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@ Resumen:

Fibra textil cosmética, procedimiento de obtencién y su
empleo.

La presente invencién describe una fibra textil de poliami-
da que comprende nanoparticulas conjugadas dispersas
de forma homogénea en la fibra, seleccionadas entre na-
noparticulas de platino conjugadas a polietilenglicol, na-
noparticulas de oro conjugadas a acido hialurénico y sus
mezclas. La invencion describe asimismo su obtencion
asi como su empleo en un tratamiento cosmético de la
piel como sistema de liberacion de dichas nanoparticulas
conjugadas.
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DESCRIPCION

Fibra textil cosmética, procedimiento de obtencién y su empleo.
Campo de la invencion

La presente invencion se refiere a un producto textil, mas particularmente a una nueva fibra textil a base de polia-
mida que comprende nanoparticulas distribuidas de forma homogénea por toda la fibra, asi como a un procedimiento
para la obtencion de la misma. Dicha fibra textil es til para la fabricacién de diversos productos textiles y presenta
propiedades cosméticas.

Antecedentes de la invencion

Se conocen en el estado de la técnica distintos productos textiles que incorporan principios activos cosméticos
capaces de conferirles propiedades hidratantes, antioxidantes o reafirmantes a los mismos. En todos los casos se ha
visto que el activo de afiade a la fibra una vez que ésta ha sido fabricada, de modo que dicho activo queda unido
unicamente a la superficie de la fibra y de este modo se libera de forma paulatina en la piel.

Este tipo de fibras sin embargo presenta algunas desventajas entre las que se puede mencionar la baja efectividad
y durabilidad del efecto cosmético que proporcionan.

Por tanto existe la necesidad en el estado de la técnica de proporcionar una nueva fibra textil con propiedades
cosméticas que supere al menos en parte alguna de estas desventajas.

Breve descripcion de las figuras

Figura 1: muestra un aumento del efecto antioxidante (normalizado al % respecto al control positivo, 100%)
de la fibra textil con Au-HA (Au-HA) comparada con el efecto de fibras sin Au-HA (Blanc) y un control positivo
(C+: Acido ascérbico) y negativo (C-: Medio base).

Figura 2: se trata de un ensayo comparativo de corneometria (analisis de la hidratacién de la piel) en el caso de un
antebrazo tratado con una solucién con 3% de nanoparticulas Au-HA y una solucién sin nanoparticulas Au-HA.

Figura 3: representa un ensayo comparativo que muestra que las células tratadas con un 3% de nanoparticulas
Au-HA aumentan un 60% la expresion del gen HAS2 comparadas con células no tratadas (Control) y células tratadas
con HA sin conjugar a nanoparticulas de oro.

Descripcion de la invenciéon

En un aspecto la invencion se refiere a un procedimiento para la obtencion de una fibra textil que comprende
nanoparticulas conjugadas distribuidas de forma homogénea por toda la fibra las cuales le confieren propiedades
cosméticas.

Las nanoparticulas conjugadas ttiles para poner la presente invencion en practica son nanoparticulas de oro con-
jugadas a 4cido hialurénico, nanoparticulas de platino conjugadas a polietilenglicol (PEG) y sus mezclas. Este tipo de
nanoparticulas conjugadas utilizadas en la presente invencidn soportan estas altas temperaturas del procedimiento de
obtencion de fibras textiles sin degradarse.

En una realizacién particular la fibra textil de la invencidén comprende nanoparticulas de oro conjugadas a dcido hia-
lurénico. Las nanoparticulas de oro conjugadas a 4cido hialurénico utiles para poner en prictica la presente invencién
se describen en la solicitud de patente WO2009087254 cuyo contenido queda incorporado aqui por referencia.

En una realizacion preferente de la presente invencién las nanoparticulas de oro conjugadas presentan un tamafio
medio comprendido entre 4 y 50 nm, mas preferentemente de 10 nm. Su concentracion en la fibra textil depende
fuertemente del tamaiio. Para el caso de las nanoparticulas de 10 nm es de 6*10E12 np/ml. En una realizacién particular
la concentracién de nanoparticulas de oro conjugadas en la fibra es 15 ppm de media.

