e, pertanto, deve essere asso-
ciato a sostanze che possiedono un mas-
simo di assorbimento nella regione com-
presa fra 307 e 312 nm. La Tabella 1 mo-
stra inoltre che I'acido p-amminobenzoi-
co (PAB), nell'ultravioletto per lunghezze
d'onda superiori a 308 nm. Comunque,
dati di letteratura riferiscono che il PAB
mostra differenti caratteristiche di assor-
bimento quando & applicato sulla pelle se-
zionata di topo depilato (21),

Inoltre, & stata scelta per l'analisi una se-
rie di preparati commerciali di filtri so-
lari con valori dichiarati dell'FPS varia-
bili da 4 a 25. In totale, sono stati scelti
per le prove in vitro quattro creme, tre
lozioni ed un gel. Sono state inoltre pre-
parate due soluzioni di omosalato come
standard per le determinazioni. La prima
era costituita da una soluzione all’8% di
omaosalato in isopropanolo. La seconda
era la lozione cremosa di omosalato stan-
dard all’8% proposta dal comitato con-

Table 1
Spectral Characteristics of the More Freguently Used Sunscreens.

Sunscreen Absorbance Range
peak (nr half-peak (nm} nm
para-aminobenzoic acid (PABA) 288 264-308 44
glvceryl PABA 297 267-315 48
phenylbenzimidazole, 53-sulfonic acid 300 269-318 49
ethylhexyl salicylate 307 288-323 35
ethylhexyl methoxycinnamate 307 278-333 55
ethoxyethyl methoxycinnamate 308 278-328 50
homomenthyl salicylate 310 291-328 37
ethyldihydroxpropyl PABA 310 288-328 40
octyldimethyl PABA 312 286-323 37
ispamyldimethyl PABA 32 287-325 38
oxybenzophenone 288-329 267-360% 93
Sun & Solar Simulators 310 295-360 65
UP A pigmentation region 320-400
290-320

UP B erythema region

* Exibits minimal absorbance at 310 nm
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Table II
Relative SPF Values For Several Commercial Sunscreen and Sunblock ir vitro
Preparations Calculated From Area Under Spectral Absorbance vs Wavelenght Data.

Commercial
Srtinerreen Prenaration

SPF 4 sunscreen lotion
SPF 6 sunscreen cream
SPF 8 sunscreen cream
SPF 9 sunscreen gel
SPF 10 sunscreen lotion
SPF 15 sunscreen lotion
SPF 19 sunblock cream
SPF 25 sunblack cream

Standards

8% Homosalate cream lotion
8% Hnmnsalate in isopropanol

about half of the products examined. The
results reported were based upon assi-
gning a SPF value of 2.0 to the homosala-
te standard. Had the standard been assi-
gned a SPF value of 4.0, as suggesied by
the OTC advisory panel, the experimen-
tally determined i#n vitro SPF values for
the nine commercial preparations exami-
ned would be twice that reported in Ta-
ble I1. The SPF value of 4.0 would only ap-
ply if we had narrowed the test range to
295-325 nm to match the outputs of the
solar simulator. This would also lower
the AUC for all the tested products pro-
portionately. The use of the SPF value of
4 suggested by the OTC advisory panel
for solar simulator calibration is desi-
gned to compensate for the 295 nm cutoff
of the solar simulator. As can be seen in
Fig. 1, a substantial portion of the UV ab-
sorption characteristic of homosalate
standard solution falls below 295 nm, and
the sun rating of 2 is more appropriate.
In the case of the SPF 19 sunblock cream,

AUC Calculated
{260 - 360 nmy Relative SPF Value

8.46 10
15.1 5.4
17.9 6.4
25.2 2.0
30,6 10.9
41.1 14.7
34.2 12.2
AR R 246

assigned

SPF valne
5.67 2.0
5 A0 2.0

sultivo sugli OTC*, che le ha attribuito un
valore 4 dell’FP$ sulla base di esaurienti
prove in vive condotte sulla pelle per
mezzo di un simulatore solare (1).
Irisultati della nostra analisi in vitro sui
preparati contenenti filtri solari sono rac-
colti nella Tabella IT. Questa analisi esclu-
de gli effetti di qualsiasi ingrediente opa-
co aggiunto, come il biossido di titanio.
I due standard (lozione cremosa in fun-
zione della soluzione di isopropanola)
hanno mostrato valori dell’AUC in eccel-
lente accordo. La differenza fra gli stan-
dard era all'incirca dell’'une per cento.
Questo accordo ha mostrato che gli ingre-
dienti inerti (non opachi) nella lozione
cremosa hanno dato un contributo picco-
lo o nullo all’estinzione di fondo quando
la lozione cremosa veniva diluita prima
dell’analisi.

I dati dell’area della curva dello spettro
(AUC), riportati nella Tabella IT per nume-
rosi preparati commerciali, sono stati uti-
lizzati per calcolare il valore relativo
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our results infer that additional concen-
tration of sunscreen agent may be requi-
red to bring this particular preparation
toits rated i1 vitro SPF value, unless opa-
que materials are added to the base.
Furthermore, it should be noted that our
spectral method is based upon the follo-
wing assumptions. First, that summing
absorbances between 260 and 360 nm co-
vers all wavelengths that can contribute
to erythemal response. Second, that the
concentration of individual sunscreens
employed in commercial preparations
obeys the Beer-Lambert relationship and
thus dilution of combination UV absor-
bers to a common final concentration is
an appropriate consideration for evalua-
tion of the UV absorber component of the
sunscreens,

Ultraviolet spectrograms for a standard
& petrcent homosalate preparation and a
SPF sunblock cream (1/4 vertical scale)
both diluted 1: 100,000 in isopropanol, are
shown in Figs. 1 and 2, respectively.

dell’FPS in vitro di ogni prodotto per mez-
zo dell’'equazione tre, E stato ottenuto un
buon accordo fra i valori dell’FPS dichia-
rati e calcolati per circa la meta del pro-
dotti esaminati. I risultati riportati sono
basati attribuendo il valore 2,0 all'FPS
dello standard di omosalato. Attribuen-
do invece il valore 4 all'FPS, come sugge-
risce il comitato consultivo sugli OTC, i
valori dell'FPS in vitro determinati spe-
rimentalmente peri9 preparati commer-
ciali, avrebbero un valore doppio rispet-
to a quelli riportati in Tabella I1. 1] valo-
re 4 dell’FPS sarebbe stato valido solo se
avessimo ristretto l'intervallo delle pro-
ve a 295-325 nm, per una migliore utiliz-
zazione dell’emissione del simulatore so-
lare, Questa scelta avrebbe anche ridot-
to proporzialmente le AUC per tutti i pro-
dotti esaminati. L'uso del valore 4
dell'FPS, suggerito dal comitato consul-
tivo sugli OTC per la taratura del simu-
latore solare, serve a compensare la sop-
pressione delle lunghezze d'onda a 295
nm del simulatore solare. Came si pud ve-
dere nella Fig. 1, una porzione consisen-
te della caratteristica di assorbimento UV
della soluzione standard di omosalato ca-
de al di sotto dei 295 nm, e 'attribuzione
del valore 2 & pil appropriata.

Nel caso della crema ad assorbimento so-
lare totale con FPS 19, i nostri risultati
portano alla conclusione che pud essere
necessaria una concentrazione aggiunti-
va di un agente filtrante per portare que-
sto particolare preparato al suo valore di-
chiarato di FPS in vitro, a meno di non
aggiungere alla base materiali opachi.
Inoltre, si deve notare che il nostro me-
todo fotometrico & basato sulle seguenti
ipotesi. Primo, che la somma delle estin-
zioni fra 260 e 360 nm copra tutte le lun-
ghezze d'onda che possono contribuire ad
un esito eritematoso. Secondo, che la con-
centrazione dei singoli filtri solari utiliz-
zati nei preparati commerciali, obbedisca
alla legge di Lambert-Beer, e che percio
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la diluizione di filtri UV in miscela fino
ad una comune concentrazione finale, sia
un metodo appropriato per la valutazio-
ne del componente dei filtri solari che as-
sorbe nell'UV.

Nelle figure 1 e 2, sono mostrati rispetti-
vamente gli spettri ultravioletti di un pre-
parato standard di nmanealata q]1’8% e di
una crema ad ass lare tota-
le con FPS 253 (sc: ri otta di
1/4), amt  lue diluat 1:100.00U con isopro-

L panolo.

* OTC: Over The Counter {ndt)
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Marvelous secrets
W. MONTAGNA, P. MORGANTI

Brief compendium of marvelous secrets

This material was written at a time when an Italian language was still emerging from
the chaos of innumerable dialects. Compared to modern Ttalian, the writing is illite-
rate and is largely in dialect. Many of the words are no longer in use and those that
are extant are used only vulgarly, like the four-letter words in Chaucer’s English.
There is a total absence of rules in this writing. Words are capitalized and accented

at random and the con and periods seem as if they were tossed at a page and
placed wherever they { n one sentence the author encloses a clause between a
parenthesis and a brac ike this ( ]. Effs and esses (lower case) are not alwas se-

parable; one learns to distinguish them mostly by instinct. The symbol for and, the
sentetial connective, is in at least two forms, one of which is very elaborate. The mea-
ning of words is generally fuzzy. The disorderliness of the writing and the meaning

of what is written 1ds one of how closely the refinements of a language mirror
orderly thinking. ° sounciance in these writings, the unbridled prose, and even
the words used ar expression of medieval mentality. The print could not have

been proofread; errors in spelling are the rule and the same word can even be mis-
spelled in the same or succeeding sentences.

BRIEF COMPENDIUM OF MARVELOUS SECRETS

Tested with felicitous success on Bodily Indispositions
Divided into four books

In First.  Deals with Medicinal Secrets.

In Second. With Secrets pertaining to various things.
In Third. With Chemical Secrets of various Sorts.
In Fourth. With Medicinal Astrology.

With a disseriation on staying healthy.
Brought to light by BR. DOMENICO AUDA
Chief of the Hospital of San Spirito in Rome
With a new Addition by the same Author.
IN VENICE, 1716
For Giacomo Michelucci
With the Permission of Higher Authorities
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The Author to the Reader

The person who wishes to pursue the field of pharmacology (Speciaria) must have
will, abiliry, and know Without any one of these, nothing good will be accom-
plished. What can one do with only knowledge and good intention but without kno-
wing how? Moreover, if one has will and ability but is ignorant, how can you frust
him? One, then, must possess all three qualifications to be a good practitioner. As
far as 1 could Tattainec -operly all three of these conditions necessary for this pro-
fession. Will had first. o~ wledge, which came second, I obtained through great
effort, suffering and deprivation for about ten years across various parts of France,
Lombardy and Italy. Finally, T came to the pharmacy (Spetiaria) of the San Spirito
Hospital in Rome and the Rev. Sig. fra Hippolito Mancini. Said gentleman had su-
perlative knowledge of medicine, pharmacology (Spetiaria) and surgery and he was
an Oracle in the science of chemistry. He was a most gifred prescriptionist in the
two years 1 was with him I learned some 1500 prescriptions and learned most of
the chemistry [ wrote in this comp:  diw practicing it as often as I could.
Finally, the power that said signore bestowed on me he took away. In 1656, he remo-
ved me from the Seraphic Religion of Father $t. Francis, in which I had been for
22 years. His Sanctity Pope Alexand  VII ordered me to leave that religion and to
take the habit of the Religion of San spirito as Chief Resident of Hospital of said
San Spirito where T was beseeched repeatedly by colleagues in medicine and the phar-
macists (Spetiali) to bring to light these labors of mine for the benefit of the sick.
Moved to compassion I acceded to these requests with alacrity. I divided the opus
into four books so as not to confuse the subjects. Those who intend to practice these
secrets should be weary to apply them at the proper time and place, particularly
those secrets that deal with chemistry because they are nearly superhuman reme-
dies in their efficacy, when practiced properly. When, however, they are badly per-
formed, they can be fatally poisonous and beware of using them. These are true and
tried secrets. If sometime they don’t work, perhaps they have not been used proper-
ly and not in time. For example, those fake doctors who don’t know diseases and
wish to cure malaria {quartana) with powders and chicanery («imnbrogli») without
before finding out the degree of the fever or how the niedicines are preparad, should
know that in malaria (quartana) fever changes constantly, often making the poor sick
blind.

No one, then, should use these secrets without first knowing what he is doing and
without the counsel of physicians, who understand how they work. If one encoun-
ters difficulties in the efficacy of the chemical secrets he should ask me, as long as
I am alive, and 1 will justify all I have written, and prove my assertions with deeds.

Stay well.
Here are samples of the formulations (Beautiful Secretes) contained in these volumes.
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Here are samples of the formulations (Beautiful Secrets) contained in these volumes

To grow hairs where there aren’t any, even when they have fallen
out through a disease. This has been tested (1)

Rx. Thirty green frogs, commonly called peepers (these ordinarily climb trees and
sing just before rain), and thirty large salamanders, with the heads and tails remo-
ved. Dry the lot in the oven, being careful not to burn them and then grind them
to a powder.

Take bees and flies (half again as many bees as flies) of a total weight equal that of
the frogs and salamanders. Mix all together, then take oil of tartaro and oil of lenti-
sco, egg yolks, claws of snake or of viper, equal parts of each, that is to say the pow-
der should be two ounces. Use half of the above mentioned oils, recognizing that each
ounce of powder mixes with three ounces of 0il. Mix everything together in the usual
way.

Before using this mixture, rub well the area with a woollen cloth until it is warm,
then apply the hot ointment evenings and mornings. Be sure that the powder is very
fine, which isn’t easy to obtain.

Note

We have attempted to translate this opus figuratively and to make some sense of it. Qur text appears
a little emasculated o us but it's the best we could do.

If these instructions for the concoction of the miraculous ointment are not easy to follow, we offer you
the formulation translated literally. We have been loyal to the punctuation but ignored the accents and

capitalization.

Green frogs, commonly called «raganelle», which generally climb trees and sing when it is about to rain,
large salamandcrs, of each thirty, to the salamanders remove the head, and the tail, place them to dry
in the oven carefully, lest they burn, then pulverize them, then one takes bees, and flies, but half again
as many bees as flies, and must be the same weight as the salamanders, and frogs; and mix them toge-
ther, then 1ake oil of tartaro, of lentisco, some egg y jolks claw of snake, or of viper each equal parts,
that is the powder will weigh two ounces, one will take half of the above mentioned oils, being careful
that, for each ounce of powder there must be three ounces of the mentioned oils mix all together over
fire according to the art.

When you want to use it, rub the area well with a woollen cloth, until nicely warmed, and then anoint
the area with the viniment evening, and morning, but be sure that the powder is very fine, which is a
rare (difficult) thing.

The most remarkable ingredient in this formulation are the claws of snakes or vipers. We believe the
only acquaintance the author had with reptiles was through some bestiary.
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To diminish the size of women’s breasts (zinne o poppe)
so that they appear virginal (2)

Rx. That fish called «squatina», which in Rome is called squared fish: cut it in half
across the middle, remove the viscera and apply each part over each breast two or
three times daily and you will see the effect. Fallopius says the same thing.

The author uses three words for breasts: Zinne, Poppe and Mammelle. Of these three the first two are
probably slang or vulgar words comparable to boobs, jug or tits. Mammelle, the proper word, is used
only once as a synonym of zinne. Whereas it would be unthinkable to assume that the author enjoyed
being a little puckish, the thought has, nonetheless, oceurred to us.

Another salve for cracks on the breasts (zinne) (3)

Rx. Yellow wax, half ounce; chicken claws, one ounce; incense, «mastici», one dram
each; mutton fat, two drams; white lilly oil, as much as will make the liniment, and
this is a rare thing!

F¢ same aliment (4)

Rx. Plaster of «bettonica»: dissolve it into an ointment with oil of «violato» and use
it. Then you will see mavelous things. I have had experience with it. Ground «mille
foglio» (a plant) does the same thing.

To prevent the breasts (zinne) from growing (5)

Ex. Blood from a small shoat or the juice of «cicura»: bathe the breasts with this
and they will become like two apples, and this has been proved. Or, take «semola»
and loguats, two ounces each; strong vinegar, three ounces; common water, four oun-
ces, boil until the volume is reduced to one half. Bathe the breasts in this mixture
after they have been rubbed gently with marjoram.
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e la debilitazione fisica riduce il gusto per I'esplorazione e la scoperta e talvolta eli-
mina il desiderio di vivere.

