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DESCRIPCION
Combinaciones antioxidantes de xantofilas reforzadas con 2,2-dialquilcromanos o -cromenos 6,7-disustituidos

La invencién se refiere a composiciones tépicas, cosméticas y farmacéuticas, que contienen una combinacion
sinérgica de un 2,2-dialquilcromano o —cromeno 6,7-disustituidos seleccionados, con otro antioxidante escogido,
seleccionado de xantofilas.

Los derivados conocidos de 2,2-dialquilcromano son ante todo tocoferoles y tocotrienoles. Los tocoferoles estan
sustituidos en posiciéon 2 con un residuo metilo y con un residuo saturado de 4',8',12'-trimetiltridecilo y tienen en
posicion 5, 7 y 8 o bien un atomo de hidrégeno o un grupo metilo (a-, B-, y-, 8-, {>- y n-tocoferoles). Los tocotrienoles,
también denominados ¢-tocoferoles, se diferencian de los tocoferoles previamente mencionados en que en posicion
2 en lugar del residuo 4',8’,12'-trimetiltridecilo saturado esté presente un residuo 4,8’,12'-trimetiltridecatrienilo
triplemente insaturado de tres unidades de isoprenilo. Ademas de su aplicacién como vitamina E, los tocoferoles
actlan como antioxidantes en grasas y aceites. Ademas, los tocoferoles poseen una gran cantidad de propiedades
fisiolégicas favorables, por ejemplo reduccién de dafios musculares que se atribuyen al estrés oxidante durante el
alto desempefio corporal, disminucion del riesgo de la formacién de cataratas, disminucion del estrés oxidante en
fumadores, asi como efectos anti-carcindgenos. Desde el punto de vista cosmético muestran un efecto protector
frente a los dafios de la piel y al envejecimiento de la piel y protegen el pelo de las influencias de la intemperie. Junto
a los tocoferoles y tocotrienoles mencionados se conocen otros derivados de 2,2-dialquilcromano como principios
activos cosmeéticos. El escrito de publicacion EP 1 174 140 Al revela cromanolglicésidos como principio activo que
elimina oxigeno activo y radicales libres de manera efectiva. De manera explicita se revela 2,5,7,8-tetrametilcroman-
6-ol, el cual estd sustituido en posicion 2 con un residuo glucopiranosilmetilo, galactopiranosilmetilo,
fructofuranosilmetilo o manopiranosilmetilo. El escrito de patente US 5,811,083 revela la amida del acido 3,4-dihidro-
6-hidroxi-2,5,7,8-tetrametil-I-benzopiran-2-carboxilico (Trolox C) y cisteamina como antioxidante frente a la
peroxidacion de lipidos. El escrito de publicacion EP 655 239 Al revela el uso de 2,2-dimetilcromanos y -cromenos,
que pueden estar sustituidos en posicion 6 y 7 con grupos OH, CH30 o CF;CH,0, como antioxidantes en liposomas
que contienen doxorubicina. A continuacién de esto, el escrito de publicacion EP 1 002 533 Al revela el uso de los
llamados 2,2-dimetilcromanos y -cromenos como antioxidantes en composiciones para administracion tépica u oral.

El escrito de publicacion WO 02/39973 A2 describe la combinacién de B-caroteno y vitamina E como principio activo
frente al envejecimiento celular como causa de una exposicion a la radiacion UV.

De manera sorprendente y no previsible para el experto en la materia se encontré que los 2,2-dialquilcromanos y —
cromenos 6,7-disustituidos seleccionados aumentan el efecto antioxidante de determinados antioxidantes de manera
sinérgica en composiciones tdpicas, cosméticas y farmacéuticas.

Es objeto de la presente invenciéon una composicion tépica, cosmética o farmacéutica que contiene al menos un 2,2-
dialquilcromano o —cromeno 6,7-disustituido de las formulas generales (1) o (1),

1 1
R R N
R4 R4
R? o R3 R? 0 R3
0] )

donde R! y R® |ndepend|entemente entre si representan un grupo OH, un grupo metoxi o un grupo CF3;CH20 y R® y
R independientemente entre si representan un grupo alquilo de C1-C4, y al menos otro antioxidante seleccionado de
xantofilas.

Los sustituyentes R1 y R2 se seleccionan mdependlentemente entre si de un grupo OH, de un grupo metoxi y de un
grupo CF3CH20. En una forma preferida de realizacion R! y R’ se seleccmnan independientemente entre si de un
grupo OH y de un grupo metoxi. En una forma particularmente preferida R' representa un grupo OH 'y R? representa
un grupo metoxi.

Los sustituyentes R® y R* representan independientemente entre si un grupo de alquilo de C1-C4. Por grupos alquilo
de C;-C4 han de entenderse aqui de acuerdo con la invenciéon un grupo metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo,
isobutilo o blen 2 -metilpropilo, sec-butilo o bien 1- metllpropllo 0 un grupo ter.-butilo. En una forma preferida de
realizacion R® y R’ se seleccionan independientemente entre SI de un grupo metilo, etilo, n-propilo, isopropilo y de un
grupo n-butilo. De manera particularmente preferida R® y R representan independientemente entre si un grupo
metilo o etilo. De manera extraordinaria se prefiere que R? y R* sean idénticos.
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De acuerdo con la invencién se prefieren los 2,2-dialquilcromanos 6,7-disustituidos. Un principio activo usado de
manera extraordinariamente preferida segun la invencion es 2,2-dimetil-6-hidroxi-7-metoxi-cromano con la
denominacién sistematica  3,4-dihidro-7-metoxi-2,2-dimetil-2H-1-benzopiran-6-ol 'y la denominacion INCI
Dimethylmethoxy Chromanol. La sustancia se encuentra disponible bajo el nombre comercial Lipochroman-6 de la
empresa Lipotec S.A.