Los oligémeros de 4cido hialurénico utilizados preferentemente para conjugarse al oro de la nanoparticulas pre-
sentan un peso molecular medio de 5 KDa.

En otra realizacién particular la fibra textil de la invencién comprende nanoparticulas de platino conjugadas a
polietilenglicol (PEG). En este caso, y al igual que en el caso de las nanoparticulas de oro y acido hialurénico, el PEG
se une al Pt de la nanoparticula derivantizdndolo con una cistamina que contiene un grupo SH, ya que el Pt al igual que
el Au tienen gran afinidad quimica por este grupo y se produce una unién covalente entre el metal de la nanoparticula
y el SH.
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La fibra textil, en adelante fibra textil de la invencién es una fibra de poliamida, preferentemente poliamida 66. La
forma de su seccion de corte transversal no estd particularmente limitada pudiendo ser entre otras circular, triangular,
hueca, aplanada o en forma de estrella. El tipo de fibra puede ser de distintos tipos desde los mds finos de 8 grs/1000
mts de hilo hasta lo méds gruesos de 1000 grs/1000 mts.

La fibra de la invencién puede comprender ademds opcionalmente aditivos tales como retardadores de llama,
desodorizantes, agentes antipolillas, absorbentes de UV, y similares en cantidades que no comprometan su eficacia y
seguridad cosmética.

En una realizacién particular la fibra de la invencion contiene més de 4 x 10° nanoparticulas conjugadas por
centimetro cuadrado. Las nanoparticulas conjugadas quedan incorporadas de forma homogénea por toda la fibra textil.

La fibra de la invencién puede en principio obtenerse mediante cualquier método convencional tal como el que se
describe a continuacién que constituye un aspecto adicional de la presente invencién.

El procedimiento, en adelante procedimiento de la invencién comprende las siguientes etapas de:

(6] preparar un masterbatch a partir de una parte de la cantidad total de poliamida de partida del procedimiento
y las nanoparticulas conjugadas;

(i1) diluir el masterbatch obtenido en (i) con el resto de la poliamida;
(iii))  calentar la masa resultante hasta obtener una masa fluida y homogénea; y

(iv)  conformar la masa obtenida en la etapa anterior en forma de hilos.

La preparacion del masterbatch se hace de forma convencional. Comprende mezclar una parte de la totalidad de
la poliamida de partida que se utiliza en el procedimiento, y que se encuentra en forma de pellets sélidos con una
cantidad de nanoparticulas conjugadas. Si se desean incorporar a la fibra uno o mds aditivos convencionales, éstos
pueden afiadirse también en esta etapa de obtencién del masterbatch. La mezcla se funde, se conforma y se enfria
dando lugar a pellets sélidos que comprenden una elevada concentracidon de nanoparticulas conjugadas distribuidas de
forma homogénea.

Las proporciones entre la cantidad de masterbatch y el resto de la poliamida utilizada en la etapa (ii) se ajustan de
modo que se alcanza la concentracion en nanoparticulas conjugadas deseada en la fibra textil resultante.

La mezcla resultante de la etapa (ii) se calienta a una temperatura tipicamente comprendida entre 200-300°C. La
masa resultante fundida y homogénea se hace pasar por unos conductos que le confieren la forma de hilo. Finalmente
los hilos se enfrian dando lugar a la fibra textil de la invencion.

En el procedimiento de la invencion el médulo de carga permite la alimentacidn, en continuo y de forma automa-
tica del sistema de alimentacion de producto en la masa fundida de la extrusora. El llenado de producto al sistema de
carga, se hace de forma manual. A partir de aqui el sistema funciona automdaticamente. Puesto que el material base
poliamida 66 (PA6.6) se oxida y degrada en presencia de temperaturas y oxigeno, todo el sistema debe estar presuri-
zado en atmésfera inerte de nitrégeno a 50 mbar. El sistema de alimentacién, debe estar dotado de valvulas estancas,
vdlvulas de equilibrado y vélvulas de purga de nitrégeno. Después de cualquier carga de producto debe realizarse un
barrido de nitrégeno antes de conectar el tanque a proceso. Para este apartado es necesaria la construccién y posterior
instalacién de un tanque receptor para los aditivos asi como los elementos auxiliares necesarios, védlvulas, sensores,
etc.. Para una mayor eficacia del sistema se trabaja a presiones de salida de 130 bar y temperatura final de 298°C.
En una realizacién particular, en un primer masterbach se cargan 4 x 10° nanoparticulas de Au-HA por centimetro
cuadrado de PA6.6.