L’'invecchiamento non & soltanto uno stato mentale (come gli ottimisti vorrebbero
Farci credere); 1 problemi che lo accompagnano sono molto reali e devono essere af-
frontati e risolti. Ci viene raramente insegnato ad accettare di buon grado l'inevita-
bile perdita di vigore e di bellezza giovanile, a dare meno importanza all’aspetto,
ad agire come le persone giovani, ed a trarre il massimo vantaggio possibile da cio
che abbiamo, concentrandoci sulla realizzazione personale e sulla pace interiore. Gli
anziani hanno bisogno che il loro ego sia gratificato, ed hanno bisogno di essere in-
coraggiati ad utilizzare artifici ragionevoli per migliorare la loro capacitd di attrazio-
ne. Tuttavia, le persone anziane devono ricordare che i trapianti di capelli, i costosi
posticci ed i sofisticati interventi chirurgici al viso non sono dei sostituti della digni-
ta personale e di una vita degna.

La «rivoluzione della longevita» ha portato un incremento costante del numero di
persone anziane al mondo e questa situazione dovrebbe rappresentare una sfida per
la societa: incanalare 1'esperienza e le capacita degli anziani, fare capitale delle co-
noscenze da loro accumulate e talvolia della loro saggezza e mettere tutto questo
al servizio di coloro che lavorano per la prosperita, la pace e la felicita. La solitudi-
ne e 'amarezza che troppo spesso affliggono le persone anziane pit sensibili posso-
no scomparire se tutta la societa, giovane e vecchia, si impegna seriamente ad elimi-

narle.
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— DM ovico e lavorazioni, o composti noti che non sono stati ancora utilizza-
ti. sostan arali o sintetiche che svolgono una azione sempre piu specifica.
— . lioramento del mezzo a cui questi composti sono incorporati, cioé il reperi-
ito di nuovi veicoli (formulazioni) che contribuiscono alle specifico scopo co-
el
Elaborazione di metodi e apparecchiature che siano in grado di analizzare, misu-
rare e gistra le varie condizioni della pelle e, quindi, valutare le modificazio-
ni apportate dall’applicazione «  prodotti.
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60 anni o pit1 e di quelle di 14 anni o meno. Questo indice & aumentato regolarmente
negli ultimi decenni, andando da un valore di 40,8 nel 1951 a 63,5 nel 1980; nell'anno
2001 raggiungere il valore di 109 0 90 a seconda delle diverse ipotesi di proiezione.
Nella storia dell'umanita il numero delle persone anziane non & mai stato cosi alto;
nel futuro, esso continuera a crescere e questo significa milioni di individui, il cui
stato di salute o di malattia si riflettera in modo consistente sui servizi e i costi eco-
nomici della societa, La seconda ragione di carattere generale che non soltanto rive-
ste questo argomento di interesse attuale ma lo rende anche particolarmente com-
plesso & legata al progresso che si & realizzato negli ultimi decenni nella scienza e
nella conoscenza della nutrizione, St & dimostrato che il processo nutritivo, sebbene
importante, non & isolato ma bensi parallelo ad altre funzioni corporee. La nutrizio-
ne viene sempre piu chiaramente vista come un fattore che influenza lo stato di sa-
lute degli individui; come un mezzo di prevenzione e di terapia della maggior parte
delle malattie — sia quelle di orgine nutritiva che quelle di diversa natura — preva-
lenti nelle societa sviluppate e nei gruppi di popolazione anziana. Sotto lo stimolo
delle ragioni e motivazioni sopra indicate, il rapporto tra la nutrizione ¢ il processo
di invecchiamento rappresenta un vasto campo di indagine chimica, epidemiologica
e sperimentale. In questo ambito si possono, grosso modo, distinguere i seguenti sog-
geti”  ecifici: esigenze nutritive durante l'invecchiamento, meccanismi nutritivi di
ada  1ento alla fisiologia modificata dall’etd, nutrizione e patologia dell'invecchia-

me1l




J. Appl. Cosmetol, 3, 25-128 (January-March 1985)

4Aging and exercise

Invecchiamento e attivita motoria
M. BONI, Dir. Clinica Ortopedica dell'Univ. di Pavia - ltaly
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5The psycological problems of aging and aging skin

Problemi psicologici dell'invecchiamento e della cute senile

E. PANCONESI, M.D., Profcssor & Chaitrman, Dept. of Dermatology, University of Florence - Italy .

Aging influences contemporaneously two ectodermic derivatives: the skin and the
nervous system.

Furthermore, esthetic cutaneous alterations comport a somatopsychic rebound which
is extremely variable from one individual to another. A well oriented approach, also
from a psychological point of view, seems useful in cos logic strategies designed
for elderly men and women. It is often appropria a Ipful to use the cli cal
and cultural data gathered witl 1 a cooperation relationship between dermatolo-
gists/cosmetologists and psychologists/psychiatrists.

Il processo di invecchiamento influenza ¢ -ettamente due componenti ectodermici:
la pelle e il sistema nervoso. L’alterazione estetica della cute comporta, ino e, un
riflesso somatopsichico la cui entita varia in modo significative da un individuo al-
I'altro. Sembra utile adottare, nelle strategie cost  tologiche relative ad uomini e

donne anziani, un occie han orientato, anche da un punto di vista psice 3.
E gener: ite o Uno - tile utilizzare i dati clinici e culturali racece l-
I'ambito d1 un ra o di collaborazione tra derm: >logi/cosmetologi e psicolo-

tpschiatri.
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ruolo nel grado di apprendimento e memorizzazione. E stato dimostrato che lo svi-
luppo della memoria & accompagnato da un incremento di recettori dei glutammati,
legati a strutture telencefatiche, e che I'inibizione della proteinasi calcio-attivata ri-
duce alcune manifestazioni della memoria.

Durante l'invecchiamento la memoria comincia ad indebolirsi unitamente al grado
di apprendimento. Muoicno, infatti, ogni giorno un certo numerec di neuroni. La de-
generazione dei neuroni e la contemporanea riduzione in numero & stata notata an-
che durante lo sviluppo dell’'organismo.

Alla base della perdita della memoria ¢ -ante 'invecchiamento, si ver ca non sol-
tanto la fisiologica scomparsa dei neuroni, ma una riduzione del numero delle spine
dendridiche con una conseguente diminuziot dei contatti sinaptici.
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la sostituzione cellulare I'immuno-reattivita

la risposta alle lesioni Ia reattivita vascolare

la funzione barriera la termoregolazione

lo smaltimento delle sostanze chimiche  la sudorazione

la protezione meccanica la produzio sebo

la percezione sensoriale l'aderenza d a-epidermide.

la produzione di vitamina D

In alcuni casi queste perdite funzionali possono essere attribuite ad una perdita par-
ziale delle cellule specifiche o della struttura anatomica della el  in altri casi alla
mancanza di reattivita del mediatore, ma il meccanismo & per lo pill sconosciuto.
Si presume che le conseguenze di q perdite includano una diminuita capacita
di rimarginazione delle ferite, una propensione alla fotocarcinogenesi, una predi-
sposizione a certe infezioni e, in qualche caso, perfino all’osteomalacia, oltre al pin
dilagante problema della cosiddetta xerosi. Una crescente consapevolezza dei cam-
biamenti fisiologici della pelle associati all’eta, pud consentire trattamenti pit effi-
caci nella cura della pelle e pud suggerire strategie dermatologiche per gli anziani.
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gli effetti cancerogenetici dei raggi UV; nella progeria degli adulti (sindrome di Wer-
ner) molte alterazioni normalmente osservate nelle persone anziane (atrofia della
pelle ed ulcerazioni, cataratte bilaterali, osteoporosi, calcilicazione delle arterie, dia-
bete mellito del tipo ad insorgenza tardiva) appaiono in eta molto giovane, probabil-
mente a causa di una singola alterazione cromosamica.
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12Skin collagen cross links natural and unnatural

Legami reticolari naturali e non naturali del collagene cuta-
neo

I.P. BENTLEY, PH.D., Professor of Biochemistry, School of Medicine, Oregon Health Sciences Universi-
ty, Portland, Oregon - U.S.A.

Soon after collagen molecules] e been extruded [ror  the cell, cross links are for-
med between molecules. The process is now known and starts with the oxidati-
ve deamination of specific lysyl residues. The :hydes thus generated, spo  aneou-

sly condense with amino groups on other lysy! or hydroxylysyl residues and cova-
lent cross links are [ormed. For a short while after formation, the cross links are
reducible and can be detecied if radioactively labeled reducing agents such as boro-
hydride are used. + the tissue matures, cross links appear to decrease in number
and in bone and other hard tissues a second condensation product (hyvdro:  syridi-
nium) results. Th nation of this material cannot be demonstrated in skin and
it is unknown what happens to the cross links as they mature in this tissue.

Several naturally occurring compounds have been shown to bind to collagen and
to increase the cross linking. Some of these materials may be useful therapeutically

i =ding wound healing but if applied over long periods to normal skin itis  ssi-
t it increased cross link ind perhaps wrinkling uld occur. It is suggested
t smponents  cosmeti sparations should be tested for their long term ef-

fect on collagen cross linking in order to avoid adverse effects.

Subito dopo 'estrusione delle molecole di collagene dalla cellula, si formano legami
reticolari fra le molecole. Il processo € ora ben noto ed inizia con la deamminazione
ossidativa di specifici residui lisilici. |  aldeidi cosi formate si condensano sponta-
neamente con i gruppi amminici di altr1 residui lisilici o idrossilisilici e si formano
legami reticolari covalenti. Per un breve periodo dopo la formazione, i legami reti-
colari possono essere ridotti e possono essere individuati se si usano agenti riducen-
ti marcati come l'idruro di boro radioattivo. Al maturare dei tessuti i legami retico-
[art diminuiscono di numero e si forma un secondo prodotto di condensazione (idros-
sipirimidina) nelle ossa e negli altri tessuti duri. La formazione di questo prodotto
nella pelle non pud essere dimostrata nella pelle e non & noto cosa accade ai legami
reticolari man mano che maturano in questo tessuto. Si & rilevato che molti compo-
sti che si trovano in natura si legano con il collagene ed aumentano i legami reticola-
ri. Alcune di queste sostanze possono essere utili nella terapia per accelerare la ri-
marginazione di ferite ma & possibile che si verifichi un aumento dei legami retico-
lari, e forse delle rughe, se vengono usati sulla pelle normale per lungo tempo. Si
suggerisce di verificare gli effetti di lungo termine dei componenti delle preparazio-
ni cosmetiche sui legami reticolari del collagene al fine di evitare effetti negativi.
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13Biochemistry of the skin: structural and functional aspects

Biochimica: aspetti strutturali e funzionali

B. BERRA, S. RAPELLI, Institute of General Physiologv and Biochemistry, School of Pharmacy, Univer-
sity of Milano - I[taly

The main structural components of the skin which are of biochemical interest, are
the phospholipids present in the epidermis and the macromolecules synthetized
fibroblast in the dermis. These last macromolecules can be grouped in four catego-
ries: 1) collagens and 2)elastin, which represent the dermis fibrous proteins;
3) proteoglyecans and 4) structural glvcoproteins, which constitute the ground sub-
stance.

Phospholipids are the main membrane component of all the cells including epider-
mis; their metabolism is nowadays well understood, and their functions, though less
known, are under active investigation; an uptodate review of the most recent fin-
dings on these topics will be presented and discussed. On the other hand literature
data on the changes of phospholipid composition and distribution with age are few
and scattered and also this problem will be critically focused. On the contrary, the
pattern and the different ratio between the dermis macromolecules are well studied
and their variations with aging are documented: collagens and other macromolecu-
lar compaonents are build up according to an «uncoded» program which takes into
account the morphogenetic characteristics of the dermis itself and its variations wi
maturation and aging.

The physiological implications of these changes will be critically evaluated. An up-
todate review ol the biosynthesis of these compounds will be also presented,

Le principali componenti strutturali della pelle che rivestono un interesse biochimi-
co sono i fosfolipidi presenti nell’epidermide e le macromolecole sintetizzate dal fi-
broblasto nel derma. Queste ultime macromolecole possono essere raggruppate in
quattro categorie: 1) collageni e 2) elastina, che rappresentanc le proteine fibrose
del derma; 3} prateoglicani e 4) glicoproteine strutturali, che costituiscone la sostanza
di base. I fosfolipidi sono la principale membrana che compone tutte le cellule comn-
presa l'epidermide; il loro metabolismo ¢ al giorno d’oggi ben conosciuto, e le loro
funzioni, sebbene siano meno note, sono oggeito di attive indagini; viene presentata
e discussa una rassegna aggiornata delle scoperte piu recenti su questi argomenti.
D'altra parte, i dati della letteratura sui cambiamenti di composizione e di distribu-
zione dei fosfolipidi sono scarsi e non trattati in modo organico; anche questo pro-
blema verra analizzato in modo critico. Al contrario, il madello e il differente rap-
porto tra le macromolecole del derma sono stati oggetto di studi accurati, e [e loro
variazioni con l'invecchiamento sono documentate: i collageni e le altre componenti
macromolecalari sono costruiti secondo un programma «non codificato» che tiene
conto delle caratteristiche morfogenetiche del derma stesso e delle sue variazioni
con la maturita e I'invecchiamento. $i valutano criticamente le implicazioni fisiolo-
giche di questi cambiamenti. Vieng, inoltre, presentata una rassegna della biosinte-
si di questi composti,
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amunological changes in aging skin

V: iaz >ni immunologiche nella cute senile
A. GIANNETTI, Hospital of Como - Italy
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16 Aging changes in the mucus membranes

Cambiamenti che si verificano nelle mucose a causa dell’in-
vecchiamento
A. JARRETT, Finchley, London - England

The epithelial coverings of the or;  and vaginal mucosae are even more complicated
than body skin. In the mouth some areas are keratinized, even para-keratotic, whilst
others have non-keratinized mucosal surfaces. T vagina exhibits changes related
to the menstrual cycle as it is highly sensitive to circulating sex hormones. There
is also evidence that in females the oral mucosa is also sensitive but to a lesser ex-
tent. This hormonal response is unlike body skin, and adds another parameter to
the effects of aging especially in the female.

As with the body skin increasing age causes a thinning of the epithelium with a re-
duction of mitotic activity together with a lessening of enzvme activity related to
the citric acid cycle and the pentose phosphate shunt. Mucus membranes utilise the
pentose phosphate pathway much niore than body skin, and this is probably related
to the production of mucoproteins.

The genital and oro-pharvngeal mucosae are controlled not only by hormones but
also by vitamins: in particular vitamin A. This vitamin prevents squ: ous metapla-
sia in the mucus secreting regions, and its therapeutic use inhibits the onset of this
in aging miurus membranes at a time when the amounts of circulating hormones are
decreasing 1 the vagina, and in the mouth, oestrogens induce the «keratinized» phase
w st pr¢  sterone causes the «secretory» phase with an increase of mucus. Vita-
min A can antagonise the keratinizing effect of oestrogens, and it can also reverse
the squamous mctaplasia of aging mucus membranes.

The use of vitamin A and the possible use of topical oestrogens in maintaining yvouth-
ful mucoesae will be considered.

Le coperture epiteliali della mucosa orale e vaginale sono ancora pit complesse del-
la pelle del corpo. Nella boccea, alcune aree sono cheratinizzate, persino parachera-
tosiche, mentre altre hanno superfici mucose non cheratinizzate. La vagina nmostra
cambiamenti collegati al ciclo mestruale poiché & altamente sensibile alla circola-
zione degli ormoni sessuali. Sembra, inoltre, che nelle donne anche la mucosa orale
sia sensibile ma in misura minore. Questa risposta ormonale & diversa da quella del-
la pelle del corpo, e fornisce un altro parametro dell’invecchiamento specialmente
nel caso delle donne. Cosi come avviene per la pelle del corpo, 'avanzare deghi anni
provoca un assottigliamento dell'epitelio con una riduzione dell’attivita mitotica, in-
sieme ad una diminuzione dell’attivita enzimatica collegata al ciclo dell’acido citri-
co e allo smistamento del [osfato pentoso. Le membrane mucose utilizzano la tra-
sformazione del fosfato pentoso assai pit di quanto non faccia Ja pelle del corpo,
e questo fenomeno & probabilmente collegato alla produzione di mucoproteine. Le
mucose genitali ed orofaringee sono controllate non soltanto dagli ormoni ma an-
che dalle vitamine: in particolare dalla vitamina A. Questa vitamina previene la me-
taplasia squamosa nelle regioni in cui viene secreto il muco, e il suo uso terapeutico
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inibisce I'insorgere di questo disturbo nelle  cose invecchiate nel momento in cuti
la quantita di ormoni in circolazione & in d  nuzione. Nella vagina e nella bocca

gli estrogeni inducono la fase «cheratinizzata» m : il progesterone provoca la fa-
se «secretoria» con un incremento di muco. La v ina A pud combattere l'effetto
cheratinizzante degli estrogeni, e puo  he far regredire la metaplasia squamosa

delle membrane mucose invecchiate. Si disct : I'impiego della vitamina A ed even-
tualmente di estrogeni per uso topico al fine di mantenere ovani le mucose.
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18Sebum secretion rates in relation to age: a new look

Tassi di secrezione sebacea in relazione all’eta: un nuovo
aspettio
J. 8. STRAUSS, M.D,, Department of Dermatology, University of lowa College of Medicine, Towa City - USA

Human skin contains a reservoir of sebum which can only be depleted by continuous
absorption for 12-14 hours. The effects of this reservoir introduce an error into me-
thods of measuring sebum secretion rate which do not eliminate this additional sour-
ce of lipid. The reservoir eifect could be of greater importance in aging skin, where
it is suspected that enlarged pilosebaceous units are present which nevertheless ha-
ve a decreased rate of secretion.