Los 2,2-Dialquilcromanos o -cromenos 6,7-disustituidos de las férmulas generales (1) o (Il) se emplean de acuerdo
con la invencion en cantidades de 0,001 - 5 % en peso, preferible 0,005 - 2 % en peso y particularmente preferible
0,01 — 1 % en peso, cada caso respecto de toda la composicion.

Los antioxidantes cuya accion antioxidante aumenta en la combinacién de la invencién con los 2,2-dialquilcromanos
0 —cromenos 6,7-disustituidos de las férmulas (I) o (Il), se usan tanto para estabilizar las grasas frente a la auto-
oxidacion como también para capturar radicales libres, asi como para el cuidado no terapéutico y/o para el
tratamiento preventivo no terapéutico del envejecimiento de la piel.

Los antioxidantes que de acuerdo con la invencion tienen aumentada su accién se seleccionan de xantofilas. Las
xantofilas adecuadas de acuerdo con la invencion son carotenos oxigenados cuya estructura fundamental se
compone de ocho unidades de isopreno. Una xantofila particularmente adecuada de acuerdo con la invencién es
luteina.

La cantidad total de los antioxidantes adicionales, es decir sin los 2,2-dialquilcromanos o —cromenos 6,7-
disustituidos, es de 0,001 - 10 % en peso, preferentemente 0,05 - 5 % en peso y principalmente 0,1 - 2 % en peso,
respecto del peso total de la composicién de la invencion.

Las composiciones tdpicas, cosméticas o farmacéuticas, preparadas de acuerdo con la invencién pueden formularse
tanto como producto leave-on (para dejar) como también como producto rinse-off (para retirar enjuagando). Los
productos leave-on adecuados son cremas, unglientos, barras para el cuidado, maquillajes, lociones, mascarillas,
envolturas y recubrimientos de parche, esprais, cremas aireadas, asi como desodorantes y antitranspirantes,
principalmente para el tratamiento de antebrazo, los cuales pueden presentarse en forma de emulsiones aceite en
agua, emulsiones agua en aceite, emulsiones aceite/agua/aceite, emulsiones agua/aceite/agua, microemulsiones
aceite en agua, microemulsiones agua en aceite, geles acuosos, alcohdlicos, acuoso-alcohdlicos, asi como en
calidad de aceite. Productos rinse-off adecuados son geles para lavar, cremas para lavar, geles para ducha, bafios
de ducha, jabones, champus, acondicionadores de cabello, composiciones para tinturar cabello, agentes para
ondular el cabello y para alisar el cabello, asi como emulsiones y soluciones para impregnar sustratos sélidos para
limpiar y/o cuidar la piel y/o el cabello.

Los 2,2-dialquilcromanos o -cromenos disustituidos en 6,7 empleados segun la invencion se presentan como materia
prima en forma de polvo y pueden incorporarse por debajo de aproximadamente 40C de forma sencilla a | a mezcla
cosmética o farmacéutica prefabricada. La disoluciéon previa del derivado de cromano o cromeno en un solvente
adecuado aumenta su dispersabilidad en la formulacién. Son solventes adecuados los alcoholes monohidricos de C;
- C4, especialmente etanol, propanol, isopropanol y butanol, ademas propilenglicol asi como polietilenglicoles,
especialmente PEG-4, PEG-200 y PEG-400. Ademas, son adecuados los componentes polares de aceite,
principalmente los triglicéridos de acidos grasos, saturados e insaturados, de Cs - C1s. Ejemplos preferidos son los
triglicéridos naturales, por ejemplo aceite de germen de trigo, asi como triglicéridos sintéticos, como por ejemplo el
producto comercial Myritol® 318. Finalmente, los derivados de cromano o cromeno empleados segun la invencion
pueden dispersarse con ayuda de solubilizantes adecuados. Principalmente son adecuados el monosorbato graso
de &cidos grasos de Ci, - Cyg, principalmente se prefieren Polysorbate-20 y Polysorbate-80. Las composiciones de la
invenciéon pueden contener ademas al menos un poliol en calidad de agente humectante. Los polioles preferidos son
dioles, trioles y alcoholes superiores, poliglicerina, polietilenglicoles y mono- y disacéaridos. Entre los dioles son
adecuados los dioles de C,-Ci32, principalmente 1,2-propilenglicol, butilenglicoles como, por ejemplo, 1,2-butilenglicol,
1,3-butilenglicol y 1,4-butilenglicol, hexanodioles, como por ejemplo 1,6-hexandiol. Preferiblemente también son
adecuados glicerina y poliglicerina, principalmente diglicerina y triglicerina, 1,2,6-hexantriol, asi como los
polietilenglicoles (PEG) PEG-400, PEG-600, PEG-1000, PEG-1550, PEG-3000 y PEG-4000. De acuerdo con la
invencion, monosacaridos adecuados son, por ejemplo, glucosa, fructosa, galactosa, arabinosa, ribosa y manosa,
asi como aminoazlcares como, por ejemplo, glucosamina o galactosamina. Disacaridos adecuados de acuerdo con
la invencion se componen de dos unidades de monosacarido, por ejemplo sacarosa o lactosa. Un disacarido
particularmente preferido es sacarosa. Igualmente se prefiere de manera particular el uso de miel que contiene
preponderantemente glucosa y sacarosa.