Las fibras de la presente invencion tienen propiedades cosméticas. Como se ha mencionado anteriormente las
nanoparticulas conjugadas quedan incorporadas de forma homogénea toda la fibra textil por lo que presentan elevada
efectividad y durabilidad del efecto cosmético y proporcionan facilidad de uso.

Cuando la fibra textil de la invencidn se pone en contacto con la piel, las nanoparticulas conjugadas abandonan
la fibra y son administradas a la piel. Por ello la fibra textil es un sistema cosmético de liberacién tépica a la piel de
nanoparticulas conjugadas.

En este sentido cuando la fibra textil se utiliza para la fabricacién de una prenda el consumidor Unicamente debe
de llevarla puesta para que tenga lugar el tratamiento cosmético proporcionado por la fibra textil o el producto textil
fabricado a partir de la fibra textil de la invencidn, el cual constituye otro aspecto de la presente invencién. Por ello
tanto la fibra textil de la invencién asi como un producto textil derivado de la misma, constituyen un sistema tépico de
administracién de nanoparticulas conjugadas que proporcionan un efecto cosmético al consumidor.
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La fibra textil de la invencién con nanoparticulas de Au-HA (del ejemplo 1) distribuidas por toda la fibra y sus
efectos cosméticos han sido analizadas por los inventores como se expone a continuacion. En un aspecto esta fibra
presenta un efecto antioxidante ya que las nanoparticulas de oro conjugadas al dcido hialurénico protegen la piel
frente a los radicales libres presentes en la atmdsfera que son responsables del envejecimiento de la piel. Cuando los
conjugados contactan con los radicales libres neutralizan su capacidad de dafiar la piel. Este efecto ha sido comprobado
con la técnica DPPH, la técnica mds aceptada en cosmética para evaluar el efecto antioxidante con esta fibra textil con
nanoparticulas de Au-HA.

Los resultados obtenidos muestran un aumento del efecto antioxidante de la fibra textil con nanoparticulas de
Au-HA comparada con el efecto de fibras sin nanoparticulas de Au-HA. Los niveles antioxidantes de la fibra textil con
nanoparticulas de Au-HA son incluso préximos al control positivo utilizado en el experimento (C+: dcido ascérbico)
(ver Figura 1).

La liberacién de nanoparticulas de Au-HA a partir de la fibra ha sido evaluada utilizando la técnica ICP-M (Metal
Analysis Unit, Universidad de Barcelona) y ha puesto de manifiesto que un 0.6% de las nanoparticulas de Au-HA se
liberan hacia la piel cada 48 h.

Cuando las nanoparticulas de Au-HA se encuentran en contacto con la piel la capa de 4cido hialurénico de las
nanoparticulas causa una profunda hidratacién debida a la capacidad del hialurénico de absorber y retener agua en su
estructura. Se han llevado a cabo ensayos de eficacia in vivo con voluntarios sobre la piel del antebrazo (SpinControl,
France) para evaluar este efecto hidratante. El estudio demuestra que las nanoparticulas de Au-HA presentan un efecto
hidratante intenso sobre la superficie de la piel (ver Figura 2). En todos los caso se ve como la variacién del pardmetro
del corneémetro (porcentaje de hidratacion de la piel) es mayor en el caso del antebrazo tratado con fibra que contenia
nanoparticulas de Au-HA (variaciones del 16,8%, 21,6%, 20,3%, 15,8% y 13,5% frente a variaciones menores del
3,7%, 5,4%, 8,2%, 6,9% y 8,1% respectivamente) con fibras sin Au-HA.

La fibra textil con nanoparticulas de Au-HA también ha demostrado tener un efecto cosmético antienvejecimiento.
Las células de la piel producen HA endégeno que juega un papel decisivo en mantener la piel joven y sana. A medida
que se envejece disminuye la cantidad de HA en la piel ya que las células van progresivamente perdiendo su capacidad
para producirlo. Las nanoparticulas de Au-HA actian directamente sobre las células de la piel proporcionando un
efecto antienvejecimiento a nivel genético que hace que aumente la capacidad de las células para producir HA natural.
Debido a este efecto la piel recupera su juventud y su elasticidad.

