Una mela al giorno toglie
il medico di torno e...

ti fa ricrescere i capelli!

Studi recenti hanno dimostrato i
benefici della Mela Annurca
Campana IGP per chi ha problemi di
calvizie.

“In questo articolo troverai l'intervento del professore Ettore Novellino

della facolta di Farmacia dell'Universita Federico Il di Napoli

al 43° congresso del S.I. Tri (Societa italiana di Tricologia).

Devi sapere che il professor Novellino ha scoperto i benefici della Mela Annurca
Campana IGP sui capelli, per saperne di pit non ti resta che leggere...”









L'INDUSTRIA DEL FARMACO PER

L'OROLOGIO
DELLAVITA
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Dal 1951 ricerca, nuovi farmaci, corretti stili di vita
e progressi della medicina hanno contribuito ad
aumentare la tua aspettativa di vita di 3 mesi ogni anno*.

6 ORE AL GIORNO, ANCHE OGGI

* Elaborazioni su dati istat rifenti alf' itakia.
UARDA QUANTO TEMPO HAI GUADAGNATO DAL

Al 1
GIORNO DI ATTIVAZIONE DI QUESTO OROLOGIO.
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L'Industria del farmaco, innovazione continua
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- BMJ 2013:347:f7267 doi:

10.1136/bm|j.f7267 (Published 17 December 2013)

-~ Adam D M Briggs academic clinical fellow, Anja Mizdrak researcher, Peter Scarborough senior - -

- researcher

50 years old being prescribed either a statin or an apple a day.
;f;fDesign Comparative proverb assessment modelling study.
" Setting United Kingdom.

Population Adults aged over 50 years.

~or an apple a day for everyone, assuming 70% compliance and no

UK population datasets; parameters describing the relations between
- statins, apples, and health were derived from meta-analyses.

- A statin a day keeps the doctor away: comparatlve
- proverb assessment modelling study

:;:;BHF Health Promotion Research Group, Nuffield Department of Population Health, University of Oxford, Headington, Oxford OX3 7LF, UK

- Objective To model the effect on UK vascular mortality of all adults over - Main outcome measure Mortality due to vascular disease.

~Results The estimated annual reduction in deaths from vascular disease
- of a statin a day, assuming 70% compliance and a reduction in vascular - - -
- mortality of 12% (95% confidence interval 9% to 16%) per 1.0 mmol/L
reduction in low density lipoprotein cholesterol, is 9400 (7000 to 12 500).
~-The equivalent reduction from an apple a day, modelled using the PRIME
~Intervention Either a statin a day for people not already taking a statin - madel (assuming an apple weighs 100 g and that overall calorie
-consumption remains constant) is 8500 (95% credible interval 6200 to

e . . . . . . --10 800).
-~ change in calorie consumption. The modelling used routinely available - )

- Conclusions Both nutritional and pharmaceutical approaches to the
~-prevention of vascular disease may have the potential to reduce UK
-mortality significantly. With similar reductions in mortality, a 150 year old

health promotion message is able to match modern medicine and is
likely to have fewer side effects.
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- | Le Procianidine presenti nelle mele:
> promuovono la crescita dei capelli
> Aumentano notevolmente il numero di capelli
> Aumentano la crescita sin dalla radice
> Aumentano di oltre 80% lo spessore dei capelli
| siaallaradice che alle punte S
> Attivano intensamente la vitalita dei bulbi piliferi
> Hanno un'attivita superiore del 200%

| rispetto al Minoxidil
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Investigation of topical application of procyanidin
B-2 from apple to identify its potential use as a hair
growing agent

A. Kamimura!, T. Takahashi' and Y. Watanabe?

'Tsukuba Research Laboratories, Kyowa Hakko Kogyo Co., Tsukuba, Ibaraki, Japan
*Watanabe Dermatological Clinic, Tokyo, Japan
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The First Clinical Trial of Topical Application
of Procyanidin B-2 to Investigate its Potential
as a Hair Growing Agent