Ademas, las composiciones empleadas segun la invencion se formulan con otros principios activos cosméticos, por
ejemplo hidrolizados de proteina o extractos de plantas. Muchas de estas sustancias muestran un efecto antiarrugas
o anti-envejecimiento, de modo que las composiciones correspondientes, empleadas segun la invencion, también
pueden aplicarse como agentes antiarrugas o anti-envejecimiento.
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De acuerdo con la invencion, pueden emplearse tanto hidrolizados de proteinas vegetales como también animales.
Los hidrolizados de proteina animal son, por ejemplo, hidrolizados de elastina, colageno, queratina, seda y
lactoproteina, los cuales también pueden presentarse en forma de sales. De acuerdo con la invencion se prefieren
hidrolizados de proteina vegetal, por ejemplo hidrolizados de proteina de soya, trigo, patata, almendra, guisantes y
arroz. Productos comerciales correspondientes son, por ejemplo, DiaMin® (Diamalt), Gluadin® (Cognis), Lexein®
(Inolex) y Crotein® (Croda). Si bien se prefiere el empleo de hidrolizados de proteina como tales, en su lugar
también pueden emplearse opcionalmente mezclas de aminoacidos obtenidas de otra manera o aminoacidos
individuales como, por ejemplo, arginina, lisina, histidina o acido pirroglutamico. Igualmente es posible el empleo de
derivados de los hidrolizados de proteina, por ejemplo en forma de sus productos de condensacion con acido graso.
Productos comerciales correspondientes son, por ejemplo, Lamepon® (Cognis), Gluadin® (Cognis), Lexein®
(Inolex), Crolastin® o Crotein® (Croda). De acuerdo con la invencion también pueden emplearse hidrolizados de
proteina llevados a su forma catiénica, en cuyo caso el hidrolizado de proteina que sirve de fundamento puede
provenir de animales, de las plantas, de formas de vida marina o de hidrolizados de proteina obtenidos por
biotecnologia. Se prefieren hidrolizados de proteina catidnicos cuya fracciéon de proteina, que sirve de fundamento,
tiene un peso molecular de 100 hasta 25000 Dalton, preferible 250 a 5000 Dalton. Ademas, por hidrolizados de
proteina cationicos se entienden aminoacidos cuaternarios y sus mezclas. Ademas, entre los hidrolizados catidnicos
de proteina se entienden los aminoacidos cuaternarios y sus mezclas. Ademas, los hidrolizados de proteina
catiénicos pueden ain mas generar derivados. Como ejemplos tipicos de hidrolizados de proteina catiénicos y sus
derivados usados segun la invencidon pueden enumerarse: colageno hidrolizado de hidroxipropil cocodimonio,
caseina hidrolizada de hidroxipropil cocodimonio, colageno hidrolizado de hidroxipropil esteardimonio. De acuerdo
con la invencién, los hidrolizados de proteina y sus derivados estan contenidos en cantidades de 0,01 - 10% en peso
respecto de la mezcla total. Se prefieren principalmente cantidades de 0,1 a 5% en peso, en particular 0,1 a 3% en
peso.