Este efecto ha sido demostrado por los inventores a través de la evaluacion de los niveles de expresion de RNA
del gen HAS2 (sintasa 2 de 4cido hialurénico) (responsable de la produccién de HA natural). Se ha comprobado que
las células tratadas con nanoparticulas de Au-HA aumentan un 60% la produccion de HAS2 comparadas con piel no
tratada (Control) y con un tratamiento utilizando HA aislado (ver Figura 3).

La seguridad de las nanoparticulas de Au-HA se ha evaluado en ensayos clinicos (Evic Hispania, Barcelona) con
voluntarios obteniéndose las calificaciones mds elevadas en términos de compatibilidad dermatolégica.

Por lo tanto en otro aspecto la invencién se relaciona con el empleo de la fibra textil de la invencién asi como de
un producto textil fabricado a partir de la misma para su uso en un tratamiento cosmético.

A continuacidn se presentan ejemplos ilustrativos de la invencién que se exponen para una mejor comprension de
la invencién y en ningtn caso deben considerarse una limitacién del alcance de la misma.
Ejemplos
Ejemplo 1
Obtencién de una fibra textil segiin la invencién con nanoparticulas de Au-HA (NylGold®)

1.1: Sintesis de nanoparticulas de oro

Una disolucién acuosa (150 mL) de citrato de sodio (2,2 mM) se calent6 a ebullicién con agitacién vigorosa. A
continuacién se afiadié 1 mL de una disolucién acuosa (23,4 mM) de HAuCl, sobre la disolucién a ebullicién. La
reduccion tuvo lugar en aproximadamente 2 minutos y se formé una disolucién de nanoparticulas de oro, la cual
experiment6 un cambio de color indicativo de violdceo a rojo intenso. Finalmente se separd el reactor de la fuente de

calor y se dejo6 enfriar hasta temperatura ambiente. Las nanoparticulas de oro asi obtenidas se caracterizaron mediante
UV-Vis (521,2 nm). Los espectros de absorcién se registraron con un espectroscopio Shimadzu UV-240IPC.
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1.2: Funcionalizacion de nanoparticulas de oro (Au) con 5 KDa HA derivatizado
Derivatizacion del oligomeros 5 KDa de HA

Para tiolar 1 gramo de HA de 5 KDa se afiadieron 3,9 gr de hidrocloruro de cistamina en 200 ml de un tampén el
cual se prepar6 a partir de 3,09 g de H;BO; y 11,7 g de NaCl en 500 ml de agua, se ajusté el pH a 8,5 con NaOH 1
M. La disolucidn se puso a 45°C, se afiadieron 2,5 g de cianoborohidratado sédico. La reaccidn se hizo bajo argén y
se dejo 4-5 dias. Se afiadieron 1,8 g de ditiotreitol, una hora més tarde se par6 la reaccion.

Una vez tiolado se hizo una didlisis para extraer el exceso de DTT y de cistamina. Las membranas fueron de 3,5
KDa y el buffer de didlisis consisti6 en dos veces en un dia 5 L de agua con 3 g de NaCl y 1,5 ml HCI 1 M. Los dos
dias siguientes se hicieron cuatro cambios de 5 L de agua con 1,5 ml de HCI 1 M.

Conjugacion de nanoparticulas de oro a 5 KDa HA derivatizados

Las nanoparticulas de oro obtenidas en el Ejemplo 1.1 se conjugaron con los oligémeros 5 KDa derivatizados
obtenidos, mediante la adicién de 0,5 mg en 1 mL de disolucién de nanoparticulas. La reaccién se llevd a cabo a
temperatura ambiente y con agitacion magnética durante 30 minutos. La reaccion se par6é disminuyendo la temperatura
(dentro de la nevera). La purificacién se hizo por didlisis (MWCO 10 KDa) contra citrato de sodio (2,3 mM, 3,25 g/5
L H,0). Para obtener el producto seco, se congeld y liofilizé el producto Au-HA.
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REIVINDICACIONES

1. Fibra textil de poliamida que comprende nanoparticulas conjugadas seleccionadas entre nanoparticulas de plati-
no conjugadas a polietilenglicol, nanoparticulas de oro conjugadas a 4cido hialurénico y sus mezclas.