Tomoya Takahashi‘,"?‘ Ayako Kamimura,' Yoshiharu Yokoo,' Shinkichi Honda® and
Yasushi Watanabe®
'"Tsukuba Research Laboratories, Kyowa Hakko Kogyo Co., 2, Miyukigaoka, Tsukuba, Ibaraki 305-0841, Japan

*Development Department, Biochemicals Division, Kyowa Hakko Kogyo Co., 1-6-1, Ohtemachi, Chiyoda, Tokyo 100-8185, Japan
*Watanabe Dermatological Clinic, 1-32-16, Shinjuku, Shinjuku-ku, Tokyo 160-0022, Japan
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Procyanidin Oligomers Counteract TGF-[3,-
and TGF-§3,-Induced Apoptosis in Hair Epithelial
Cells: An Insight into Their Mechanisms

A. Kamimura? T. Takahashi® M. Morohashi® Y. Takano®

3Tsukuba Research Laboratories, Kyowa Hakko Kogyo Co., Tsukuba, hDepar’(ment of Dermatology, and
¢Department of Pathology, Toyama Medical and Pharmaceutical University, Toyama, Japan




Epicatechin-(4 8 —8)-epicatechin
Epicatechin-(4 8 —8)-epicatechin (48 —8)-epicatechin

Procianidine monomeriche e oligomeriche
(a)(—=)-Epicatechin (b) proc. B-1

(c) proc. B-2 (d) proc.B-o0
(e) proc. C-1.

Relative growth (%)

400

300

200

100

Cellule Epiteliali del Capello

0 0.01 0.1 1 10 100 1000
Concentration (uM)

¢ (-)-Epicatechin

A procyanidin B-2
= procyanidin C-1
X minoxidil.

J Invest Dermatol. 1999 Mar;112(3):310-6



Procyanidin B-2 [30 u M|

Chrysin |1 u M| Cell.
Genistein [0.3 u M| epl’[ellall
Kaempferol {10 2 M|
Quercetin [3 z M| Cape”O
Hesperetin |30 u M|
Taxifolin |10 1z M|
Phloretin |10 » M|
Cyanidin chloride |3 u M| . .
0 100 200 300 400
Relative cell growth (%)
< 400 . < 400
® Dermal papilla cells <
=
£ 300 r 2 300
5 o
w 200 | % 200
0 >
> Z
> 100 + 100
. o
& 0 g5—1 ! 1 I o 0
0O 0.01 0.1 1 10 100

Concentration (uM)

Glialtri  flavonoidi - esaminati
stimolano solo debolmente |a
crescita delle Cellue Epiteliali
del Capello.

Dermal fibroblasts

-

L_—:(I{ 1 1 1 |

0O 0.01 0.1 1 10 100

Concentration (uM)

J Invest Dermatol. 1999 Mar;112(3):310-6



Procianidina B2
(28,3%)

Procianidine > 2
Pentamero
(2,93%)

Tetramero| Esameri
) (2,52%) (5,30%)
Trimero

6<n<8
7 0,
@, 6/°)\ (10,90%)
~




i differenti cu

643121  4L6L+18




N
NN X \
x\. m.»\\i\\\)g\\)\\ S

RS e R
B R e Py
) < Rt s ST L T T
EERRRR T AY

. T




Modello sperimentale di cute umana di cheratinociti
HaCaT utilizzata per studi in vitro su omeostasi epidermica

Microfotografie a contrasto di fase di cellule HaCaT, a bassa (sinistra) ed alta
(destra) confluenza. Scale bars: 200 um

HaCaT e wuna linea cellulare di cheratinociti adulti umani
immortalizzati. Questa linea mantiene la capacita di differenziare in
vitro come quella di normali cheratinociti epidermici umani in vivo
(NHEK), e rappresenta pertanto un modello adatto per studi di
cheratinizzazione, di omeostasi, e di patofisiologia epidermica.