Las composiciones producidas de acuerdo con la invencién pueden ademas contener componentes oleosos. Los
componentes oleosos adecuados se seleccionan de los ésteres de acidos grasos, lineales y ramificados, saturados
e insaturados, de C3-C,; y de los dimeros de acidos grasos insaturados de Ci2-Cy, (&cidos grasos diméricos) con a)
alcanoles monohidricos, lineales, ramificados y ciclicos de C,-Cig, b) alcanoles polihidricos, lineales y ramificados,
de C,-Cg, ¢) poliglicerinas de la formula CH,OH-CHOH-CH;[-O-CH,-CHOH-CH],-O-CH,-CHOH-CH20OH con n = 0 -
8, y d) los ésteres de acidos dicarboxilicos de alcanoles lineales y ramificados de C,-Cio, los ésteres de acido
benzoico de alcanoles lineales y ramificados de Ci0-Cz0, los ésteres de alcanol de Ci2-Cz2 de acidos
hidroxicarboxilicos mono- y polibasicos de C,-C7;, que pueden ser aromaticos, asi como mezclas de estos
componentes. Ejemplos de ésteres de acido graso particularmente adecuados de alcanoles monohidricos, lineales o
ramificados, de C,-Cis (tipo a) son hexanoato de octiletilo, palmitato de isopropilo, laurato de hexilo, miristato de
isopropilo, una mezcla de los ésteres de acido caprilico y acido caprico con alcoholes grasos de C12-Cisg, la cual se
encuentra disponible como producto comercial Cetiol® LC (Cognis), octanoato de alquilo de Ci>-C1s, neopentanoato
de isodecilo, isononanoato de isononilo, palmitato de 2-etilhexilo (por ejemplo, Cegesoft® C 24 de Cognis), estearato
de 2-etilhexilo, isononanoato de cetearilo (mezcla de isononanoato de cetilo y isononanoato de estearilo, por ejemplo
Cetiol® SN (Cognis)), octanoato de cetearilo, estearato de etilo, estearato de isopropilo, estearato de butilo y
propionato de miristilo. Ademas, son adecuados los monoésteres del isosorburo (1,4:3,6-dianhidro-D-glucitol) con
acidos grasos de C;-C.4, por ejemplo el monolaurato de isosorburo. Ejemplos de ésteres segun la invencion de
acido graso de C8-C22 con alcanoles polihidricos de C2-C6 (tipo b) son aceites — triglicéridos de acido graso que
tienen lugar como aceites vegetales y animales, por ejemplo aceite de girasol, aceite de soya, aceite de ajonjoli,
aceite de avellana, aceite de almendra, aceite de oliva, asi como aceite de cardo (aceite de alazor). Particularmente
se prefiere el aceite de cardo. De acuerdo con la invencion, ademas son extraordinariamente bien adecuados los
aceites triglicéridos de éacido graso sintéticos. Particularmente se prefieren los triglicéridos de acidos grasos
saturados de Cs-Cio, €n cuyo caso los acidos grasos pueden ser tanto no ramificados, como por ejemplo en los
productos comerciales Myritol® 318 y Myritol® 331 (Cognis) o Miglyol® 812 (Hiils), como también ramificados, como
por ejemplo en los productos comerciales Estol® GTEH 3609 (Unigema) o Myritol® GTEH (Cognis). Otros ésteres
adecuados de este tipo son los ésteres de acido graso del 1,2-propilenglicol, del neopentilglicol, por ejemplo
diheptanoato de neopentilglicol, del trimetilolpropano y del pentaeritritol, en cuyo caso se prefieren ésteres de 1,2-
propilenglicol. Ejemplos de componentes de aceite preferidos segin la invencién son los diésteres de 1,2-
propilenglicol de acidos grasos, saturados, no ramificados, de Cg-Cyo, particularmente se prefieren los productos
comerciales Myritol® PC y Miglyol® 840. Ejemplos de ésteres particularmente adecuados segun la invencion de
poliglicerinas (tipo c) son 2-dipolihidroxiestearato de poliglicerilo (producto comercial Dehymuls® PGPH de Cognis),
3-diisoestearato de poliglicerilo (producto comercial Lameform® TGl de Cognis) y el diéster del acido dilinoleico con
3-diisostearato de poliglicerilo (producto comercial Isolan® PDI de Th. Goldschmidt). Ejemplos de ésteres de acido
dicarboxilico particularmente adecuados segun la invencién (tipo d) son sebacato de diisopropilo, adipato de
diisopropilo, malato de dioctilo, maleato de dioctilo, maleato de dicaprililo, adipato de dioctilo, adipato de di-n-butilo,
succinato de diisooctilo, succinato de di-(2-hexildecilo) y acetato de diisotridecilo. Ejemplos de ésteres de acido
benzoico particularmente adecuados segln la invencion de alcanoles lineales o ramificados de Ci0-C2o Se
encuentran disponibles bajo las marcas comerciales Finsolv® (productor: Finetex). Particularmente se prefieren los
productos comerciales Finsolv® TN (éster alquilico de C12-C15 de acido benzoico), Finsolv® SB (éster isoestearilico
de acido benzoico) y Finsolv® BOD (éster octildodecilico de acido benzoico). Como ésteres de alcohol graso de Cs-
C2, de acidos hidrocarboxilicos de C,-C; monobasicos o polibasicos son particularmente adecuados segun la
invencion los ésteres del acido glicdlico, acido lactico, acido malico, acido tartarico, acido citrico y acido salicilico.

4



10

15

20

25

30

35

40

45

50

ES 2373202713

Tales ésteres a base de alcanoles lineales de Cis1s y de alcanoles de Ciz13, ramificados en posicion 2, pueden
adquirirse bajo la marca comercial Cosmacol® de la empresa Nordmann, Rassmann GmbH & Co. Particularmente
se prefieren los productos comerciales Cosmacol® ESI, Cosmacol® EMI y Cosmacol® ETI.

Los componentes oleosos estan presentes en una cantidad de 1 - 20% en peso en la composicién segun la
invencion. Se prefiere un contenido de 3 - 15% en peso, particularmente preferido de 4 - 10% en peso de los
componentes oleosos, respecto de la totalidad de la composicién.

Ademas, las composiciones usadas acordes con la invencion pueden contener co-emulsionantes no iénicos. Son co-
emulsionantes preferidos los alcoholes grasos lineales de C12-C»» y ésteres parciales de acido graso de C12>-Cz con
polioles de C5-Cs.

Son alcoholes grasos adecuados, por ejemplo, alcohol cetilico, alcohol estearilico, alcohol oleilico, alcohol erucilico,
alcohol ricinilico, alcohol laurilico, alcohol miristilico, alcohol araquidilico, alcohol caprilico, alcohol caprinilico, alcohol
linoleilico, alcohol linolenilico y alcohol behenilico, asi como sus alcoholes Guerbet.