Previous studies using cigarette paper absorption of sebum from the forehead may
therefore have been subject to an overstimation of sebum secretion since they used
only a 30 minute depletion of excess sebum. Recent studies in this laboratory have

employed overnight depletion of the sebum re - followed by a 3 hour absorp-
tion into a layer of bentonite clay. The sebum len recovered by extraction of
the clay with ether and quantitated by thin-laye natography. A total of 109 men

and 167 women, ranging in age from 15 to 97 years, have been examined for their
sebum secretion rate by this method.

The men showed a continuous decline in secretion rate over the entire life-span. The
womern, however, showed a steeper decline up to age 55, and then no futher reduc-
tion in secretion rate. These results differ significantly from those obtained by the
cigarette paper method, which indicated that a decline in sebum secretion rate did
not occur in men until an advanced age and did not begin in women until the age
of menopause.

La pelle umana contiene una riserva di sebo che pud esaurirsi soltanto con un assor-
bimento continuo della durata di 12/14 ore. Gli effetti di questa riserva introducono
un errore nei metodi di misurazione del tasso di secrezione sebacea che non elimina
questa fonte ulteriore di lipidi. L'effetto riserva potrebbe rivestire una maggiore im-
portanza nel caso della pelle che invecchia, quando si sospetti la presenza di unita
pilosebacee dilatate che tuttavia presentano un diminuito tasso di secrezione. E pos-
sibile, dunque, che gli studi precedenti condotti utilizzando carta da sigarette per
I'assorbimento di sebo dalla fronte siano stati soggetti ad una sopravvalutazione della
secrezione sebacea in quanto si basavano soltanto su una raccolta di soli trenta mi-
nuti dell'eccesso di sebo. Gli studi pit recenti candotti in questo labaoratorio hanno
impiegato una raccolta notturna della riseva sebacea seguita da un assorbimento
di tre ore in uno strato di argilla bentonite. Il sebo & stato poi recuperato con estra-
zione dell’argilla con etere e quantificato per mezzo di cromatografia su strato sotti-
le. Con questo metodo si sono esaminati i tassi di secrezione sebacea di un totale
di 109 uomini, e di 167 donne, di etd compresa tra 15 e 97 anni. Gli uomini hanno
mostrato un declino continuo del tasso di secrezione nel corso di tutta la vita. Le
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donne, comun 1e, hanno mostratn un declino di mag; *re entita fino all’'eta di 55
anni, e suc« ssivamente nessuna  eriore riv zione dei tasso di secrezione. Questi
ris rtati differiscono in modo sign  ativn da quelli otte  1ti con il metodo della carta
da sigarc e, il quale aveva indicato cl de: no del tasso di secrezione sebacea
non si verificava negli uor  1i fino ad wwanzata e non aveva inizio nelle donne
finoa eta¢ a =cnopausa.




64 J. Appl. Cosmerol, 3, 25-128 (January-March 1985)

19Aging changes in cutaneous lipids

Cambiamenti dei lipidi cutanei dovuti all’eta

S. PASSI, Istituto Dermatologico San Gallicano, Roma - Italy

The lipid composition of skin surface lipids (SSL) of 250 individuals divided into
groups by age and sex, and of 30 specimens of vernix caseosa, were studied by TLC
and photodensitometry. In 100 of these SSL samples and in 10 v ix caseosa sam-
ples, the fatty acid (FA) compositio of triglycerides (TG), waxes (WE), and cho-
lesterol esters (CE) was analyzed by GLC on capillary and packed colu ns. The struc-
ture of unsaturated fatty acids (UFA) was studied by GLC-MS analysis of  imethyl-
silylnve derivatives of FA methyl esters.

We ed that the amount and composition of SSL varied according to age and
sex. levels of squalene (SQ) and WE, the characteristic sebaceous lipids, are al-
ways higher in men than in women. They are! :h during the early post-natal days,
fall rapidly and remain low during childhood. They rise again with puberty, reach
a maximum and then fall (earlier and more conspicuouw:  n women) during senen-
scence. On the contrary, cholesterol (CH) and CE are al s higher in wc 1en than
mn mer.

They fall from birth to puberty; during maturity they reach a minimum and then
rise agein with advancing age. After having risen during the first few post-natal days,
the levi of TG falls from the 1st to the 4th ye:  then rises with puberty and falls
again with progressing age. The decrease of TG s acco  iied by a high degree of
their hydrolysis with formation of free FA.

The variations with advancing age were also evident in the structure of UFA of TG,
WEand C~ The A9un ition pattern (epidermal  °A), always hij in women
and girls than in men and baoys, reached its maximum in the prepubert .ges: from
adolescence to senility it was at its lowest, and was superseded by the highly predo-
minant A 6 sebaceous unsaturation pattern, but with advaincing senescence tended

to rise again.

Si e studiata con TLC e fotedensimetria la composizione lipidica dei lipidi della su-
perficie cutanea (LSC) di 250 individui divisi in gruppi di eta e sesso, e di 30 campio-
ni di vernix caseosa. Si & analizzata con GLC su colonne capillari e impaccate la com-
posizione di acidi grassi (AG) di trigliceridi (TG), esteri della cera (EC), e esteri del
colesterolo (ECQ) di 100 di questi campioni LSC e di 10 campioni di vernix caseosa.
Per mezzo dell’analisi GLC-MS dei trimetilsililossi-derivati degli esteri metilici de-
gli AG si & studiata la struttura degli acidi grassi non saturi AGN. 8i & dimostrato
che 'ammontare e la composizione di LSC varia a seconda dell’eta e del sesso. T li-
ni che nelle donne.

Sono alti durante il primo periodo di vita post-natale, diminuiscono rapidamente
e rimangono bassi durante I'infanzia. Il loro livello si alza di nuovo durante la pu-
berta, raggiunge un valore massimo e poi diminuisce (prima ed in modo pit cospi-
cuo nelle donne) nella senescenza. Il colesterolo (CO) e gli ECQ, invece, sono sempre
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piu alti nelle donne che negli uomini. Il loro valore diminuisce dalla nascita alla pu-

1 -ta; durante la maturita raggiungonoe un livello minimc

poi aumentano di nuovo

con l'avanzare degli anni. Dopo essere aumentate durante il primo periodo post-

nata il livello dei TG diminuisce dal 1° al 4° anno di v

|, poi aumenta con la pu-

berta e diminuisce di nuovo con l'avanzare degli anni. La diminuzione dei TG & ac-

compagnata da un alto grado di idrolisi con la for
Erano anche evidenti le variazioni, che intervenge
struttura di AGN di TG, EC e ECO. Tl modello di in
co), nelle donne e nelle bambine  npre u alto cl

raggiuntoil suoli ¢ ynelle fasip  Huber
era al suo livello piu t :ra sop.  ranzato da
cea A 6 altamente pre« e aconl'as z

mentare di nuovo.

1.

anni, della
{ epidermi-
ragazzi, ha
alla senilita
zione seba-
devaad -
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20The vasculature of the skin in old age

La vascolarizzazione della pelle nella vecchiaia

T. J. RYAN, Department of Dermatology the Siade Hospital, Headington, Oxford - Great Britain

True microcirculation is composed not only of flow through blood vessels but flow
through the interstitium and return by way of the lymphatics. In old-age there is
a gradual reduction in vasculature and this is particularly seen t~ he due to loss of
capillaries supplying epithelia. There is a reduction in blood supy ' and the distan-
ce between the supplying vessels and the tissues supplied is increased. The brous
matrix of the interstitium and the composition of the semi-solid material that lies
within and around such fibres has been insufficiently studied. Any change in such
composition is like' to interfere with the supply of materials to epithelium.

It is important thai wie epithelium itself has some control in determining the kind
of vasculature that supplies it and the capacity of the tissues to be rid of waste pro-
ducts. Accumulation of protein increases osmotic pressure and leads to over hydra-
tion whose control requires macrophage activity in partnership with lvmphatics. The
f: mn of lymphatics is dependent on movement »f the tissues an the capai vy
to sense s h movement. Important is the elastin [ network destroyed by old
age. Basic to the understanding of aging is the control or a fibrillar material by cells.
This di ends on protease activity and its i1 tors. Qur studies show great diffe-
rences petween new born and adult fibroblasts in their production of inhibitprs of
proteases in response to distortion.

La vera vascolarizzazione non & costituita soltanto dal flusso attraverso i vasi san-
guigni ma anche dal flusso interstiziale e dal percorso di ritorno attraverso i vasi
linfatici. In vecchiaia si verifica una graduale riduzione della vascolarizzazione e si
ritiene che questa riduzione sia dovuta, in modo particolare, alla perdita di capillari
che alimentano gli epiteli. Diminuisce l'irrorazione sanguigna ed aumenta la distan-
za fra i vasi che forniscono le sostanze nutritive ed i tessuti che le ricevono. La ma-
trice fibrosa interstiziale e la composizione del materiale semisolido che si trova al-
I'interno ed intorno a tali fibre, sono state studiate in modo insufficiente. E probabi-
le che ogni cambiamento di questa composizione interferisca nel meccanismo di ali-
mentazione dell’epitelio. E importante che I'epitelio stesso abbia, in qualche modo,
il controllo della determinazione del tipo di vascolarizzazione che provvede ad ali-
mentarlo e della capacita dei tessuti di essere liberati dai materiali di scarto. L'ac-
cumulo di proteine aumenta la pressione osmotica e determina una iperidratazione
il cui controllo richiede l'attivazione dei macrofagi in connessione con i vasi linfati-
ci. La funzione dei vasi linfatici & dipendente dal movimento dei tessui e dalla capa-
cita di percepire tale movimento. Importante & il reticolo di fibre di elastina che vie-
ne distrutto dall'invecchiamento. Elemento basilare per la comprensione dell’invec-
chiamento ¢& il controllo cellulare del materiale fibrillare. Questo dipende dall’atti-
vita della proteasi e dei suoi inibitori. I nostri studi mostrano grandi differenze fra
i [ibroblasti degli adulti e dei neonati nella produzione di inibitori della proteasi in
risposta alla distorsione.
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22Pharmacology and the aging cutaneous system

La farmacologia e I'invecchiamento del sistema cutaneo

RODOLFO PAOLETTIL, Prof. and Chairman, Ins. ol Pharmacological Sciences, Univ. of Milano - Italy

This review shall describe the role of essential fatty acids in the skin at different

ages and th~ metabolism of eic, linolenic and arachidonic acid with the forma-
tion nf nro  1cts of cyclo-ox ase (prostaglandins) and lipo-oxygenase {leukotrie-
nes, Z)

The transcutaneous penetration of drugs under normal and pathological conditions
will be discussed, and particular attention shall be paid to the role of membrane
components and arachidonic acid metabolites ¢ 1 their antagonists (non steroidal
anti-inflammatory drugs, glucocorticoids) in the regulation of drug flow and accu-
mulation in the skin cell layers.

The modifications of these mechanisms with age will be discussed at experimental
and clinical levels.

(Oesta rassegna descrive il ruolo che gli acidi grassi essenziali sve ) nella

: e diverse eta ¢ il metabolism dell'acido linoleico, linolenico e I ) Cucun
la fc one di prodotti della ciclo-oss  nasi (prostaglandine) e lipo-ossigenasi (leu-
cotr 1ETE). Viene discussa la pencirazione transcutanea di farmaci in condi-
zioni normali e patologiche, e particolarc attenzione viene riservata al ruolo delle
membrane e i metaboliti dell’acido arachidonico e dei lnro antagonisti (farmaci
non steroidali anti-infiammatori, glucocorticoidi) nel rege imenta del  1sso0 e del-
Paccumulo di  wmaci negli strati cellulari della pelle. Vengono  scusse le difi-
cazioni di questi meccanismi in relazione all'cta dal punto di vista sperim e e
da quello clinico.
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23Sunlight, age and skin cancer

Luce del sole, eta e cancro della pelle
J. C. VAN DER LEUN, Ph.D., Insitute of Dermatology, State University of Utrecht, The Netherlands

There are good indications that sunlight is the main cause of skin aging and skin
cancer. Protection of the skin against sunlight may, therefore, be e: ected to offer
some protection also against long-term sun damage. [ will discuss some of the pro-
blems associated with protection against long-term damage.

The most promising area for achieving insight into the problem is that of skin can-
cer, where the best quantitative data are available. As far as we know, UV-
carcinogenesis has a wave-length dependence similar to that for UV-ervthema. A sun-
screen with a certain sun protection factor, measured for erythema, would be ex-
pected to reduce the carcinogenically effective dose by a similar {actor. Experiments
on mice show, however, that the protection against skin cancer is markedly less el-
fec e,

In man, it will be very difficult to achieve an application of the sunscreen as consi-
stent as in such experiments. Skin cancer is mainly a problem of old age, but it re-
sults from life-long exposure to sunlight. It comes too late to serve as a warning si-
gnal; the young will have to learn from the experience of the aged. Doses of UV ra-
diation received at young age are presumably even more important than doses re-
ceived later in life,

This implies that protection against long-term sun damage should start early in life,
when the bearer of the skin is not very much inclined to worry about what will hap-
pen 50 years later. Another problem is that it is not sufficient to arrange protection
against peak exposures, such as on outdoor weekends.

Experiments have shown that doses of UV radiation administered at low irradiance
are carcinogenically more effective than the same doses administered at high irra-
diance. It is still more impotant to protect the skin at times of heavy exposure, but
the modest exposures in between are not insignificant, because of their relatively
high carcinogenic effectiveness. The problems indicated suggest that sunscreens are
not as effective as one would wish for protection against long-term sun damage. The
use of sunscreens is to be recommended for lack of anything better. More effective
protection appears achievable by changes in behaviour; but such changes may be
even more difficult to arrange.

Risultati di molte ricerche pongono in evidenza la luce del sole sia la causa principa-
le dell'invecchiamento e del cancro della pelle. Si puo pertanto presumere che la pro-
tezione della pelle contro la luce del sole offra anche una protezione contro i danni
a lungo termine che il sole pud provocare. Si discuteranno alcuni dei problemi asso-
ciati alla protezione contro i danni a lungo termine. L'area pit promettente per rea-
lizzare un’analisi approfondita del problema & quella del cancro della pelle, sul qua-
le sono dispenibili i migliori dati qualitativi. Per quanto se ne sa, la carcinogenesi
da raggi ultravioletti dipende da una lunghezza d’onda simile a quella da cui dipen-
de l'eriterna da raggi ultravioletti. E presumibile che uno schermo solare contenen-
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te un certo fattore di protezione solare, misurato per l'eritema, possa ridurre la do-
se carcinogena efficace secondo un fattore analogo. Esperimenti condotti sui topi
mostrano, comunque, come la protezione contro il cancro della pelle sia decisamen-
te meno efficace. Per quanto riguarda 'uomo sara molto difficile realizzare un’ap-
plicazione del filtro solare cosi significativa come quella ottenuta in tali esperimen-
ti. Il cancro della pelle & soprattutto un problema legato all’'eta avanzata, in ~1anto
¢ il risultato di una lunga esposizione alla luce d  sole. Sopraggiunge troppo tardi

erché possa  vire come segnale di avvertimento; i giovani dovranno imparare dal-
I'esperienza degli anziani. Le dosi di radiazioni UV ricevute in giovane eta sono pre-
sumibilmente persino pit importanti delle dosi ricevute pit avanti negli anni. Que-
sto implica che la protezione contro i danni a lungo termine provocati dal sole do-

vrebbe avere inizio presto, quando il «portatore» della pelle olto cline a
preoccuparsi di cio che acc A cinquanta anni pitt  rdi. Un sblema & dato
dal fatto che non & su cie : rsi contro le punte p i esposiz ,
cloé in occasione dei fine settimana passati all’aria aperta. A erimenti

no dimostrato come le dosi di radiazione UV somministrate a bassa irradiazione siano
dal punto di vista carcmogemco pit efficaci delle stesse dosi somministrate ad alta
irradiazione. E ancora pill importante proteggere la pelle in occasione di una conti-
nuata ed alta esposizione ma le esposizioni di entita pili modesta non sonn insignifi-

1ti, a causa della loro. ‘icacia carcinc nica relativamente alta. I pre  lemi indi-
cati suggeriscono che i filtri solari non sono cosi efficaci come si potrel e sperare
per la protezione contro i danni a lungo termine provocati dal so  Si raccomanda
I'uso di filtri solari in mancanza di mezzi piu adeguati. Sembra possibilc arrivare
ad una protezione piu efficace attraverso cambiamenti di abitudini; tuttavia, questi
cambiamenti sembrano ancora piu difficili da realizzare.
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24Aging skin and sun damage: wath’s new?