Serum-free medium

AMS(mg/ml) Ctrl AMS(mg/mI) S
0.23 0.23 046 048

% Total cytokeratins
content
N
=

: o G
AMS concentration RIS
(mg/mi) R



Serum-free medium
AMS (0.46 mg/ml)
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Cells survival index

Cells survival index

In vitro Bioscreen — Vitalita cellulare
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Hair keratins levels
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evidenzia la nascita di nuovi
















Melanins: the oxidation of DHI

|
UV-vis profile: 5,6-dihydroxyindole (DHI)
oxidative polymerization

Time course
Dark color evolution

e

| L
400 600 800
Warinlanath fnml

DHI, 6: mg/100 ml pH 7.0, autox

Under standard condition: DHI spontaneously oxidizes producing the
emergence of a dark phase whose intensity is proportional to the progress
of the oxidation and inversely proportional to the melanin particle size



Time course

. After one day of reaction progress : 1 After one day of reaction progress: ORIORRR

-~ DHiI (on the right) presents an average A in the UV —vi region - - - 5,6-dihydroxyindole (DHI) oxidative polymerizationin -

. ofca.0,7. - presence of apple extract increases A in the UV-vis region

over2. SRR
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AMS down-regola il pathway di WNT
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WNT Inhibitory Activity of Malus Pumila miller cv Annurca and Malus
domestica cv Limoncella Apple Extracts on Human Colon-Rectal Cells
Carrying Familial Adenomatous Polyposis Mutations

Riccio, G., Masto, M., Bottone, S., Badolati, N., Rossi, G. B., Tenore, G. C., ... Novellino, E. (2017). Nutrients, 9(11), 1262.
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| bulbi del capello spendono la maggior parte
del loro tempo in fasi ANAGEN di crescita, |-> >
intervallate da brevi fasi CATAGEN di regressione tempo
e TELOGEN di quiescenza e ricambio —
Su bulbi murini in fase ANAGEN
Annurtrlcomplex ............. estende la fase ANAGEN
f > >

Estendendo la fase ANAGEN si promuove
crescita, allungamento e trofismo dei peli

Su bulbi murini in fase TELOGEN
Annurtricomplex..... e raIIenta la transizione TELOGEN ANAGEN

—— ; .......................... ) R -

Estendendo la fase TELOGEN si favorisce
il rinfoltimento dei peli



Sabato

la® osca

- Pietro Treccagnoli
a«,

la rivincita della mela pove-
. ra, la mela annurca, frutto
- anticochecompareancheneidi-
- pintirinvenutinegliScavidi Pom-
 pei, prodottocampano pereccel-
- lenzachein origine eraintensiva-
- mente coltivato quasi solo nel
- Giuglianese. Nei primi giorni
- d’autunno le campagne a
- norddiNapolisitrasformava-
- no in una larga distesa sem-
. prepitirossa, perlemele mes-
- seamaturaresuilunghitappe-
i di paglia. Frutto di nobilta
- contadina, ma negletto per de-
- cenni. Poi la rivalutazione com-
- merciale e la scoperta delle sue
~ qualita farmacologiche.
~ Cheaiutassea combattereil co-
- lesteroloeranoto. Peraccaparrar-
. siisuoiestrattivenduti comeinte-

La rivincita della mela annurca

Fondato nel 1892

gratoriin farmaciaoccorre preno-
tarsi con almeno due settimane
d'anticipo. Ora, pero, uno studio
del Pascale e della Federico I ha
scoperto chel’annurcapuo evita-
rela caduta dei capelli a chi sisot-
topone alle chemioterapie per
combattere il cancro. Siamo agli
inizi dellasperimentazione cheri-
guarda le pazienti colpite dal
tumore al seno. Le donne non

dovrebbero essere pil co-

strette a usare cappelli e par-

rucchepernasconderel’avvi-

cure. La mela che le mamme
usavano come panacea ai nostri
malanni d’infanzia non e piu il
fruttoproibitoche provocolacac-
ciata dal Paradiso terrestre, ma
unalleatodi Eva per evitareidan-
nidiun infido serpente.

lente effetto collaterale delle.