Son ésteres parciales preferidos de acidos grasos y poliol, los mono- y -diésteres de glicerina o 1,2-propilenglicol con
acidos grasos saturados e insaturados, lineales y ramificados de Ci12-C22, asi como los mono-, sesqui- y —triésteres
de sorbitol con &cidos grasos saturados e insaturados, lineales y ramificados de Cis-Cz. Particularmente se
prefieren monoestearato de glicerina, monopalmitato de glicerina, monolaurato de glicerina, monooleato de glicerina,
diestearato de glicerina, dipalmitato de glicerina, dilaurato de glicerina, dioleato de glicerina asi como mezclas
técnicas de estos componentes, ademas monoestearato de sorbitol, monooleato de sorbitol, sesquioleato de
sorbitol, triestearato de sorbitol, trioleato de sorbitol, asi como mezclas técnicas de estos componentes. Los ésteres
parciales de acido graso y poliol pueden estar etoxilados.

Ademas, aparte de los componentes oleosos y co-emulsionantes polares previamente mencionados, también
pueden estar contenidos componentes oleosos no polares, asi como soélidos, los cuales son sélidos a temperatura
ambiente. Entre estos componentes oleosos y grasos sobrantes se cuentan acidos grasos asi como ceras naturales
y sintéticas, las cuales pueden estar presentes tanto en forma sélida como también en forma liquida o de dispersion
acuosa, asi como aceites cosméticos no polares naturales y sintéticos.

Como acidos grasos pueden emplearse acidos grasos lineales y/o ramificados, saturados y/o insaturados de Cs.3o.
Se prefieren acidos grasos de Cig-22. Ejemplos son los acidos isoesteérico y acido isopalmitico. Otros ejemplos
adecuados son el acido caprénico, acido caprilico, acido 2-etilhexanoico, acido caprinico, acido laurico, acido
isotridecanoico, acido miristico, acido palmitico, acido palmitoleico, acido estearico, acido isoestearico, acido oleico,
acido elaidico, acido petroselinico, acido linoleico, acido linolénico, acido elaeostearico, acido araquidénico, acido
gadoleinico, acido behénico y acido erucico asi como sus mezclas técnicas.

Como ceras naturales o sintéticas pueden emplearse de acuerdo con la invencién parafinas sélidas o isoparafinas,
ceras vegetales como cera candelilla, cera carnauba, cera de esparto, cera de frutas y cera de girasol, cera de
abejas y otras ceras de insectos, ozocerita, ceresina, esperma de ballena asi como micro ceras de polietileno o
polipropileno.

Ademas son adecuados los triglicéridos de acidos grasos Cie-30 Saturados y opcionalmente hidroxilados, como por
ejemplo grasas de triglicéridos hidrogenados (aceite de palma hidrogenado, aceite de coco hidrogenado, aceite de
ricino hidrogenado), tribehenato de glicerilo o tri-12-hidroxiestearato de glicerilo, ademas ésteres sintéticos
completos de acidos grasos y glicoles (por ejemplo Syncrowachs®) o polioles con 2 6 atomos de carbono,
monoalcanolamidas de acidos grasos con un residuo acilo de Ci2.22 y un residuo alcanol de C,.4, ésteres sintéticos
de acido graso-alcohol graso, por ejemplo, estearato de estearilo o palmitato de cetilo, ceras de ésteres de acidos
grasos naturales y alcoholes grasos sintéticos de Czo.40 (denominacion INCI estearatos de alquilo de Czo.40) y €éSteres
completos de alcoholes grasos y acidos di- y tricarboxilicos, como por ejemplo succinato de dicetilo o adipato de
dicetilo/estearilo, asi como mezclas de estas sustancias.

Los componentes de aceite cosmético que pueden emplearse de modo ventajoso segin la invencién, son, por
ejemplo, los aceites liquidos de parafina, aceites de isoparafina e hidrocarburos sintéticos como 1,3-di-(2-etilohexil)-
ciclohexano (Cetiol® S) asi como di-n-alquiléteres, en total con 12 a 36, principalmente 12 a 24 atomos de carbono,
como di-n-octiléter, di-n-deciléter, di-n-noniléter, di-n-undeciléter, n-hexilo-n-octiléter y n-octilo-n-deciléter. Pueden
preferirse 1,3-di-(2-etilohexil)-ciclohexano (Cetiol® S) y di-n-octiléter (Cetiol® OE). Ademas pueden emplearse
ésteres simétricos, asimétricos o ciclicos de acido carbonico con alcoholes grasos, descritos por ejemplo en la DE-
OS 197 56 454, carbonato de glicerina o carbonato de dicaprililo (Cetiol® CC). Otras materias grasas a ser
empleadas segun la invencion de modo ventajoso son siloxanos. Los siloxanos pueden estar presentes como
aceites, resinas o gomas. Son siloxanos preferidos los polidialquilsiloxanos, como por ejemplo polidimetilsiloxano,
polialquilarilsiloxanos, como por ejemplo polifenilmetilsiloxano, polidialquilsiloxanos, los cuales contienen grupos
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amino Yy/o hidroxilo, asi como siliconas ciclicas (denominacion INCI: Ciclometiconas), preferiblemente
octametilciclotetrasiloxano, decametilciclopentasiloxano y dodecametilciclohexasiloxano.