Invecchiamento cutaneo ¢ danni da sole: Cosa ¢’¢é di nuovo?

F. SERRI and L. CELLENO Department of Dermatology - Catholic University - Rome

It is well known that UV irradiation is the major oecological fa« wr wich accelerates
the process of skin aging. Furthermore solar radiation has been implicated in the
aetiology ol basal and squamous cell carcinomas.

The principal effects of UVA and UVB rays are: a) Damage to DNA, b) progressive
cross-kinkeage of proteins, ¢) induction of suppressor pathaways in response to an-
tigenic stimuli with subsequent reduction of immune response and, d) generation
of higly reactive free radicals which cause cell and tissue damage by interacting whit
multiple intracellular structures. We have recentley focused our attention on the
role of free radicals in skin agin and on the intracellular mechanism which combat
them. Free radicals can idergo three major reactions in the cells: reactions whit
proteins, lipids and DNA. A relation between aging, lipoperoxidation and radiation-
induced free radicals may be proposed from at least 2 types of observations: a) accu-
mulation of {luorescent pigments in theaged tissues that probably are derived from
the combination of lipidperoxides with denaturated proteins; bylife sy >f disploid
human cells in colture is increased by antioxidants. The enzyme superoxide-dismutase
{SOD) plays the most imp¢ ant role in the protection against the toxicity of reactive
oxygeni ermediatesand also against OH radicals. SOD has been found to decrease
as a function of age in rats. Moreover a relathionship has been suggested between
radiation sensitivity and SOD content of human tumours. We will also discuss the
interactions of free radicals with the cellular targets and the role of the other [ree
radical defense mechanisms: enzymatic (catalase, glutathione-pero: lase) and quen-
cing reactions {to copherol, ascorbate, B-carotene, glutathione).

E noto come i raggi UV rappresentino il maggiore fattore ecologico che accelera il
processo dell’invecchiamento cutaneo. Inoltre le radiazioni solari sono implicate nella
eziologia degli epiteliomi baso e spino — cellulari.

I principali effetti dei raggi UVA e UVB sono: a) danni al DNA; b) aumeto dei legami
crociati delle proteine: ¢j diminuzione delle risposte immunitarie; d) formazione di
radicali liberi fortemente reattivi che interagiscono con numerose strutture causando
danni cellulari e tissutali.

Abbilamo recentemente rivolto la nostra attenzione al ruolo svolto dai radicali liberi
nell'invecchiamento cutaneo e ai meccanismi di difesa intracellulari che antagoniz-
zano gli effetti dei radicali liberi. I radicali Iiberi possono interagire a livello cellula-
re con le proteine, i lipidi ed il DNA. La relazione esistente tra invecchiamento, lipo-
perossidazione e radicali liberi indotti da radiazioni puo essere sostenuta da due ti-
pi di osservazioni: a) accumulo di pigmenti fluorescenti nei tessuti invecchiati, pig-
menti che derivano dall’'unione di lipo-perossidi e proteine denaturate; b) aumento
della vita media in coltura di cellule umane diploidi ad opera di antiossidanti.
L’'enzima superossido — dismutasi (SOD) gioca il ruole protettivo pili importante
nei confronti della tossicita dei radicali liberi. Comunque & stata suggerita una rela-
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zione tra sensibilita alle radiazioni e contenuto in SOD del tumori umani.

Discuteremo anche delle interazioni dei radicali liberi con i bersagli cellulari e il
ruolo dei meccanismi di difesa: rearioni enzimatiche {catalasi, glutatione - perossi-
dasi) e reazioni protettive (tocoferolo, acido ascorbico, betacarotene, glutathione).







76 J. Appl. Cosmetol, 3, 25-128 (January-March 1985}

26 Percutaneous adsorption of estrogens

Assorbimento percutaneo di estrogeni

MANCUSO S, CARUSCO A, LANZONE A., FULGHESU AM., PILLONI M.D., BELLANTE F.P.,
Dept. Obstetrics and Gynecology, University of Cagliari - Italy

Percutaneous (PC) adsorption of Estrogen (E) constitutes an interesting route of hor-
monal administration. When compared to oral treatment, the advantages of PC ad-
sorption consist of several metabolic beneflicts such as lower values of E-solfo-
conjugates/E unconjugates ratio and sex hormone binding globulin (SHBG) concen-
trations; a variation ol hepatic homeostasis and a reduced risk of hypertension and
venous thrombo-embolic disease. However, several aspects of PC administration con-
cerning the age of patient, the aging condition of skin, the bulk of fat as well as the
sex difference have not been clearly investigated. In this study, PC adsorption and
metabolism of Estrone-3-sulfate (E\S) (1.2 mg) was investigated in early follicular
phase and in peri- and postmenopausal women and in men and compared to other
ways of administration (vaginal, oral, intravenous). Blood samples were collected
at different times over a period of 48 h for E administration. E;, E; and ES 2c-
ted after solvolysis by standardized procedure) concentrations were deterini by
radioimmunoassay. In order to study also how different tissues other than liver are
involved in the metabolic process ol E, (mainly in PC or vaginal administration) skin,
subcutaneous fat, endometrium and vagina (0.3-0.8 mg) were incubated with *H({6-7)-
ES(1 107 ®M) in 2-4 ml of Krebs-Heinseilt medium for 45 min and 37 C. The radioa-
tictive material found in the medium and tissues was ex icted and analyzed by thin-
layer chromatography. Qur data show that high values of both E; and E; as well as
E;S are attained after PC and vaginal administration and remain at significantly high
levels for at least 12 h. The metabolic activity of dilferent tissues, mainly fat, must
be considered during estrogen replacement therapy by PC and vaginal adsorption.

L’assorbimento percutaneo (PC) di estrogeni (E) costituisce una interessante via di
somministrazione ormonale. Nel confronto con il trattamento orale i vantaggi della
somministrazione PC sono rappresentati da vari benefici metabolici quali valori pin
bassi del rapporto E-zolto-coniugati/E-non-coniugati e delle concentrazioni della glo-
bulina che lega l"ormone sessuale (GLOS), variarzione dell’omeostasi epatica e ridu-
zione dei rischi di ipertensione e di malattie venose trombo-emboliche. Tuttavia, non
si sono condotte indagini sufficientemente chiare su vari aspetti della somministra-
zione PC per quanto riguarda 'eta del paziente, lo stato di invecchiamento della pel-
le, gli accumuli di grasso e la differenza di sesso. Nel presente lavoro si ¢ studiato
I'adsorbimento PC ¢ il metabolismo dell'estrone-3-soifato (E;) (1,2 mg) nella prima
fase follicolare e nella peri- e postmenopausa delle donne e negli uomini ed & stato
confrontato con altri modi di somministrazione {vaginale, orale, endovena). Sono stati
raccolti campioni di sangue a differenti intervalli nell'arco di quarantotto ore per
la somministrazione E. Le concentrazioni E,, E; ed E;S (rilevate con solvolisi per
mezzo di procedura standardizzata) sono state determinate con prova radiocimmu-
nologica. Al fine di studiare anche il modo in cui altri tessuti diversi dal fegato sono
coinvolti nel processo metabolico di E (soprattutto nel caso di somministrazione PC
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o vaginale), la pelle, il grasso sottocutaneo, I'endometrio e la vagina (0,3-0,8) sono
stati incubati con *H(6-7)-E,S(1 X 10~ ®M) in 2-4 ml del mezzo Krebs-Heinseilt per 45
minuti a 37°C. Il materiale radioattivo trovato nel mezzo e neij tessuti  stato estrat-
to ed analizzato per mezzo di cromatografia a strato sottile. I nostri dati mostrano
che, dopo somministrazione PC ¢ vaginale, si ottengono valori ti sia di E; che di
E; ed anche di E;S e che questi rimangono a livelli significativamente elevati per
almeno 12 ore. Durante la terapia di sostituzione di estroeeni per mezzo di absorbi-
mento PC e vaginale & opportuno tenere conto dell’attivi - metabolica di differenti
tessuti, soprattutto quella del grasso.
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27 Stereology of the skin surface: a comparison between aging
and UV induced damages

Stereologia della superficie cutanea: un confronto fra i dan-
ni indotti dall’invecchiamento e dalle radiazioni UV

P. CORCUFF, Laboratoires de Recherche Fondamentale de 1'Oreal, Aulnay-Sous-Bois, France

Changes in the microtopography of human skin surface were studied both during
aging and under ultraviolet light exposure. The powerful image analysis method pro-
vided measurements of the main orientations of skin furrows, their density and their
average depth. In addition, a Coefficient of Developed Skin Surface (CDSS) was ma-
thematically obtained from these parameters, giving the true area of 1 cm? of pro-
jected skin surface.

Aging was followed on the volar forearm of 140 people in the age [rom 2 to 98 years,
The evolution involved the two main axes of furrows and was characterized by a
progressive lack of the secondary axis, a decrease in lines density and an increase
in the depth and the CDSS. Modifications of the cutaneous surface were optimized
at the 7th day following a single exposure to UV light (OSRAM Ultra-Vitalux) of the
back of volunteers.

Simultaneous measurements of non-exposed and exposed areas showed a decrease
in lines density and an increase in the depth of furrows correlated to the UV doses
they received (expressed as a multiple of the MED). The CDSS remained constant.
Furrows showed a parallel evolution in density and depth during aging and after
UV damage. Nevertheless, modilications of the CDSS were basically different.

In the aging process, the increase in CDSS proved the irreversible degeneration of
the superficial dermis. UV radiations did not influence the CDSS, which only sug-
gests a temporary reorganisation of the dermis.

Le modifiche microtopografiche della superficie cutanea dell’'uomo sono state stu-
diate sia durante l'invecchiamento che a seguito di esposizione alla luce ultraviolet-
ta. Il potente mezzo di analisi dell'immagine ha fornito misure degli orientamenti
principali delle pieghe della pelle, della loro densita e della loro profondita media.
Da questi parametri, inoltre, & stato ottenuto per via matematica un coefficiente di
superficie cutanea sviluppata (CSCS) che fornisce I'area vera di 1 cm? di superficie
cutanea proiettata. L'invecchiamento & stato studiato sulla parte palmare dell’avam-
braccio di 140 persone con eta variabile da 2 a 98 anni. Le modifiche hanno interes-
sato i due assi principali delle pieghe ed erano caratterizzate da una progressiva di-
minuzione dell’asse secondario, dal decremento della densita delle linee e dall’au-
mento della profondita e del CSCS. Modifiche della superficie cutanea della schiena
dei volontari sono state ottimizzate i1 7° giorno successivo all'unica esposizione alla
luce UV {(OSRAM Ultra-Vitalux). Misure simulitanee delle aree esposte e non esposte
hanno mostrato una diminuzione della densita delle linee ed un aumento della pro-
fondita delle pieghe correlato alle dosi UV ricevute (espresse come un multiplo del
MED). Il CSCS & rimasto costante. Le pieghe hanno mostrato una evoluzione paral-
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lela sia per la densita che per la profondita nel corso dell’invecchiamento e dopo
il danno indotto dall’UV. Cio nonostante, le modifiche del CSCS sono fondamental-
mente diverse. Nel processo di invecchiamento, 'aumento de) CSCS ha fornito la
prova della degenerazione irreversibile del derma superficiale. Le radiazioni UV non
hanno avuto intluenza sul CSCS e cio suggerisce solamente una temporanea riorga-
nizzazione del derma.
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28A skin replacement matrix interaction with young and old
skin

Interazione della matrice di un trapianto cutaneo con pelle
vecchia e giovane

E. PINES, L. BOLTON, D. ROVEE, Dept. of Wound Care Research, Johnson & Johnson, New Brunswick
-N.J. USA.

A rat full thickness excision model was employed to assess the effect of age (2 months
vs. 18 months) on the acceptance (take) of a porous, collagenous matrix designed to
serve as a skin replacement device. The collagenous matrix was grafted onto fuil
thickness excision wounds on day 0. On day 8 and day 14 the extent of tissue ingrowth,
degree of vascularity, and percent wound closure were evaluated. The findings of
this study revealed that younger animals showed increased vascularity and tissue
ingrowth at eight days, however the same parameters at 14 days were independent
of age. Wound closure was inhibited in both age groups.

E stata utilizzata la prova del sezionamento a pieno spessore sul ratto per valutare
I'effetto dell’eta (2 mesi coniro 18) sull’attecchimento di una matrice collagenica po-
rosa destinata ad essere utilizzata per un trapianto cutaneo. La matrice di collagene
¢ stata innestata il giorno zero su una lesione ottenuta con il sezionamento a pieno
spessore. Dopo 8 e 14 giorni sono stati valutati 'entita della crescita tissutale, il gra-
do di vascolarizzazione e la percentuale di rimarginazione della lesione. I risultati
di questi studi negli animali giovani hanno evidenziato un aumento della vascolariz-
zazione e della crescita tissutale dopo otto giorni. Gli stessi parametri, al 14° gior-
no, si sono comunque mostrati indipendenti dall’eta. La rimarginazione della lesio-
ne era ostacolata in ambedue i gruppi di eta.
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30 A review of the medical and surgical measures available for
aging skin

Una rassegna delle misure mediche e chirurgiche

S. MADDIN, M.D., Vancouver, - Canada

We are all aware of what happens with the passing of time following sun exposure
— the folds deepen, facial wrinkling increases, the colour becomes uneven and bro-
ken blood vessels make their appearance. Dermatologists are being called upon to
assist increasing nurmbers of their patients who are no longer content to accept aging
facial changes. Both sexes want to look younger. Part ol this demand is rooted in
the radical socio-economic change that got underway in the 1960’s.

Many women now work and they want to look as young as possible. Men are increa-
singly aware of the importance of a youthful appearance in terms of the job market.
A practical clinical appraisal of both the medical and the derm-surgical procedures
that will be of benelit in alleviating some of these aging changes will be outlined.
Hormone dosage recommendations for women in order to reduce their collagen loss
will be included.

Quite precise indications for carrying out the dermabrasion procedure as well as
chemical peel will be mentioned. Collagen implant to augment tissue loss and the
softening of accentuated grooves will also be discussed.

Tutti siamo a conoscenza di quello che avviene con il passare del tempo in conse-
guenza dell’esposizione al sole — le pieghe della pelle si approfondiscono, le rughe
del viso aumentano, il colore diviene irregolare e fanno la loro apparizioni capillari
rotti. I dermatologi vengono chiamati ad assistere un numero crescente di pazienti
=he non sono pit disposti ad accettare i cambiamenti del viso dovuti all'invecchia-
mento. [ rappresentanti di ambedue I sessi voglivno apparire piu giovani. Parte di
questa domanda affonda le sue radici nel radicale cambiamento socic-economico che
si & verificato negli anni '60. Molte donne oggi lavorano e desiderano apparire quan-
to pin possibile giovani. Gli uomini sono sempre pia consapevoli dell'importanza di
un aspetto giovane nell’ambito del mercato del lavoro. Si delinea una valutazione
pratico clinica delle procedure sia mediche che chirurgiche che potrebbero essere
benefiche al fine di alleviare alcuni di questi cambiamenti dovuti all'invecchiamen-
to. Si raccomandano, inoltre, alle donne i dosaggi ormonali che possono ridurre la
perdita di collagene. Vengono anche fornite indicazioni molto precise per la realiz-
zazione di procedure di dermoabrasione e di peeling chimico. Si discutono anche
i metodi di arricchimento con collagene per aumentare la perdita di tessuto e per
attenuare le pieghe della pelle.
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31Extensive facial reconstruction and the need of cosmetolo-
gical approaches

Aspetti chirurgici e cosmetologici della ricostruzione facciale
completa
G. MICALI, Prof. and Chairman, dep. of Plastic Surgery, Univ. of Catania - Italy

The face is a part of the body in which very often congenital or acquired malforma-
tions occur. The structure of the face has precise anatomical an ohysionomical fea-

tures, its defects are directly reflected on the eurythmy and on one’s so-
cial li tic surgery, the aim of the surgical method chosen is to obtain an
anato ietic and functional restoration, essentially in this way. In order to

achieve the best possible results in eurythmy and function, the surgery for congeni-
tal and acquired malformations must correct not only the superficial deficiency but
that of the support system and of the mobile structures. Besides the problem
= qualitv and direction of the scars, which are of particular importance for the

in is filled with bone
grafting 1ecessitate chosing
the best ications and of tis-
sue end be frequently seen
is the s lue to the removal
of cong have the same cha-
racteris is partict rly im-

portant tor the tace so that the result are satistactory [or the patient.