2. Fibra segun la reivindicacién 1, caracterizada porque la poliamida es poliamida 66.

3. Fibra segun la reivindicacion 1 o 2, caracterizada porque las nanoparticulas metdlicas son nanoparticulas de
oro conjugadas a dcido hialurénico.

4. Fibra segtn la reivindicacion 3, caracterizada porque las nanoparticulas de oro tienen un tamaifio de 10 nm y el
dcido hialurénico conjugado presenta un peso molecular medio de 5 KDa.

5. Fibra segun la reivindicacion 1 o 2, caracterizada porque las nanoparticulas metdlicas son nanoparticulas de
platino conjugadas a polietilenglicol.

6. Procedimiento para preparar la fibra textil segiin una cualquiera de las reivindicaciones 1-5, caracterizado
porque comprende las etapas de:

@) preparar un masterbatch a partir de una parte de la cantidad total de poliamida de partida del procedi-
miento y las nanoparticulas conjugadas;

(i)  diluir el masterbatch obtenido con el resto de la poliamida;
(iii)  calentar la masa resultante hasta obtener una masa fluida y homogénea; y
(iv)  conformar la masa obtenida en la etapa anterior en forma de hilos.
7. Uso de una fibra textil segiin una cualquiera de las reivindicaciones 1-5, para la preparacién de un producto
textil.

8. Uso de la fibra textil definida en las reivindicaciones 1-5, o de un producto textil fabricado a partir de dicha fibra
en un tratamiento cosmético.

9. Uso de la fibra textil definida en las reivindicaciones 1-5, o de un producto textil fabricado a partir de dicha fibra
como sistema de liberacién de nanoparticulas de oro conjugadas a dcido hialurénico y/o de nanoparticulas de platino
conjugadas a polietilenglicol.
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OPINION ESCRITA

N° de solicitud: 201031260

1. Documentos considerados.-

A continuacion se relacionan los documentos pertenecientes al estado de la técnica tomados en consideracion
para la realizacién de esta opinién.

Documento Numero Publicacién o Identificacion Fecha Publicacion
D01 FR 2921675 Al (UNIV. CLAUDE BERNARD LYON et al.) 03.04.2009
D02 WO 2009087254 A1 (ENDOR NANOTECHNOLOGIES S L et al.) 16.07.2009

2. Declaracion motivada segun los articulos 29.6 y 29.7 del Reglamento de ejecucién de la Ley 11/1986, de 20 de
marzo, de Patentes sobre la novedad y la actividad inventiva; citas y explicaciones en apoyo de esta declaracion

El objeto de la invencion es una fibra textil de poliamida que comprende nanoparticulas de platino conjugadas con
polietilenglicol o de oro conjugadas con acido hialurénico o sus mezclas asi como el procedimiento de preparacion y su uso
para productos textiles con aplicacién en el campo de la cosmética por liberacion de las nanoparticulas conjugadas.

El documento DO1 divulga la preparacién de un filamento de &cido hialurénico por hilado en himedo asi como su aplicacién
en cosmética y preparacion de tejidos (pagina 7, lineas 16-19; pagina 12, lineas 9-16).

El documento D02 divulga un compuesto conjugado que comprende una nanoparticula metalica de oro y un oligémero de
acido hialurénico, la elaboracion de composiciones cosméticas que contienen dicho conjugado asi como su uso en
tratamientos cosméticos (pagina 8, lineas 23-21; pagina 23, lineas 13-31).

Ninguno de los documentos citados ni cualquier divulgacion relevante de los mismos divulga ni contiene sugerencia alguna
que dirija al experto en la materia a una fibra textil de poliamida con nanoparticulas conjugadas como la recogida en la
reivindicacién 1 de la solicitud.

En consecuencia, las reivindicaciones 1 a 9 cumplen con los requisitos de novedad y actividad inventiva segun los articulos
6.1y 8.1. de la Ley 11/1986 de Patentes.

Informe del Estado de la Técnica Pagina 4/4




	Primera Página
	Descripción
	Reivindicaciones
	Dibujos
	IET