Ademas, las composiciones empleadas segun la invencién contienen por lo menos un polimero. Los polimeros se
seleccionan de polimeros naturales y sintéticos, aniénicos, catiénicos, no iénicos y anféteros. De acuerdo con la
invencion se prefieren los polimeros sintéticos, naturales, anidénicos y no ionicos. Los polimeros anionicos
adecuados contienen grupos carboxilato y/o sulfonato y como monémeros, por ejemplo, acido acrilico, acido
metacrilico, &cido croténico, anhidrido maléico y acido 2-acrilamido-2-metilpropansulfénico. En tal caso pueden estar
presentes los grupos acidos total o parcialmente como sales de sodio, potasio, amonio, mono o trietanolamonio. Los
mondémeros preferidos son acido 2-acrilamido-2-metilpropansulfénico y acido acrilico. Dentro de esta forma de
realizacién puede preferirse emplear copolimeros de por lo menos un monémero aniénico y por lo menos un
monomero no i6nico. Respecto de los mondmeros aniénicos, se hace referencia a las sustancias arriba
mencionadas. Los mondmeros no idnicos preferidos son acrilamida, metacrilamida, ésteres de acido acrilico, de
acido metacrilico, vinilpirrolidona, éteres de vinilo y ésteres de vinilo. Los copolimeros anidnicos preferidos son
copolimeros de éacido acrilico-acrilamida, asi como principalmente copolimeros de poliacrilamida con monémeros
gue contienen grupos de acido sulfénico. Un copolimero aniénico particularmente preferido estd compuesto de 70 —
55 % molar de acrilamida y 30 — 45 % molar de acido 2-acrilamido-2-metilpropansulfénico, en cuyo caso el grupo de
acido sulfonico esta presente total o parcialmente como sal de sodio, potasio, amonio, mono o trietanolamonio. Este
copolimero también puede estar presente entrelazado, en cuyo caso como agentes reticulantes se usan
preferiblemente compuestos insaturados poliolefinicos como tetraaliloxietano, alilsacarosa, alilpentaeritritol y metilen-
bisacrilamida. Un polimero tal esta contenido en el producto comercial Sepigel® 305 de la comparfiia SEPPIC. En el
contexto de la teoria segun la invencion el empleo de este de compuesto ha probado ser particularmente ventajoso.
Los copolimeros de taurato sodico de acriloildimetilo, vendidos como composicién con isohexadecano y polisorbato-
80 bajo la denominacion Simulgel® EG también han probado ser particularmente efectivos segun la invencion.

Asimismo, los homopolimeros aniénicos preferidos son poli(acidos acrilicos) reticulados y no entrelazados. En tal
caso, los éteres alilicos de pentaeritritol, de sacarosa y de propileno pueden ser agentes reticulantes preferidos.
Tales compuestos son, por ejemplo, los productos comerciales Carbopol®. Otros copolimeros anidnicos preferidos
son los que contienen como monémeros un 80 - 98% en peso de acido acrilico, sustituido en caso de desearse y un
2 - 20% en peso de ésteres de acido metacrilico con alcohol graso de Ci12-Cso y pueden estar reticulados. Tales
compuestos son, por ejemplo, los productos comerciales Pemulen®. Por polimeros anféteros se entienden, tanto
aquellos polimeros que contienen en la molécula, tanto grupos amino libres como también grupos -COOH- 0 SOzH
libres, y son capaces de formar sales internas, como también polimeros zwiteridnicos, que contienen en la molécula
grupos de amonio cuaternario y grupos -COQO’ 0 -SO3 0 bien -COOH o grupos SO3H. Un ejemplo para un polimero
anfotero que puede emplearse segun la invencion es la resina acrilica disponible bajo la denominaciéon Amphomer®,
que representa un copolimero de metacrilato de ter.-butilaminoetilo, acrilamida de N(1,1,3,3-tetrametilbutilo) asi
como dos 0 mas mondmeros del grupo de acido acrilico, acido metacrilico y sus ésteres sencillos. Los agentes de la
invencion pueden contener ademas polimeros no ionicos sintéticos. Son polimeros sintéticos no iénicos adecuados
polivinilpirrolidonas y copolimeros de vinilpirrolidona/éster de vinilo, por ejemplo los productos comerciales Luviskol®
(BASF), asi como los alcoholes polivinilicos. En el caso de polimeros cationicos se distinguen polimeros catidnicos
"temporales” y "permanentes”. Los polimeros catidnicos temporales contienen usualmente un grupo amino, que se
presenta a determinados valores de pH como grupo amonio cuaternario. Se prefieren quitosano y sus derivados, por
ejemplo los productos Hydagen® CMF, Hydagen® HCMF, Kytamer® PC y Chitolam® NB/101. Los quitosanos
particularmente bien adecuados exhiben un grado de desacetilacion de por lo menos 80% y un peso molecular de
5.10° a 5.10° g/mol.

Para la produccién de las preparaciones segln la invencion el quitosano debe transferirse a la forma de sal. Para
ello son adecuados, por ejemplo, el acido acético, acido glicélico, acido tartarico, acido malico, acido citrico, acido
lactico, acido 2-pirrolidon-5-carboxilico, acido benzoico y acido salicilico.