Il viso & una regione del corpo in cui spesso appaiono malformazioni congenite o
acquisite. La struttura del viso recisi caratteri anatomici e fisionomicl, e per-
tanto i suoi difetti si riflettono e rialmente sull’euritmia e sulla vita sociale. Nel
campo della chirurgia plastica la scelta chirurgica é finalizzata ad ottenere il restauro
anatomico, estetico e funzionale, essenzialmente in questo senso. Nelle malforma-
zioni congenite ed acquisite, la chirurgia deve risolvere non soltanto il deficit super-
ficiale ma anche quello del supporto e delle strutture mobili in modo da ottenere
risultati ecce enti di eurit ia e nrestazione. Oltre al problema della qua & e della
direzione delle cicatrit che st viso hanno una p: icolare importanza, 1n alcuni
casi il deficit volumetrico dello scheletro viene colmato con l'innesto osseo o con
I'inserimento di materiali sintetici. Queste problematiche richiedono la scelta dei
metodi migliori e la conoscenza delle  plicazioni biologiche e della resistenza del
tessuto nei casi di inserimento di elementi estranei. Un'altra condizione che si pud
frequentemente osservare & [a sostituzione della pelle del volto a seguito di traumi,
dovuti all’asportazione di macchie congenite e di ang »mi. La pelle prescelta per la
sostituzione deve avere le stesse caratteristiche di colore e spessore della pelle loca-
le. La scelta chirurgica & particolarmente importante per il viso, al fine di ottenere
risultati che siano soddisfacenti per il paziente.
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IV Session: Old Skin: Cosmetic Approach (32-57)
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32 Cosmetological perspective for the aged

Prospettive cosmetologiche per la cute senile

L. MUSCARDIN, prof. of DERMATOL, CENTRE HOSP. REGIONAL I.D.I, Rome - ITALY
P. MORGANTI, prof. of APPLIED COSMETOLOGY, CATHOLIC UNIVERSITY OF ROME - ITALY

Cutaneous aging represents an irreversible phenomenon linked to the ineluctable
passing of years. The need to delay both general aging and esthetic aging showing
on face and body was born together with man. Indeed, skin represents the most im-
portant organ for esthetic beauty. In order to combat skin aging, over the years ma-
ny cosmetics have been developed which soon [ell out of use as they proved unable
to keep the promises they made. With the advance of knowledge and the improve-
ment of technologies, cosmetologic dermatology as well has developed very sophi-
sticated activity-control formulations and technologies. These new means allowed
to identify and test the action performed by vitamin E, by phospholipids, by carote-
noids and by certain sun-filters in protecting ¢« ular structures against daemages
provoked, for example, by UV rays. Some of these active ingredients showed an in-
teresting protective action which opposes, for example, to the formation of free ra-
dicals or improves certain essential enzymatic systems that are indispensable for
the normal cellular atactivities. These active ingredients, incorporated into appro-
priate and madern cosmetic [ormulations, are developed taking into account both
the most up-dated knowledge of skin biochemistry, and the problems connected to
percutaneous absorption and penetration; they represent the basis upon which the
modern cosmetologic science will design new cosmetics certainly active and effecti-
ve also for aged skin.

L'invecchiamento cutaneo rappresenta un fenomeno irreversibile legato al trascor-
rere ineluttabile degli anni. La necessita di rallentare sia 'invecchiamento generale
che l'invecchiamento estetico visibile del viso e del corpo & nata con il nascere del-
l'uomo.

La cute rappresenta, infatti, l'organo piu importante per la bellezza estetica. Per com-
battere I'invecchiamento cutaneo sono stari sviluppati negli anni molti cosmetici che,
non avendo mantenuto le promesse spesso decantate, sono presto caduti in disuso.
Con il progredire delle conoscenze e con il migliocramento delle tecnologie, anche
la Dermatologia Cosmetologica ha messo a punto formulazioni e tecnologie di
controllo-attivita molto sofisticate. E stata cosi dimostrata Pattivita svolta, dalla vi-
tamina E, dai fosfolipidi, dai carotenoidi e da alcuni filtri solari nel proteggere le
strutture cellulari dai danni provocati, ad esempio, dai raggi U.V.. Alcuni di questi
principi attivi hanno dimostrato di esplicare un’interessante attivita protettiva op-
ponendosi, ad esempio, alla formazione dei radicali liberi o migliorando alcuni si-
stemi enzimatiti essenziali ed indispensabili per lo svolgimento delle normali attivi-
ta cellulari.

Questi principi attivi inseriti in adatte e moderne formulazioni cosmetiche che ten-
gano conto sia degli elementi di biochimica cutanea fino ad oggi acquisiti, che dei
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problemi connessi con I'assorbimento e la penetrazione percutanea, rappresentano
le basi della moderna scienza cosmetologica, da cui si svilupperanno t «nuovi» co-
smetici sicuramente attivi ed efficaci anche nei confronti della cute senile.
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33 Essential fatty acids and skin aging

Acidi grassi essenziali e invecchiamento della pelle

P. MORGANTI' and $.D. RANDAZZO?
1. University School for Cosmetologists, Cathelic Univ. of Rome - Traly
2. Esperimenthal Dermatology Univ. of catania - Italy

As is know, human skin ages essentially because of changes and alt« itions produ-
ced by UV rays and by biological and chronological aging. These moditications, which
are mostly evident on superficial skin, thin out the epidermis and diminish the seba-
ceous production with consequent qualitative and quantitative insufficiency of skin
surface lipids.

There also occurs a reduction of skin essential fatty acids of the skin diminishing
their absorption into the mitochondria of the basal cells, together with a progressi-
ve ‘hydration both of the epidermis and the dermis.

In onder to verity the effects of a special cosmetic single-dose enriched with essen-
tial fatty acids «in vivo» testing was performed to eva ate the water binding capa-
city of treated horny layer. Moreover, tests were performed to evaluate the damaoes
provoked by topical applied cortisong (well known skin aging agent) on dermatoy -
phes. The water binding capacity of horny laver was evaluated by the Corneometer
CM 420, based on dielectric constant measuremnents.

After having verified the reliab 'ty of the instrument used, through the water
sorption-de: -ption test of young and old skin, the hydrating activi  of the sit -
dose under examin: +  was evaluated «in vivos. The measurements were conduce-
ted in a double-blind stuc on a group of 50 voluntary women between ages 30/45,
after they had used the product for 3 months.

The protective action of the product was evaluated on the same group through pho-
tographs taken directly of the skin and its replicates.

As shown by the initial data obtained, it seems that essential fatty acids, introduced
into the cosmetic single-dose, perform an important protective role in the mainte-
nance and improvement of cellular biological structures of aged human skin.

Come & noto la cute umana invecchia essenzialmente a causa di modificazioni ed
alterazioni provocate dai raggi U.V. e dal trascorrere dell’eta biologica e cronologi-
ca. Queste modificazioni, evidenti soprattutto a livello delle zone cutanee scoperte,
si traducono in un assottigliamento dell’epidermide ed in una diminuita produzione
sebacea con conseguente insufficienza quali-quantitativa del film idrolipidico di su-
perficie.

Si osserva inoltre, una diminuzione degli acidi grassi polinsaturi della cute con di-
minuzione della loro incorporazione nei mitocondri delle cellule dello strato basale,
ed una progressiva disidratazione sia dell’epidermide che del derma.

Onde valutare I'attivita svolta da una speciale monodose cosmetica, particolarmen-
te ricca di acidi grassi essenziali, & stato valutato «in vivo» il potere di legare 'acqua
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34The cosmetic maneuver in elderly women

Il trucco delle donne anziane
AM. KLIGMAN, M.D., PH.D., University of Pennsylvania, Philadclphia - Pennsylvania - USA

In the course of 30-45 minutes a skilled cosmetician can bring about a dramatic chan-
ge in appearance. This involves cosmetic manipulations of b r styling and color,
eye area contouring and shading, and improving skin texture and coloring. The ave-
rage user of cosmetics has little awareness of the extent to which good features may
1 aighlighted and poor ones subdued or marked. Social psycholog ts have volumi-
nously demonstrated that good appearance is a powerfully positive force in all hu-
man interactions, viz, in schooling, in marriage, in courts of law, in the job market, etc.
The good-looking have a tremendous advantage in all walks of life. Physicians have
been notably indifferent to the personal and social consequences of degraded ap-
pearance in elderly persons. It is our thesis that much of the negative behaviour to-
ward the elderly is related to the anxietv and fear which young people experience
when looking at some one who has aged badly. We all wish to live long but not to
look old. We conducted make-over sessions on elderly wonien and evaluated the ef-
fects in self and others perceptions. The bend ts included greater confidence, self-
estec  and more outgoing behavior. Details of this study will be presented, along
with the technique of the make-over.

Nel corso di 30-45 minuti un abile estetista pud produrre un cambiamento straordi-
nario nell’aspetto di una persona. Questo avviene attraverso la manipolaziene co-
smetica dei capelli, sia nel taglio che nel colore, il trucco della zona degli occhi, con-
torno ed ombreggiatura, e il miglioramento della qualita e del colore della pelle. L'u-
tente medio dei prodotti cosmetici ha poca consapevolezza di quanto sia possibile
sottolineare i pregi ed attenuare i difetti. Gli psicologi sociali hanno ampiamente
dimostrato che un buon aspetto rappresenta una forza straordinariamente positiva
in tutte le interazioni umane, cio&, nella scuola, nel matrimonio, nei tribunali, sul
mercato del lavoro, e cosi via. Le persone dotate di un aspetto gradevole godono di
un grande vantaggio in tutti gli aspetti della vita. I medici si sono mostrati assoluta-
mente indifferent alle conseguenze personali e sociali di un aspetto deteriorato nel
caso delle persone anziane. La nostra tesi ¢ che gran parte del comportamento nega-
tivo nei confronti degli anziani & collegato all'ansieta ed alla paura che i giovani pro-
vano quando guardano una persona che & invecchiata male. Noi tutti desideriamo
vivere a lungo ma non vogliamo apparire vecchi. Abbiamo organizzato delle sessioni
di trucco destinate a donne anziane ed abbiamo valutato gli effetti sull’autoperce-
zione e sulla percezione da parte degli altri. I benefici rilevati comprendevano una
maggiore fiducia e stima della propria persona ed un comportamento piu estrover-
so. Si presentano informazioni dettagliate su questo studio, e si descrive anche la
tecnica di trucco utilizzata.
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35Skin cleaning, skin care, and skin protection in aged persons

Pulizia, cura e protezione della pelle nelle persone anziane

W.P. RAAB, M. D,, Faad, Allergy Clinic «Innere Stadt», Vienna - Austria

In skin cleaning, skin care, and skin protection of the aged, special features are to
be taken into consideration. Inadequate cleaning may remove important substances
which are not so easily formed in old skin, thus provoking itch and eczemas. Perti-
nent investigations will be reported. $kin care products should improve blood cir-
culation and increase oxygen tension in the skin; such effects may be documented
experimentally. Protective measures must be directed against physical influences.
Untraviolet exposures are the main cause for the typical lesions of old or prematu-
rely aged skin. Any further damage must be strictly avoided since malignancies may
develop (e.g. from actinic keratoses). Filter preparations for topical application are
generally uneffective for various reasons. Therefore, the use of oral carotenoids is
advocated. The protective action of g-carotene against ultraviolet-induced damages
will be demonstrated. Furthermore, oral ingestion of g-carotene and canthaxanthin
prove ¢ skin colouring, resembling a «tan». The resulting healthy, youthful appea-
rance renders furher exposure to sun unnecessary. Thus, one of the most important
«dangers» is avoided pharmacologically and psychologically. Evidence will be pre-
sented that the oral administration of carotencids is absolutely harmless.

Vi sono aspetti particolari di cui si deve tenere conto per quanto riguarda la pulizia,
la cura e la protezione della pelle nel caso delle persone anziane. Una pulizia inap-
propriata pud asportare importanti sostanze che non si formano cosi facilmente nella
pelle non pil giovane, e questo pud provocare pruriti ed eczemi. Si riferiscono i ri-
sultati di ricerche condotte in questo senso. I prodotti per la cura della pelle dovreb-
bero migliorare I'afflusso di sangue ed aumentare la tensione di ossigeno nella pel-
le; questi effetti possono essere documentati sperimentalmente. Le misure protetti-
ve devono essere dirette contro le aggressioni dell’ambiente. L'esposizione ai raggi
ultravioletti & la causa principale delle tipiche lesioni della pelle vecchia o prematu-
ramente invecchiata. Si deve evitare con la massima cura qualsiasi ulteriore danno
poiché si possono sviluppare malattie maligne (per esempio come conseguenza delle
cheratosi attiniche). I preparati contenenti filtri solari per applicazione topica sono
in gran parte inefficaci, per varie ragioni. Si consiglia, pertanto, I'assunzione per
via orale di carotenoidi. Si dimostrera 'azione protettiva che il B-carotene svolge
contro i danni provocati dagli ultravioletti. L'ingestione orale del B-carotene e della
cantaxantina provoca, inoltre, una colorazione della pelle, che assomiglia ad una «ab-
bronzatura». L.'aspetto sano e giovane che ne deriva rende non necessaria una ulte-
riore esposizione al sole. Si evita cosi, per via farmacologica e psicologica, uno dei
«pericoli» pill importanti. Nel presente lavoro si dimostra come la somministrazio-
ne per via orale di carotenoidi sia assolutamente innocua.
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36Improved protective cosmetic preparations for aged skin

Come migliorare i preparati cosmetici protettivi destinati alla
cura della pelle invecchiata

G. ERLEMANN, Givaudan Research Center, Geneve - Switzerland

The formulation of effective functional cosmetic preparations to reduce the risks

of long-term skin damages caused by our environment is here discussed.

It has long been known that light and sun are the principal elements which activate

the skin aging process. i.e.: the cross-linked collagen forming under prolonged ra-

diation lacks elasticity characteristics and the solubility of the soluble collagen re-

sults in a loss of elasticity of the conjunctive tissue.

Aging skin is characterized by:

1. a decline in the activity of skin cells

2. a decrease in moisture-retention ability

3. an accumulation of cross-linked substances under the influences of our environ-
mernt

4. a senile degeneration of skin collagen.

Effective UV filters and vitamins ensure effective preventive skin care against envi-

ronmental damages.

The introduction of a new, safe and effective UV-A filter allows the cosmetic che-

mist to extend the UV protection range of cosmetic preparations,

The presence of an effective UV-Afilter can inhibit phototoxic skin reactions media-

ted by the application of weak photosensitiers or photochemically degraded products

on the exposed skin. UV-A filters are also known to protect delicate coloring agents

against photodegradations.

Vitamin A promotes epithelialization, increases mitotic activity, thickens the epider-

mis and stimulates the enzymes' activity,

A synergistic, dermatologically safe, vitamin antioxidant mixture also capable of bloc-

king the formation of nitrosamine is discussed.

Vitamin E acetate reduces the ODC activity triggered by UV radiation and shows

anti-inflammatory and moisturizing properties.

D-Panthenol complements the moisturizing effect of the hydrophobic vitamin E ace-

tate, and also performs an anti-inflammatory effect. Indication is that D-Panthenol

also acts as a skin lightener on age spots.

Combinations of UV filters and vitamins should be included in protective cosmetic

preparations intended for the care of the aging skin.

Cosmetic ingredients have traditionally been incorporated into standard formula-

tions using soap as the primary emulsifier. With the advance of chemistry and the

development of modern versatile and safe ingredients, the cosmetic chemist can now

develop improved water-in-silicone emulsions having excellent organoleptic proper-

ties which can easily be used as elegant carriers for a range of effective and [unctio-

nal cosmetic ingredients.

Si discute la formulazione di efficaci preparati cosmetici funzionali aventi lo scopo
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di ridurre i rischi dei danni a lungo termine causati atla pelie dal nostro ambiente.
Si sa da lungo tempo che la luce ed il sole sono gli elementi principali responsabili
dell’attivazione del processo di invecchiamento della pelle, ciog il collagene retico-
lato che st forma a seguito di radiazione prolungata non possiede proprieta di elasti-
cita e la solubilita del collagene solubile porta ad una perdita di elasticita det tessuti
connettivi.

La pelle invecchiata & caratterizzata da:

1) un declino nell’attivita delle cellule cutanee;

2} una diminuzione della capacita di ritenzione dell’'umidité;

3)un accumulo di sostanze reticolate dovuto all’influenza del nostro ambiente;

4y una degenerazione senile del collagene della pelle.

Filtri UV efficaci e vitamine consentono una valida cura preventiva della pelle con-
tro i danni provocati dall’ambiente. L'introduzione di un nuovo filtro UV-A, sicuro
ed efficace, permette al chimico cosmetologo di ampliare I'intervallo di protezione
UV dei preparati cosmetici. La presenza di un eflicace [iltro UV-A puo inibire rea-
zioni fototossiche della pelle che sono invece favorite da [otosensibilizzanti deboli
o da prodotti fotochimicamente degradati applicati sulla pelle esposta. E anche no-
to che i [iltri UV-A proteggono i delicati agenti coloranti contro le fotodegradazioni.
La vitamina A promuove 'epitelializzazione, aumenta 'attivita mitotica, ispessisce
I'epidermide e stimola le attivita enzimatiche. Si discute un composto sinergico an-
tiossidante a base di vitamine, ¢ dermatologicamente sicuro, anche capace di bloc-
care la formazione di nitrosammina. L'acetato di vitamina E riduce l'attivita ODC
innescata dalla radiazione UV, e mostra di possedere proprieta anti-infiammatorie
e idratanti. Il D-pantenolo fa da complemento all’effetto idratante dell’acetato di vi-
tamina E idrofobico, ed esercita anche una azione anti-infiammatoria. Sembra che
il D-pantenolo agisca anche come schiarente delle macchie cutanee dovute all’invec-
chiamento. I preparati cosmetici protettivi destinati alla cura della pelle invecchia-
ta dovrebbero contenere combinazioni di filtri UV e vitamine. Gli ingredienti cosme-
tici sono statl incorporati tradizionalmente in formulazioni standard usando il sa-
pone come emulsionante primario. Con il progresso della chimica e lo sviluppo di
moderni ingredienti versatili e sicuri, il chimico cosmetologo pud ora sviluppare mi-
gliori emulsioni di acqua in silicone che mostrano eccellenti proprieta organoletti-
che e che possono essere Facilmente utilizzate come supporti di una gamma di ingre-
dienti cosmetici efficaci e funzionali.
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38 Cosmetic wrinkle smoothing

Attenuazione delle rughe per mezzo di cosmetici
A MEYBECK, F. CHANTELOUBE - Parlums Christian Dior, Saint-Jean De Braye France

Anti-wrinkle products are among the most important types of cosmetics. In recent
years objective methods have been developed to measure their effects on the skin.
Among these, profilometry which evaluates skin micro-topography has been exten-
sively described in the literature. Howewer, fewer discussions have been published
on how to interpret the results in terms of cosmetic improvement of <kin wrinkles.
In this paper, attempts will be made to show th ipite of many cal difficul-
ties, wrinkle smoothing by cosmetic treatment:s se evaluated. | ‘han twenty
different cosmetic treatments (masks, gels, emulstons) have been tested on panels
of 20 to 100 women in the age from 25 to 75 years, Wrinkles depth {usually on the
forehead) has been measured on replicas taken before and alter various cosmetic
treatments ranging from one application to five weeks of daily use.

Profiles have been run at least 20 times on each replica with a PERTHOMETER of
MAHR MESURES and the mean values of the parameters R max and Rz have been
recorded.

The decrease in wrinkles depth (evaluated statistically for each treatment) ranges
from 0 to 15%. It has been established that with some products wrinkles smoothing
increases with treatment duration and in one case it has been shown that the effect
is retained several days after the last application.

These results show that claims of «anti-wrinkless or «wrinkles smoothing» cosme-
tic efficacy can actually be substantiated by objective measurements.

I prodotti antirughe sono tra i pili importanti tipi di cosmetici. Negli ultimi anni so-
no stati sviluppati dei metodi obiettivi per misurare i loro effetti sulla pelle. Tra que-
sti, la profilometria, che valuta la microtopografia della pelle, & stata ampiamente
descritta in letteratura. Sono state, tuttavia, pubblicate un numero esiguo di discus-
sioni su come interpretare i risultati in termini di miglioramento cosmetico della
pelle segnata da rughe. Nel presente documento si cerca di dimostrare che, nono-
stante le molte difficolta tecniche, 1'attenuazione delle rughe per mezzo dei tratta-
menti cosmetici pud essere valutata. Sono stati esaminati pin di venti differenti trat-
tamenti cosmetici {maschere, gelatine, emulsioni) su gruppi composti da un minimo
di venti ad un massimo di cento donne di etd compresa trai 25 ei 75 anni. La profon-
dita delle rughe (di solito quelle della fronte) & stata misurata su repliche prese pri-
ma e dopo vari trattamenti cosmetici la cui durata andava da un'applicazione a cin-
que settimane di uso giornaliero. I profili sono stati elaborati almeno venti volte per
ciascuna replica con un Perthometer di Mahr Mesures e i valori medi dei parametri
R max ed Rz sono stati registrati. La diminuzione di profondita delle rughe (valuta-
ta statisticamente per ciascun trattamento) varia dallo 0 al 15%. Per alcuni prodotti
si & stabilito che |'attenuazione delle rughe aumenta con la durata del trattamento
e in un caso si & rilevato che 'effetto permane per diversi giorni dopo 'ultima appli-
‘cazione. Questi risultati mostrano che le dichiarazioni di efficacia cosmetica «anti-
rughe» o di «attenuazione delle rughe» possono in effetti essere confermate da mi-

surazioni oggettive.
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39 Influence of UV-light on natural skin aging in hairless mice

Influenza della luce UV sull'invecchiamento cutaneo natu-
rale nei topi privi di peli

A, FOURTANIER, C. BERREBI, N. CHARLES, C. MEDAISKQ, JP. NOBLET, L'Oreal Research Center,
Aulnay-sous-Bois - France

Changes induced by UV-irradiation in the skin of mice and rats have been proposed
as possible models to study aging. However, changes that occur spontancously with
age in these aninals are poorly documented. In addition, high doses of UV-light have
been mostly used which have little bearing with natural sun exposure. In the pre-
sent study natural skin aging was compared to damage induced by repeated low do-
ses of UVA-+B irradiations.

360 female mice (hr/hr) were used. At zero time, 60 animals 6-8 weeks old were sor-
ted out for investigation. The 300 mice left were separated in two groups: one was
irradiated with a Xenon lamp at 1/2 minimal erythema dose thrice a week; the other
was kept as control for spontaneous aging. After one month and subsequently every
six months up to 25 months, 30 irradiated and 30 controls were sorted out for inve-
stigation.

Investigations consisted of scoring skin thickness, color, scaling, wrinkling; grading
cutaneous microtopography by Siflo replicas; counting and sizing skin tumors; sco-
ring topical DMSO-induced ovedema and erythema,

Trans-epidemal-water loss (TEWL) was measured (Servomed Evaporimeter) and
medio-dorso-lateral incisions {4 mm) were made. Twelve days later, the animals we-
re sacrificed. Skin samples were taken for histology. Epidermal and stratum cor-
neum thickness were measured: Qrcein for elastic tissue and Van Gieson stain for
collagen were used. Tumors were classified histologically. Skins strips were taken
for biomechanical studies. Scores and parameters in the two groups were compa-
red by statistical analysis.

Skin thickness, scaling, tumor incidence, stratum corneum thickness and wound hea-
ling time all increased in both groups but significantly more in the irradiated one.
Skin color, response to DMSOQ, elasticity, wound breaking strength, all decreased
in the two groups, but significantly more in the irradiated one.

Changes in collagen and elastin were observed but they were not significantly more
pronounced in the irradiated group. Wrinkles, microtopography grade were not mo-
dified in natural aging but were increased in UV-treated mice.

In natural aging, skin and epidermal thickness diminished. They increased after ir-
radiation. TEWL decreased in natural aging and increased in irradiated mice.

In conclusion, the general view that UV-light accelerates natural aging is supported
by a4 number of but not all scores and/or parameters used in this study on mice.

Le modificazioni della pelle dei topi e dei ratti indotte dall’irraggiamento UV sono
state proposte come possibili modelli per studiare I'invecchiamento. In questi ani-
mali, comunque, le modificazioni che si verificano spontaneamente con l'eta sono
scarsamente documentate. Inoltre, sono state usate alte dosi di luce UV che sono
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poco confrontabili con I'esposizione solare naturale. Nel presente lavoro 'invecchia-
mento cutaneo naturale & stato confrontato cen i danni indotti da dosi ripetute e
di bassa intensita di radiazioni UVA e B. Sono stati impiegati 360 topi femmine. Al
tempo zero, sono stati scelti per I'indagine 60 animali di 6-8 settimane, I rimanenti
300 topi sono stati suddivisi in due gruppi: uno & stato irradiato tre volte alla setti-
mana per mezzo di una lampada a Xeno con dose pari alla meta di quella minima
in grado di indurre I'eritema; l'altro gruppo & stato lasciato come controllo per I'in-
vecchiamento spontaneo. Dopo un mese, € successivamente ogni 6 fino a 25 mest,
30 animali irradiati e 30 controlli sono stati scelti per 'indagine. Le indagini erano
volte alla determinazione dello spessore della pelle, del colore, della desquamazione
e della rugosita, alla classificazione della microtopografia cutanea per mezzo delle
repliche Silflo, al conteggio ed alla misurazione dei tumori cutanei, all’accertamen-
to di edemi ed eritemi topici indotti da DMSO. E stata misurata (Servomed Evapori-
meter) la perdita di acqua trans-epidermica (PATE) e sono state eseguite incisioni
medio-dorso-laterali (4 mm).

Gli animali sono stati sacrificati dopo dodici giorni. Sono stati prelevati campioni
di pelle per le indagini istologiche. E stato misurato lo spessore dell’epidermide e
dello strato corneo; per il tessuto elastico & stata usata I'orceina e la colorazione di
Van Gieson per il collagene. I tumori sono stati classificati dal punto di vista istolo-
gico. Strisce di pelle sono state prelevate per studi biomeccanici. [ datied i pa -
tri dei due gruppi sono stati confrontati per mezzo dell’analisi statistica. Lo s -
re cutaneo, la desquamazione, l'incidenza tumorale, lo spessore dello strato corneo
ed il tempo di rimarginazione delle ferite sono tutti aumentati in ambedue i gruppi,
ma in maniera pin significativa in quello irradiato. Il colore della pelle, la risposta
al DMSQ, l'elasticita e la forza necessaria per riaprire una ferita sono tutti diminui-
ti nei due gruppi, ma in maniera piu significativ lo irradiato. Sono state os-
servate modificazioni nell’elastina e nel collager on erano significativamen-
te pilt pronunciate nel gruppo irradiato. Le rughe e la classificazione microtopogra-
fica non sono state modificate nell’invecchiamento naturale ma sono aumentate nei
topi trattati con I'UV. Nell'invecchiamento naturale & diminuito lo spessore della
pelle e dell’epidermide ed & aumentato a seguito dell’irraggiamento. La PATE & di-
minuita nell’invecchiamento naturale ed & aumentata nei topi irradiati. In conclu-
sione, I'ipotesi che la luce UV acceleri I'invecchiamento naturale & confortata da molti
dei dati e/o parametri utilizzati in questo studio sui topi, ma non da tutti.
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40Collagen in cosmetic formulations: a contribution to research
on aging skin

collagene nelle formulazioni cosmetiche: un contributo del-
la ricerca al problema dell'invecchiamento della pelle

1. BEYSSAC, Pharmacien, Responsable du département des Produits Biologiques. Etablissements Gatte-
fosse, Saint-Priest - France

All the polymers preset ‘he dermis as well as collagen are subject to a phenomen
on of aging which mod t structure and the aspect of the intracellular matrix
and consequently of the skin.
The  ngof collagen corresponds to the last stage of the molecule maturation, i.e.,
to tue stabilization of the reticular bonds which form betw: 1| two peptidic chains
immediately after the soluble collagen fibrillae formation. This ow reticulation of
collagen leads to the formation of insoluble collagen which is less strong and has
less elasticity.
The addition of native soluble collagen to the skin could meet with this insolubiliza-
tion proce Tv 1estions could be asked:
— Yes or no, di j pass through the cutaneous barrier?
Dr. RICHTER was | t to answer affirmatively to this question in around 1970,
afterwards CHARIL 1977. The studies of HUC and Coll. in 1981 confirm this
previous hypothesis.
o col’ eatments i influence ¢ Iis aging?
Lthe re m of the collagen creates mot f 1 1ysical properties
. : i network. FLANDIN and Coll. have shoswn a cosmetic treat-
ment wiu a vream containing 0.02% native acid solut .gen could reduce
the evolution of the thermic parameters of the collagen in the skin.
At the present time, we try to conlirm this influence on the aging of the native acid
soluble collagen in cosmetic treatments by the study of the collagen network me-

chanic properties.

Tutti i polimeri presenti nel derma come pure il collagene sono soggetti ad un feno-
meno di invecchiamento che mo«  :ala struttura e I'aspetto della matrice intracel-
Julare e di conseguenza l'aspetto della pelle. L'invecchiamento del collagene corri-
sponde all’ultimo stadio della maturazione della mc¢ :cola, cicé alla stabilizzazione
dei legami reticolari che si formano tra due catene peptidiche subito dopo la forma-
zione delle fibrille del collagene solubile. Questa lenta reticolazione del collagene
porta alla formazione del collagene insolubile che & meno forte ed ha meno elastici-
ta. L'apporto di collagene solubile naturale alla pelle potrebbe rappresentare una
buona risposta a questo processo di insolubilizzazione. Potrebbero porsi due inter-
rogativi:
— il collagene passa o no attraverso la barriera cutanea? Il Dott. Richter & stato il
primo a rispondere positivamente a questa domanda verso il 1970, seguito nel 1977
da Charlet. Gli studi di Huc e Coll. del 1981 confermano questa ipotesi.
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41Cutaneous elastin degradation in inflammation and aging.
Principles of protection by topical application

Cosmetici da trattamento ed invecchiamento

W.E. PARISH, Environmental Safety Laboratory, Unilever Research, Colworth House, Sharnbrook - Great
Britain

Elastic fibres are a component of connective tissue of most organs. The property
of elasticity enables frequent adaptation of organs to physiological change in size
and shape, and also adaptation to growth. Elastin is synthesised by fibroblasts, and
in tissue culture by smooth muscle cells. Synthesis is regulated by messenger (m)
RNA, and in the developing chick embryo aorta the rate of synthesis of tropoelastin
is related to the amount of mRNA. It is not known what controls the steady state
mRNA regulation of elastin synthesis in the adult.

In mammals mature fully cross-linked elastin persist for a [ong time though there
is some continous degradation and replacement. Degradation is more evident with
advancing age particularly with long term prolonged exposure to sunlight.
Degradation also occurs in several inflammatory conditions and wound healing. Our
particular interest has been the release of elastases from neutrophils and macro-
phages infiltrating tissue damaged by allergic and non-allergic stimuli. Elastosis and
degradation can be much reduced by avoiding exposure to bright sunlight, or pro-
moting tanning which reduces light transmission.

It is possible to protect elastin but not possible to repair elastin damage following
solar elastosis. In contrast, degradation during inflammation tends to resolve after

leucocyte infiltration ceases.