Otros polimeros catiénicos utilizables son, por ejemplo, derivados de celulosa transformados a la forma cuaternaria,
por ejemplo los productos comerciales Celquat® y Polymer JR®, principalmente Celquat® H 100, Celquat® L 200 y
Polymer JR®400, alquilpoliglicésidos catiénicos segun la DE-PS 44 13 686, miel cationizada, derivados cationizados
de guar, principalmente los productos Cosmedia®Guar y Jaguar®, polisiloxanos con grupos cuaternarios, como por
ejemplo los productos comerciales Q2-7224 (Dow Corning), Dow Corning® 929 Emulsion, SM-2059 (General
Electric), SLM-55067 (Wacker), asi como Abil®-Quat 3270 y 3272 (Th. Goldschmidt), asi como los polimeros
conocidos bajo las denominaciones Polyquaternium-2, Polyquaternium-17, Polyquaternium-18 y Polyquaternium-27
con atomos cuaternarios de nitrégeno en la cadena polimérica principal. Igualmente, como polimeros catiénicos
pueden emplearse los polimeros conocidos bajo las denominaciones Polyquaternium-24. Asimismo, como polimero
catidnico puede utilizarse el cloruro de poli(metacriloiloxietiltrimetilamonio), en caso de desearse reticulado, con la
denominacion INCI Polyquaternium-37. El Polyquaternium-37 se emplea frecuentemente en forma de una dispersién
de polimero no acuosa. Tales dispersiones de polimeros son obtenibles en el comercio bajo las denominaciones
Salcare® SC 95 y Salcare® SC 96.
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Los copolimeros de cloruro de metacriloiloxietiltrimetilamonio y de mondémeros no idnicos, preferiblemente
acrilamida, metacrilamida, ésteres de alquilo de Ci.4 de acido acrilico y ésteres de alquilo de Ci.x de acido
metacrilico, los cuales pueden estar opcionalmente reticulados, son obtenibles en el comercio bajo los nombres
Salcare® SC 92.

De acuerdo con la invencion, también es posible que las preparaciones empleadas contengan varios, principalmente
dos, polimeros diferentes con la misma carga y/o respectivamente un polimero iénico y un polimero anfétero y/o un
polimero no iénico sintético.

Como otros agentes auxiliares, las composiciones de la invencién pueden contener materias auxiliares galénicas
usuales en las cantidades corrientes. Tales adyuvantes son, por ejemplo, agentes espesantes para la fase acuosa,
por ejemplo del tipo de los filosilicatos o de los acidos silicicos pirogénicos. Otras adyuvantes son sustancias
conservantes como, por ejemplo, fenoxietanol, éster de acido p-hidroxibenzoico, acido sorbico, formadores de
complejos (por ejemplo Trilon B) asi como colorantes y aromas.

Ademas, pueden estar contenidos emulsionantes. Los emulsionantes preferidos se seleccionan del grupo de los
productos de adicién no ionicos de 6xido de etileno, o de una combinacion de un emulsionante hidrofilico, no i6nico,
con un valor HLB de preferiblemente 10-19 y un co-emulsionante lipofilico. Por el valor HLB debe entenderse aqui
una magnitud que puede calcularse a partir de la estructura del emulsionante, segun

100-L
HLB =

donde L es la fraccion en peso (en %) de los grupos lipofilicos, por ejemplo de los grupos alquilo-grasos o acilo-
grasos, en el emulsionante.

Emulsionantes no iénicos hidrofilicos que pueden usarse segun la invencion son, por ejemplo:

- Productos de adicién de 4 a 30 moles de 6xido de etileno y/o 0 a 5 moles de éxido de propileno a alcoholes grasos
lineales de Cg-C3o, a &cidos grasos de C12-C» y a alquil (de Cg-Cis)fenoles,

- Mono- y -diésteres de acidos grasos de Ci2-Cz, de productos de adicion de 1 a 30 moles de 6xido de etileno a
polioles de Cs - Cs, principalmente a glicerina,

- Productos de adicion de o6xido de etileno y poliglicerina a ésteres de &acidos grasos de metilglucésido,
alcanolamidas de &cido graso y glucamidas de acido graso,

- Mono- y -oligoglicosidos de alquilo de Cs-C2; y sus analogos etoxilados, en cuyo caso se prefieren grados de
oligomerizacién de 1,1 a 5, principalmente de 1,2 a 2,0, y la glucosa como componente de az(car,

- Mezclas de alquil-(oligo)-glucésidos y alcoholes grasos, por ejemplo el producto disponible en el comercio
Montanov®68,

- Productos de adicion de 5 a 60 moles de éxido de etileno a aceite de ricino y aceite de ricino hidrogenado,
- Esteres parciales de polioles con 3-6 &tomos de carbono con acidos grasos de Cg-Ca»,

- Esteroles (esterinas),

- Fosfolipidos,

- Esteres de 4cido graso y de aztcares y alcoholes de azucar tales como sorbitol,

- Poliglicerinas y derivados de poliglicerina, por ejemplo poli-12-hidroxiestearato de poliglicerina (producto comercial
Dehimuls ® PGPH).

Son emulsionantes hidrofilicos preferidos los productos de adicion de éxido de etileno a alcoholes grasos lineales de
Ci6 - C30 0 a ésteres parciales de polioles de Cs - Cs con acidos grasos Ci2-Cz,. Puede ser particularmente preferido
emplear como emulsionantes hidrofilicos, alquilpoliglicésidos de la férmula RO-(2)x, en la que R representa un grupo
alquilo o alquenilo de Cs-Cz, Z representa un radical monosacarido, principalmente glucosa, y cuyo grado de
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oligomerizacién x representa un nimero de 1,1 a 5, principalmente de 1,2 a 1,4. Los emulsionantes estan contenidos
en una cantidad de 0,2 - 10% en peso, preferiblemente 0,5 - 8% en peso y particularmente preferible 1 - 7% en peso,
en cada caso respecto de la composicion total.

Otro objeto de la invencion es el uso no terapéutico de al menos un 2,2-dialquilcromano o —cromeno 6,7-disustituido
5 de las férmulas generales (1) o (Il),

1 i
R R N
R4 R4
RZ O R3 R2 0) R3

" (n

donde R* y R? representan independientemente entre si un grupo OH, un grupo metoxi o un grupo CF3CH-0 y R® y
R representan independientemente entre si un grupo alquilo de C;-C4, en composiciones topicas, cosméticas y
farmacéuticas para el aumento sinérgico del efecto antioxidante de antioxidantes seleccionados de xantofilas.
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REIVINDICACIONES

1. Composicion topica, cosmética o farmacéutica que contiene al menos un 2,2-dialquilcromano o —cromeno 6,7-
disustituido de las férmulas generales (1) o (),

1 1
R R x
R4 R4
R? o R3 R? o R3
U] any

donde R* y R? representan independientemente entre si un grupo OH, un grupo metoxi o0 un grupo CFsCHxO y R® y
R representan independientemente entre si un grupo alquilo de C1-C4, y al menos otro antioxidante seleccionado de
xantofilas.

2. Composicion segun la reivindicacion 1, caracterizada porque R! y R? caracterizan independientemente entre si un
grupo OH o un grupo metoxi.

3. Composicion segun una de las reivindicaciones 1 o 2, caracterizada porque R® y R* se seleccionan
independientemente entre si de un grupo metilo, etilo, n-propilo, isopropilo y n-butilo.

4. Composicién segun una de las reivindicaciones precedentes, caracterizada porque R! representa un grupo OH,
R? representa un grupo metoxi y R® y R* representan un grupo metilo.

5. Composicién segun una de las reivindicaciones precedentes, caracterizada porque los 2,2-dialquilcromano o —
cromeno 6,7-disustituidos de las férmulas generales (1) o (Il) se emplean en cantidades de 0,001 - 5 % en peso,
respecto de toda la composicion.

6. Composicion segun una de las reivindicaciones precedentes, caracterizada porque se fabrica como un producto
leave-on (para dejar) como crema, ungiiento, barra de cuidado, maquillaje, locién, mascarilla, envoltura y
recubrimiento de parche, espray, crema aireada, que puede presentarse en forma de una emulsion aceite/agua,
emulsion agua/aceite, emulsion aceite/agual/aceite, emulsion agua/aceite/agua, microemulsién aceite/agua,
microemulsion agua/aceite, de un gel acuoso, alcohdlico o acuoso-alcohdlico, asi como un aceite, 0 como un
producto rinse-off como gel para lavar, crema para lavar, gel para ducha, bafio de ducha, jabon, champq,
acondicionador de cabello, composicion para tinturar el cabello, producto para ondular el cabello y para alisar el
cabello, asi como emulsion y solucién para impregnar sustratos sélidos para limpiar y/o cuidar la piel y/o el cabello.

7. Composicidon segun una de las reivindicaciones precedentes, caracterizada porque la cantidad total de los
antioxidantes adicionales, es decir sin los 2,2-dialquilcromanos o —cromenos 6,7-disustituidos, es de 0,001 - 10 % en
peso, preferentemente de 0,05 - 5 % en peso y principalmente de 0,1 - 2 % en peso, respecto del peso total de la
composicion segun la invencion.

8. Uso no terapéutico de 2,2-dialquilcromanos o —cromenos 6,7-disustituidos de las férmulas generales (1) o (ll),

1 1
R R X
R4 R4
R2 o R3 R2 0o R3
M (mn

donde R’ y R? representan independientemente entre si un grupo OH, un grupo metoxi o0 un grupo CFsCHxO y R® y
R representan independientemente entre si un grupo alquilo de C;-C4, en composiciones tdpicas, cosméticas y
farmacéuticas para el aumento sinérgico del efecto antioxidante de antioxidantes seleccionados de xantofilas.
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9. Uso no terapéutico de 2,2-dialquilcromanos o —cromenos 6,7-disustituidos de las férmulas generales (1) o (ll),

1 1
R R N
R4 R4
R2 o R3 R2 0 R3

U] C)

donde R* y R? representan independientemente entre si un grupo OH, un grupo metoxi o un grupo CF3CH20 y R® y
R representan independientemente entre si un grupo alquilo de C;-C4, en combinacién con xantofilas en
composiciones topicas, cosméticas y farmacéuticas para el cuidado no terapéutico de la piel y/o para el tratamiento
preventivo, no terapéutico, del envejecimiento de la piel.
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