Le fibre elastiche sono un componente del tessuto connettivo di molti organi. Le pro-
prieta elastiche consentono il frequente adattamento, in dimensione e forma, degli
organi alle modifiche fisiologiche; consentono inoltre ['adattamento dovuto alla cre-
scita. L'elastina & sintetizzata dai fibroblasti e dalle cellule del muscolo liscio nelle
culture tissutali. La sintesi e regolata dall’/RNA messaggero (m) e nell’aorta dell’em-
brione di pollo in accrescimento la velocita della sintesi di tropoelastina & correlata
alla quantita di RNA messaggero. Non sono noti i fattori che controllano nell’adulto
la presenza dell'RNA messaggero nello stato stazionario della sintesi di elastina. Nei
mammiferi 'elastina matura, completamente reticolata, si mantiene a lungo sebbe-
ne si verifichi, in qualche misura, una continua degradazione e sostituzione. La de-
gradazione ¢ pit evidente con 'avanzare dell’eta, particolarmente con una esposi-
zione prolungata alla luce solare. La degradazione si verifica anche in molte situa-
zioni infiammatorie e nella rimarginazione delle ferite. Ci siamo interessati partico-
larmente alla cessione di elastasi da parte delle cellule neutrofile e dei macrofagi
che permeano i tessuti danneggiati da stimoli allergici e non allergici. L'elastosi e
la degradazione possono essere molto ridotte evitando 'esposizione alla luce solare
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intensa, oppure stimolando la pigmentazione che riduce la trasmissione della luce.
E possibile proteggere I'elastina ma non € possibile riparare il danno elastinico che
¢ conseguente all'elastosi solare. Al contrario, la degradazione durante !'infiamma-
zione tende a ridursi al termine della infiltrazione leucocitaria.
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42Kinetics of UV-induced microrelief changes

Cinetica dei cambiamenti del microrilievo indotti dagli UV

M.C. AUZQU, L'Oreal Research Center - Aulnay-sous-Bois, France

A part from commonly known skin reactions observed after UV-irradiation such as
erythema and sunburns, it has recently been shown that the skin undergoes reversi-
ble changes in its microrelief.

These changes evolve and disappear according to a kinetics notably different from
that observed for erythema. _

The processes were studied as a function of the dose el received after a single
irradiation or repeated exposures, and the individual sensitivity of the volunteers
was taken into account.

These findings exemplify a new aspect of skin behaviour under sun exposure and
help to improve the selection and development of products which can perform a mo-
re efficient protective action.

A parte |'eritema e le scottature, note reazioni della pelle osservate a seguito di irra-
diazione UV, di recente si &€ dimostrato che nel microrilievo della pelle si verificano
dei cambiamenti reversibili. Questi cambiamenti si evolvonc e scompaiono secondo
una cinetica considerevolmente diversa da quella riscontrata nel caso dell’eritema.
Questi processi sono stati studiati come una funzione del livello-dose ricevuto dopo
una singola irradiazione o dopo ripetute esposizioni tenendo conto della sensibilita
individuale dei volontari. I risultati ottenuti rivelano un nuovo aspetto del compor-
tamento della pelle esposta al sole, ed aiutano a migliorare la selezione e lo sv1lupp0
di prodotti che svolgone una piu efficace azione protettiva.
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43 Treatment cosmetics and aging

Cosmetici da trattamento ed invecchiamento

L. C. CALVQ, Germainc Monteil Cosmetiques Corp., New York - USA

To combat skin drvness cosmetic chemists have been developing moisturizing creams
and lotions for quite sometime. These have ber icial, but temporary effects. For
the [ast 10 years a new category of cosmetics hi  1een gaining 1 ndous appeal
among consumers. These are supposed to do mc  than just hydrate the epide. s,
They actually impart demonstrable, longer lasting benefits to the skin. They are being
called «treatment cosmetics» today. The trend has started. Research continues, : d
within a few more years it is predicted these products will be called «consmoceuti-
cals». The targ: is to make old skin look younger and in this pursuit product deve-
lopment takes on new objectives.
This paper discusses possible transform ions of cosmetic formulations during the
coming years. Without sacrificing application characteristics, it would appear that
future treatment products should also possess skin penetrating properties, to act
as carriers for «active ingredients»,
In effect, they will be both vehicles and cosmetics. Two patents, recently awarded
to the at 1or, are diccussed as examples. But, obviously, cosmetic chemists alone
cannot meet the ch: er -~ facii  our industry in this new trend. Much is expected
from chemical specialtics manuiacturers in terms of supplying meani  ul«ac e
gredients», from the universities and from active dermatologists and biochemists.
1ne cosmetic  emist of the future will have to be very knowledgeable about skin
physiology a  ts bioct nistry, He/she will have to work in very close lina-
tion with biochemists and dermatologists. Furthermore, if the industry is to main-
tain the credibility of its current trend, it will be his/her responsibility to make be-
nefits clearly demonstrable so that advertising claims adhere strictly to the eviden-
ce at hand.

Per combattere il problema della pelle secca i chimici cosmetici gia da qualche tem-
po sono andati sviluppando creme e lozioni idratanti. Questi prodotti hanno avuto
effetti benefici ma provvisori. Negli ultimi dieci anni una nuova categoria di cosme-
tici & andata guadagnando un grosso favore presso i consumatori. Si tratta di pro-
dotti che si ritiene possano [are qualche cosa di piti che se  plicemente idratare l'e-
pidermide. In effetti essi apportano alla pelle dei benefici dimostrabili, di pit lunga
durata. Questi prodotti vengono chiamati «cosmetici da trattamento», La nuova ten-
denza ha preso il via. La ricerca continua e si pud prevedere che entro pochi anni
questi prodotti saranno chiamati «cosmoceutici». 11 fine & quello di far apparire pin
piovane la pelle invecchiata e nel perseguimento di questo obiettivo lo sviluppo dei
prodotti si assume nuovi scopi. Il presente lavoro discute le possibili trasformazio-
ni delle formulazioni cosmetiche negli anni a venire. Sembra che i futuri prodotti
da trattamento, senza sacrificio delle caratteristiche di applicazione, possiederanno
anche delle proprieta di penetrazione della pelle, perché possano agire come sup-
porto di «ingredienti attivi». Di fatto, essi saranno sia dei veicoli che dei cosmetici,
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Vengono qui discussi come esempi due brevetti di recente concessi all’autore. Ma,
ovviamente, i chimici cosmetologici non possono da soli far fronte alla sfida che la
nostra industria deve affrontare rispetto a questa nuova tendenza. Ci si aspetta mol-
to sia dai (abbricanti di specialita chimiche, per quanto riguarda la fornitura di «in-
gredienti attivi» efficaci, che dalle Universita e dai dermatologi e biochimici che ope-
rano el campo. Tl chimico cosmetologo del future dovra avere una profonda cone-
scenza della fisiologia della pelle e della sua biochimica. Egli dovra lavorare in stret-
tissimo coordinamento con i biochimici ed i dermatologi. Incltre, se I'industria deve
mantenere la credibilita della sua attuale tendenza, sara responsabilita del chimico
cosmetologo far si che i benefici siano chiaramente dimostrabili in modo che la pub-
blicita possa aderire all’evidenza.
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44 Application of image analysis to the microtophography of
aging skin surface

Apr ca: > 2 dell’'analisi § afic a ar rc >gra 1della
Cc e sen o
Y. NAKA VA, Biol. Science Div. of Pharmacology and Physiology. Shisheido, Tokyo - Japan
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45Suggestions for photostable sunscreens

Suggerimenti per filtri solari fotostabili

W. WESTERHOF, A. KAMMEYER, J. RIS, Dept. of Dermatology, Academic Medical Center, Amsterdam
- The Netherlands

Sixteen commercially available sunscreenproducts and fourteen active sunscreen-
ingredients were tested on their photochemical stability towards simulated solar ra-
diation based on terrestrial doses of 25, 12.5, 2.5 and 0.25 Sunburn Units (S.U.).

Before and after irradiation the absorbances of the samples were meas ed in the
spectral range of 200-300 nm. Beside this method, some samples were selectied for
thin layer chromatography to show the formation of other compounds after irradia-
tion. The tested benzophenones appeared to be completely photostable under our
conditions. The alterations of UV-B absorbance after irradiation of the other active
ingredients varied from 2% for glycervl PABA to 30% for 2-phenylbenzimidazole.
Good photochemical stability was shown by p-aminobenzoic acid (PABA), and some
derivatives. Moderate photochemical stability was shown by some other PABA deri-
vatives, homomenthylsalicylate, guiazulene, the cinnamates and guanin. Poor pho-
tochemical stability was shown by phenylsalicylate and 2-phenylbenzimidazole.

All the included commercial products showed minor to extensive alterations in their
absorption pattern after irradiation (a loss of 4 to 3496 for the UV-B range). In some
cases alterations were induced with much lower radiation dosages to obtain sub-
stantial alterations, e.p. the cinnamates already with 0.25 $.U. The results show that
an alteration of the abso:  ion pattern of sunscreen compounds is possible with ter-
restrial radiation doses, icading to a possible alteration in the in protection factor
(SPF). Also it is briefly shown that other products can photochemically be formed,
which may cause irritation or allergy. Therefore we may state that photochemical
stability should be one of the criteria for testing sunscreenproducts, We advocate
simple formulations for sunscreens of which some photostable examples are given.

Si sono esaminati sedici prodotti contenenti filtri solari disponibili in commercio
e quattordici ingredienti attivi contenenti filtri solari per misurare la loro stabilita
fotochimica nei confronti di radiazioni solari simulate basate su dosi terrestri di 25,
12,5,2,5¢ 0,25 Unita di Scottatura (U.8.). 8i & misurata I'estinzione dei campioni nel-
I'intervallo dello spettro compreso tra 200 e 500 nm, prima e dopo l'irradiazione.
In aggiunta a questo metodo, sono stati selezionati alcuni campioni per la cromato-
grafia a strato sottile con lo scopo di mostrare la formazione di altri composti dopo
l'irradiazione. I benzofenoni esaminati si sono mostrati completamente fotostabili
alle condizioni da noi predisposte. Le alterazioni dell’estinzione di raggi UV-B dopo
I'irradiazione degli altri ingredienzi attivi variava dal 2% per il gliceril-PABA, al 30%
per il 2-fenilbenzimidazolo. L’acido p-amminobenzoico (PABA), e alcuni suoi deriva-
ti, hanno mostrato una buona stabilita fotochimica, mentre altri derivati del PABA,
I'omomentilsalicilato, il guiazulene, i cinnamati e la guanina, hanno mostrato una
stabilita fotochimica moderata. 1l fenilsalicilato e il 2-fenilbenzimidazolo hanno mo-
strato una scarsa stabilita fotochimica. Tutti i prodotti commerciali presi in esame
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46 The normal range of low-pressure indentation, slackness, and
surface pH in forehead skin of women

I valori normali della formazione di avvallamenti dovuti a
bassa pressione, rilassatezza, ¢ ph della superficie cutanea
nella pelle della fronte delle donne

S. DIKSTEIN, Unit of Cell Pharmacology, School of Pharmacy, Jerusalem - Israel

In order to define the normal values of any measurement, we have to study its varia-
tion in the population according to age, sex, etc. We wish to present the normal bio-
logical variation and the age dependency of the following parameters on the fore-
head skin of women: Indentation, as measured by low-pressure indentometry; Ela-
stic recovery (rebound), as measured by low-pressure indentometry; Skin slackness,
as measured by levarometry, and Skin surface pH, as measured by a pH meter equip-
ped with a planar surface electrode.

Statistical analysis showed age dependence of these parameters. The mean values
at the ages of 20 and 70, were respectively; low pressure indentation: 0.043-0.054 cm,
elastic recovery: 80.5%6-65.5%; levarometry {slackness): 0.037-0.068 c¢m; and skin sur-
face pH: 5.25-5.61. The correlation coefficient was low but significant at p<0.05 for
indentometry, elastic recovery and skin surface pH (0.21-0.32-0.16) and good for le-
varometry (0.57) (1). The above measurements and calculations allowed us to decide
on the «normal» versus «desired» range. In analogy, for an antipyretic drug we need
to know at what body temperature to start using it and what the desired normal
temperature is. Such analysis is very important if we wish to develop skin care pro-
ducts with scientifically proven value to combat aging aspects ol the skin.

(1) Dikstein, S. et. al. (1984). The dependence of low-pressure indentation, slackness
and surface pH on age in forehead skin of women. J. Soc. Cosm. Chem, 35: 221-228,.

Per definire i valori normali di qualsiasi misurazione dobbiamo studiare la sua va-
riazione nella popolazione in rapporto all’eta, al sesso, ecc. Desideriamo presentare
la normale variazione biologica e la dipendenza dall’eta dei seguenti parametri sul-
la pelle della fronte delle donne: avvallamenti, misurati con indentometria a bassa
pressione; ripristino elastico (ritorno), misurato con indentometria a bassa pressio-
ne; rilassatezza della pelle, misurata con levarometria; e pH della superfice cutanea,
misurato con Phmetro dotato di un elettrodo planare superficiale. L'analisi statisti-
ca ha dimostrato la dipendenza dall’eta di questi parametri. I valori medi all’eta di
20 e 70 anni erano rispettivamente: per gli avvallamenti da bassa pressione:
0,043-0,054 cm; per il ripristino elastico: 80,5%-65,5%; per la rilassatezza {levarome-
tria) 0,037-0,068 cm; per il pH della superficie cutanea: 5,25-5,61. 1l coefficiente di
correlazione era basso ma significativo ed aveva un valore di p< 0,05 per gli avvalla-
menti, il ripristino elastico e il pH della superficie cutanea (0,21/0,32/0,16) e buono
per la levarometria {0,57) {1). Queste misurazioni e calcoli ¢i hanno permesso di sta-
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bilire valori «<normali» rispetto a valori «desiderati». Per analogia, nel caso di un
farmaco antipiretico abbiamo bisogno di conoscere a quale temperatura corporea
dobbiamo iniziare ad usario e quale sia la temperatua normale auspicabile. Questo
tipo di analisi & molto importante se desideriamo sviluppare prodotti in grado di
combattere I'invecchiamento della pelle che abbiano un valore scientifico dimostrato.

(1) Dikstein, S. et al. (1984). La dipendenza dall’eta deg avvallamenti da bassa pres-
sione, della rilassatezza e del pH della superficie cutanea sulla pelle della fronte del-
ie donne. J. Soc. Cosm. Chem. 35:221-228.
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47 From a nationwide inquiry concerning the dermatologist and
cosmetics: Cosmetics and aging

Una indagine condotta a livello nazionale su dermatologi e
cosmetici: Cosmetici e Invecchiamento

PELFINI C., VIGNINI M., Clinica Dermatologica Universita, Policlinico S. Matteo, Pavia

The inquiry was carried out through a questionnaire sent to 1,600 dermatologists
who practise in Italy; 28% of the submitted questionnaires were returned: dermato-
logists use cosmetics to a great extent (89%) even though they mostly prescribe them
for the treatment of a specific dermatitis (69%), giving preference top  -entive and
hygienic rather than eshetic aspects. Cosmetic prescriptions related to three diffe-
rent age ranges were examined (0-19; 20-39; > 40).

If it is obvious that, with aging, prescriptions of night and moisturizing creams in-
crease, those of antiseborrheic creams decrease, to a statistically significant extent.
Decrease in prescripions of face cleansing products resulted to be sharper than ex-
pected.

Unwanted local side effects {(quite rarely systemic ones) are mostly of the irritative
type: primary irritative reactions prevail over allergic reactions (3:1) and of these,
the most severe ones do not reach 5% of cases. Incidence on population is 0.2%, equi-
valent to about ten experiences per one million of sold pieces. The final evaluation
of dermatologists is highly positive, even though two thirds of them state that ex-
pected effects were only partially obtained; only 1% is quite unsatisfied.

L'indagine & stata condotta per mezzo di un questionario inviato a 1600 dermatologi
che praticano in Italia. 11 28% dei questionari ci & stato restituito: il dermatologo
usa cosmetici in grande quantita (89%), sebbene soprattutto si tratti di cosmetici
per il trattamento di una specifica dermatite (69%), e sebbene venga data la prefe-
renza ad aspetti preventivi ed igienici piuttosto che ad esigenze estetiche. Sono state
esaminate le prescrizioni cosmetiche relative a tre differenti gruppi di eta (0-19; 20-39;
>40). Se & ovvio che, con l'invecchiamento, aumentano le prescrizioni di creme per
la notte e idratanti, e diminuiscone quelle di creme antiseborroiche, in modo stati-
sticamente significativo, tuttavia non ci si aspettava una diminuzione, della portata
di quella rilevata, delle prescrizioni relative ai prodotti per la pulizia del viso. Gli
effetti collaterali locali non desiderati (molto raramente di natura sistemica) sono
essenzialmente di tipo irritativo: le reazioni irritative primarie sono prevalenti ri-
spetto alle reazioni allergiche (3:1); quelle considerate piu gravi non raggiungono il
5% dei casi; I'incidenza sulla popolazione & dello 0,2% pari a circa 10 casi per 1 mi-
lione di pezzi venduti. La valutazione finale dei dermatologi & altamente positiva;
anche se due terzi di essi affermano che si sono raggiunti gli effetti sperati solo par-
zialmente; soltanto 1'1% si & dichiarato completamente insoddisfatto.
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48 Investigation on skin hydration via changes in electric con-
ductivity

Indagini sull’idratazione della pelle per mezzo di cambiamen-
ti della conduzione elettrica

S.HUSZ, C. BODA, C. SIMON, Department of Dermatology and Venerology, and Central Laboratory Com-
puter Unit, University Medical School, Szeged - Hungary

It is known that a correlation exists between the electric conductivity and the humi-
dity of the human horny layer (Wienert et al., Arch. Derm. Res. 270, 67, 1981).
Therefore, with the aim of measuring the differences between several cosmetic pro-
ducts, we have investigated on the skin resistance with a Dermotest apparatus on
treated and control areas; the data obtained range from 0.1 to 15 MOhm.

The tests were carried out on a total of 20 healthy women (aged 24-66; average age:
44 years) who worked in a public health institute. The resistance was measured bet-
ween the {ollowing points of the skin: the centre of the forehead and (1) the outer
can , (2) the skin above the zygomatic process, and (3) the skin nder the chin,
ove ' m. sternocleidomastoideus. The results were evaluated by comput aly-
sis with the Wilcoxon test. The computer processing revealed significant aitreren-
ces in skin resistance in favour of the cosmetic care products as compared to the
control areas.

The Dermeotest apparatus is considered suitable for the measurement of skin ™ -dra-
tion, but the assessment of tissue elasticity and skin turgor remains as problematic

a5 ever,

E noto che esiste una correlazione tra Ia conduttivita elettrica e I'umidita dello stra-
to corneo umano (Wiener et al.,, Arch. Derm. Res. 270, 67, 1981). Con lo scopo, dun-
que, di valutare le differenze tra vari cosmetici, abbiamo condotto delle ricerche sulla
resistenza della pelle utilizzando un apparecchio Dermotest su aree trattate ed aree
di controllo; i dati ottenuti sono compresi nell’intervallo che va da 0,1 a 15 MOhm.
Gli esami sono stati condotti su un totale di venti donne sane (di eta compresa tra
24 e 66 anni; eta media 44) impiegate preso un ente pubblico di sanita. 81 & misurata
la resistenza tra i seguenti punti della pelle: il centro della fronte e (1) I'angolo ester-
no dell'occhio, (2) la pelle al di sopra degli zigomi, e (3} 1a pelle al di sotto del mento,
al di sopra dello m. sternocleidomastoideo. I risultati sono stati valutati per mezzo
di calcelatore con la prova Wilcoxon. L'elaborazione del calcolatore ha rivelato dif-
ferenze sipgnificative nella resistenza della pelle; differenze che risultano a favore det
prodotti cosmetici nel confronto tra le aree trattate e quelle di controllo. L’apparec-
chio Dermotest € considerato idoneo per la misurazione dell'idratazione della pelle,
ma rimane come sempre problematica la valutazione dell’elasticita del tessuto e del

turgore della pelle.
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50Elastin in Cosmetic Formulations: Hypothesis about Mode
of Action - Evaluation of Activity

L'elastina nelle formulazioni cosmetiche: ipotesi sul modo
di azione - valutazione dell’attivita
P. FORLOT, Centre de Recherche de Dermatologie, Laboratoires Goupil, 94230 Cachan - France

The «elastin» commonly used in cosmetic preparations is obtained from ligametum
nuchae (bovine) by cautious hydrolysis and consists in a mixture of polypeptidic su-
bunits with molecular weight ranging from 10 to 80 000 daltons.

The study of the effect of repeated applications on 1man skin surface (20 volun-
teers) by macrophotography and roughness evaluation did show a decrease in the
amplitude of skin relief after 1 month of treatment with a 2% elastin formulation.
The experimental studies conducted on animals (rat) with histological examination
of the dermis did show an increase in stainable elastic fibers after 4 weeks of appli-
cation of the same formulation.

It can be postulated that two different mechanisms could t volved:

1) modification of skin relief could be due to the moisturizing ct of polypeptides
with high molecular weight which does not penetrate the stratum corneum.

2) augmentation of elastic fibers could be due to the penetration of peptides with
low molecular weight and able to penetrate in the dermis where they could repre-
sent the target for the activity of elastases protecting in the same time the natural
elastic fibers against elastolytic decay.

This last hypothesis has to be confirmed by further studies.

L'«elastina» comunemente usata nei preparati cosmetici & ottenuta dal ligametum
nuchae (bovini) per mezzo di una idrolisi moderata ed & costituita da una miscela
di sottounita polipeptidiche con peso molecolare il cui valore va da 10 a 80 000 dal-
ton. Lo studio dell’effetto di ripetute applicazioni sulla superficie cutanea umana
(20 volontari) condotto per mezzo di macrofotografia e valutazione delle irregolari-
ta ha mostrato in effetti una diminuzione dell’ampiezza del rilievo cutaneo dopo un
mese di trattamento con una formulazione contenente elastina al 2%. Gli studi spe-
rimentali condotti sugli animali (topo} con 'esame isiologico del derma hanno mo-
strato un aumento delle fibre elastiche colorabili dopo 4 settimane di applicazione
della stessa formulazione. Si pud presumere che siano coinvolti due differenti mec-
canismi:

1) la modificazione dei rilievi cutanei potrebbe essere dovuta all’effetto idratante dei
polipeptidi con alto peso molecolare che non penetrano lo strato corneo;

2) ’aumento delle fibre elastiche potrebbe essere dovuto alla penetrazione dei pep-
tidi con basso peso molecolare e in grado di penetrare nel derma dove essi potrebbe-
ro rappresentare l'obiettivo dell’attivita delle elastasi che allo stesso tempo proteg-
gono le fibre elastiche naturali contro il decadimento elastolitico.

Quest'ultima ipotesi deve essere confermata da ulteriori studi.
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52 The phlebostasis of lower limbs: cosmetic, preventive and
therapeutical aspects

La flebostasi degli arti inferiori: aspetti cosmetici, preventi-
vi e terapeutici
A. CIAMMAICHELLA, Roma - Italy

The venous circulation of the lower limbs occurs against the force of gravity through
numerous mechanisms that allow the blood to flow up from the [ towards the
head. These mechanisms are created by the «musculi  pun » thatis roduced along
the way, by the crushing of the «venous sole», which happens also wnen one walks
correctly, and by pulmonary ventilation. When a venous exhaustion of the lower limbs
occurs either because ~f a predisposition or 1 ause of external factors, varicose
veins develop; essenti: y they are formed by the deterioration of the venous wall
and by the slowing ¢ the blood flow with consequent phlebostasis of the ankles and
feet. A varicose ulcer, for which therapy includes cleaning, disinfection and detume-
scence of the leg,  often a complication of varicose veins. Disinfection consists of
destroying microbes which frequently develop in the ulcer; this disinfection is per-
formed on the basis of an antibiogram.

Detun = e is obtained with a protracted lifting of the lower mbs, with diure-
tics and with ¢ yposod diet. The prevention of varicose vell  alsoinvolves cosme-
tic aspects in order to avoid pigmentary cutaneous atrophy; the use of support stoc-
kings, avoinding prolonged orthostatism and exposure of legs to the torrid sun are
all preventative measures. In addition to these simple, yet fundamental rules of eve-
ryday hygiene — which are the basis of the therapy and of the prevention of phlebo-
stasis — heparin in gel form applied locally is very effective. This medicine, either
used by itself or coupled to a systemic treatment, adequately treats complications
of phlebostasis by antiexudative, antioedema, anticoagulative and antinfiltrative cu-

taneous action.

La circolazione venosa degli arti inferiori si realizza contro la forza di gravita per
mezzo di numerosi meccanismi idonet a consentire il riflusso del sangue dai piedi
alla testa. Questi meccanismi sono costituiti dalla pompa muscolare che si realizza
lungo il percorso, dallo schiacciamento della soletta venosa che si verifica anche quan-
do si cammina in modo corretto e dalla ventilazione polmonare. Quando si verifica
un esaurimento venoso degli arti inferiori per cause costituzionali od acquisite, si
sviluppano le vene varicose, caratterizzate essenzialmente dal deterioramento della
struttura della parete venosa e dal rallentamento del flusso sanguigno con conse-
guente flebostasi nelle caviglie e nei piedi. I'ulcera vericosa, la cui terapia include
la detersione, la disinfezione e la detumescenza della gamba, & spesso una complica-
zione delle vene varicose. La disinfezione consiste nella distruzione dei microbi pa-
togeni che si sviluppano frequentemente sull'ulcera: tale disinfezione & realizzata
sulla base di un antibiogramma. La detumescenza & ottenuta con il sollevamento pro-
lungato degli arti inferiori, con 1 diuretici e con una dieta iposodica. La prevenzione
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delle vene varicose in lica anche aspetti cosmetici per evitare I'atrofia cutanea pig-
mentaria; tale prevenzione & realizzata con 1'uso di calze elastiche, evitando il pro-
lungato ortostatismo e I'esposizione della gamba al caldo torrido. In aggiunta a que-
ste semplicimaf damentali regole di igiene comune — che sono la base della tera-
pia 1 1che della prevenzione della flebostasi — si mostra molto efficace I'eparina
in gel applicata >calmente. Questo 1edicinale, impiegato da solo esternamente od
acce  agnato ad un tr ¢ osistemico, combatte adeguatamente le complican-
ze della flebostasi per e « l'azione cutanea antiessudativa, antiedema, anticoa-

gulante 1 antifiltrativa.
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per il fatto che la differenza d’eta non é statisticamente significativa, la pelle del-
l'uomo, in tutte le zone cutanee controllate, sembra essere piu elastica di quella del-
le donne. Differenze signilicative dei valori elastometrici (P < 0,01) sono state trova-
te tra la pelle dell’avambraccio e quella del viso che & meno elastica in entrambi i
sessi. Il metodo mostra una soddisfacente riproducibilita.
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56 UV-A radiation and skin aging: a preliminary evaluation
of new UV-A filters

Radiazione UV-A e invecchiamento della pelle:
una valutazione preliminare di nuovi filtri UV-A

C. ANSELMI', A. CAMPARINI', M.F. SAETTONE?, L. ANDREASSI?, P. BARTALIND and B. PECH",
. Institute of Organic Chemistry, Univ. of Siena ([taly)

. Institute of Pharmaceutical Chemistry, Univ. of Pisa (Italy)

. Department of Dermatology, Univ. of Siena (Italy)

. Faculty of Pharmacy, Univ. of Angers (France)
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The most recent literature has stressed the relevance of UV-A radiations to cutaneous
aging. The use of appropriate UV-A filters might contribute to reducing skin dama-
ges resulting from exposure to sun, besides offering protection against phototoxic
or photocarcinogenic effects induced by phototoxic agents.

The present investigation is concerned with a preliminary evaluation of new mole-
cules showing a wide protective spectrum against UV-A, and was carried out within
a special suntanning -oject of the Italian National Research Council.

The new filters belong to the class of 5-alkylidene-3-pyrrolin-2-filters, and were evi-
denced in a previous synthetic study, on the basis of their particular spectral cha-
racteristics. The compound tested in this study was 3-benzylidene-3(p-methoxyphe-
nyl}4-methylpyrrolin-2 compound (I). [ts protective action against the erythemoge-
nic response induced in guinea pigs by 5-MOP plus UV-A radiation was investigated
in different vehicles {ethan« an oily vehicle, an Q/W emulsion, PEG ointment USP),
in comparison with two commercial UV-A filters (dibenzoyhmethane derivates).
The protective action of I was in the same range as that of the reference filters; the
action of all products was strongly influenced by the type of vehicle, in the order
PEG>emulsior  »il> ethanol.

Both I and the other compounds of the same class, when submitted to cutaneous
patch tests on humans, failed to produce allergic or irritative responses.

La letteratura pil recente ha sottolineato I'importanza delle radiazioni UV-A per l'in-
vecchiamento cutaneo. L'uso di idonei filtri UV-A potrebbe contribuire alla riduzio-
ne dei danni alla pelle che derivano dall’esposizione al sole, oltre ad offrire una pro-
tezione contro gli effetti fototossici e fotocarcinogenici indotti da agenti fototossici.
La presente indagine riguarda una valutazione preliminare di nuove molecole, che
mostrano un ampio spettro di protezione contro gli UV-A, ed & stata svolta nell’'am-
bito di un progetto riguardante il tema dell’abbronzatura del Consiglio Nazionale
Italiano delle Ricerche. I nuovi filtri appartengono alla classe dei filtri 5-alchilidene-3-
-pirrolin-2-filtri ed erano stati messi in evidenza in un precedente studio sintetico
sulla base delle loro particolari caratteristiche spettrali. Il composto analizzato in
questo studio ¢ il 5-benzilidene-3-(p-metossi-fenile)-4-metilpirollina-2(I). La sua azio-
ne protettiva contro la risposta eritemigena indotta in porcellini d'India dalla radia-
zione 5-MOP pit UV-A & stata studiata in differenti veicoli (etanolo, un veicolo oleo-
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so, w1 emulsicne O/A, un unguento PEG/USP), ed & stata confrontata con due filtri
UV-A commerciali (derivati del dibenzoilmetano). L'azione protettiva di I era com-
presa negli stessi valori dei filtri di riferimento; 'attivita di tutti i prodotti era forte-
mente influenzata dal tipo di veicolo, nell’ordine PEG > emulsione=olio >etanoclo.
Sia il composto I che gli altri della stessa classe, sottoposti all’esame cutaneo del
patch-test su vomo, non hanno prodotto risposte allergiche o irritative.
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To make art
BRUNO LISI
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De-humanization of making art or humanization

of computer?

Computers and all technological automa-
tions are the protagonists of our society;
thus «to make art», I do believe, is one of
the alternatives for those men who do not
want to passively undergo such a reality.
Graphics and superc nputers, astoni-
shing sequences are realized by, are to-
¢ rcompletely inhuman; it is not easy to
foresee what is to happen, nevertheless
we can always analyse the current situa-
tion,

In order to take active part in our contem-
poraneity, I do nd right and inevitable
to look for any creative possibilities by
computers, even though this does not pre-
vent us [rom going ¢ 1er ways, their use
not being alternative.

Modern art, with the rising of the tech-
nological society, «explodes» in Europe
by the great intuitions of the abstract ar-
tists the Power immediately condemned.
In the United States of America such a
phenomenon is, with certain exceptions,
reduced to a mere and objectionable mar-
keting event.

We can say modern art, while being so-
mething which finds few formal analo-
gies with the past, does represent the pos-
sibility of «reading» European culture in
its contraposition with West and East,
thus becoming the fixed point to the tra-
dition we happen to live again by and in-
to the last years culture it generated. It
is the answer to the dehumanizing socie-
Ly.

Therefore today, I would say, we are, mo-

I computers e tutta la automazione tec-
nologica sono i protagonisti della nostra
societa, per I'uomo che non voglia subi-
re passivamente questa realta, una delle
alternative credo sia il «fare artes.

I graphic e i supercomputers con i quali
si realizzano seauenze sconvolgenti, sono
0ggl asso mte disumani, cosa suc-
cedera in o non é facile preveder-
lo, possiamo perd analizzare 'attuale si-
tuazione.

Trovo inevitabile e doveroso, come par-
tecip:  one attiva alla contemporaneita,
cercare una ssibilitd creativa con i
computers, anche se questo non esclude
di procedere in a -e direzioni, conside-
rando inoltre che attualmente il loro uso
non & alternativo.

L’arte moderna, dopo la nascente socie-
ta tecnologica, «esplode» in Europa nel-
le grandi intuizioni degli artisti astratti,
subito condannati d: Potere.

Negli USA, salvo eccezioni, il fenomeno
viene ridotto a puro e discutibile fatto
mercantile.

Possiamo affermare che 'arte moderna,
pur essendo qualcosa che trova poche e
formali analogie con il passato, & la pos-
sibilita di «leggere» la cultura europea
nel suo contrapporsi all'Occidente e all'O-
riente, divenendo un punto fermo della
tradizione rivissuta con e nella cultura
degli ultimi anni che I'ha generata, ¢ la
risposta alla societd che disumanizza.
Oggi dunque si ripropone, mi sembra con
piit violenza del passato, il pericolo di su-
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re violenty than in the past, running the
risk of undergoing a society which is hi-
gly technological at its power summit,
which walks towards future, but which
neither foresees nor stimulates the
growth of human being.

Rome, 20 November 1954

127

bire una societa che ai suoi vertici di po-
tere ¢ altamente tecnologica e proiettata
nel futuro, ma non prevede né sollecita
la crescita dell’'uomo.

Roma, 20 novembre 1984
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