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DESCRIPCION

Nuevos 4-aminoindoles cationicos, composicion de tefiido que comprende un 4-aminoindo! catiénico, procedimiento
para su preparacién y usos de los mismos

La presente invencién se refiere a nuevos 4-aminoindoles catiénicos, a su uso para el tefiido de fibras queratinicas,
en particular de las fibras queratinicas humanas tales como los cabellos, a composiciones de tefiido que
comprenden tales 4-aminoindoles catidnicos, y a procedimientos y dispositivos que utilizan estos 4-aminoindoles
cationicos.

Es conocida la practica del tefiido de fibras queratinicas, y en particular de los cabellos humanos, con composiciones
de tefiido que contienen precursores de un colorante de oxidacion, que generalmente se conocen como bases de
oxidacion, tales como orto o parafenilendiaminas, orto o paraaminofenoles y compuestos heterociclicos. Estas bases
de oxidacion son compuestos incoloros o débilmente coloreados que, asociados a productos oxidantes, pueden dar
origen, mediante un proceso de condensacién oxidativa, a compuestos coloreados.

Se sabe igualmente que se pueden modificar las tonalidades obtenidas con estas bases de oxidacién asociandolas
con copulantes o modificadores de la coloracién, eligiéndose estos Ultimos en especial entre los
metadiaminobencenos aromaticos, los metaaminofenoles, los metadifenoles y ciertos compuestos heterociclicos
tales como los compuestos indélicos.

La variedad de compuestos utilizados como bases de oxidacién y copulantes permite la obtencion de una rica gama
de colores.

La coloracién «permanente» obtenida gracias a estos colorantes de oxidacion debe, por otra parte, satisfacer un
cierto nimero de exigencias. Asi, debe carecer de inconvenientes en el plano toxicologico, debe permitir obtener
tonalidades de la intensidad deseada, presentar una buena resistencia frente a los agentes externos, tales como la
luz, la intemperie, el lavado, la ondulacién permanente, la transpiracién y los roces.

Asimismo, los colorantes deben permitir cubrir los cabellos blancos y deben ser lo menos selectivos posible, es
decir, deben producir diferencias de coloracién lo mas reducidas posibles a lo largo de la misma longitud de una fibra
queratinica, que en general esta distintamente sensibilizada (es decir, estropeada) entre su punta y su raiz.

El solicitante ha descubierto, de forma sorprendente y ventajosa, una nueva familia de copulantes heterociclicos
formados a partir 4-aminoindoles cati6nicos. Estos copulantes pueden producir nuevas composiciones para el tefiido
de fibras queratinicas, que son capaces de dar lugar a potentes coloraciones cromaticas en tonalidades variadas.

Asimismo, estas composiciones son poco selectivas y rapidas: muestran buena resistencia a las diversas agresiones
a las que pueden verse sometidas las fibras.

Por otra parte, estos copulantes heterociclicos muestran una buena solubilidad, lo que permite la absorcion
satisfactoria del color.

Un primer objeto de la invenci6n se refiere a una familia de 4-aminoindoles catiénicos y a los procedimientos para la
sintesis de los mismos.

Un objeto de la invencién es también una composicién que contenga al menos un 4-aminoindol catidnico, los
procedimientos de tefiido que utilizan esta composicién, los usos de dicha composicion de acuerdo con la presente
invencion para el teflido de fibras queratinicas, en particular de las fibras queratinicas humanas tales como los
cabellos, y en particular los dispositivos de varios compartimentos o «kits» de tefiido.

Otras caracteristicas, aspectos, objetos y ventajas de la presente invenciéon surgirdn ain mas claramente con la
lectura de la descripcion y los ejemplos que siguen.

La presente invencién se refiere a un 4-aminoindol catidnico de formula general (I), sus sales de adiciéon con un
acido y los solvatos de los mismos:
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Ry, R,
N R,
An-
Rg \ R2
R

en la cual:

R1 es un radical alquilo C>-C2 saturado lineal o ramificado, que esta sustituido o interrumpido con un radical
catiénico,

estando R1 también opcionalmente interrumpido con uno 0 mas atomos de oxigeno y/o con uno 0 més grupos NRy7;
R7 es un atomo de hidrégeno o un radical alquilo C4-C4 lineal o ramificado, un radical bencilo o un radical acetilo;

R2, R3 ¥ Rs, independientemente entre si, se eligen entre: un atomo de hidrégeno, halégenos elegidos entre flior,
cloro y bromo, y radicales alquilo C1-C4 lineal o ramificado, carboxilo (-COOH) o alcoxicarbonilo (C1-Cs);

Ra y Rs, independientemente entre si, se eligen entre: un 4tomo de hidrégeno y radicales alquilo C1-Cy;
An- representa un anion o una mezcla de aniones.

En el contexto de la invencion, el término «radical cationico» presente en el compuesto de formula (1) se refiere a
cualquier radical lineal, ramificado o ciclico, saturado o insaturado, que comprende un amonio cuaternario en el
radical o radical sustituyente, siendo este amonio cuaternario del tipo -N"RaRb- o -N"RaRbRg, siendo Ra, Rb y Rc,
que pueden ser idénticos o diferentes, un radical alquilo C1-Ce que puede estar sustituido con un hidroxilo. Ra y Rb
pueden formar conjuntamente un heterociclo de 5 a 8 miembros saturado o insaturado, siendo entonces Rc¢, cuando
esta presente, un radical alquilo C1-Cs que puede estar sustituido con un hidroxilo.

Cuando el radical catidnico presente en el compuesto de férmula (1) comprende un amonio cuaternario del tipo -
N*RaRbRec, y cuando Ra y Rb forman, junto con el 4tomo de nitrégeno al que estan unidos, un heterociclo
insaturado tal como un piridinio, entonces el amonio cuaternario no lleva un grupo Rec.

Entre los ejemplos de amonios cuaternarios del tipo -N"RaRbRc que se pueden citar trimetilamonio, trietilamonio,
dimetiletilamonio, dietilmetilamonio, diisopropilmetilamonio, dietilpropilamonio, hidroxietildietilamonio,  di-B-
hidroxietilmetilamonio,  tri-B-hidroxietilamonio,  N-metilpiperidinio,  N-metilpirrolidinio, N-metilmorfolinio, N-
metilimidazolio, 1-metilpiperazin-1-io, piridinio, pirimidinio, tiazolio, benzimidazolio, benzothiazolio, oxazolio,
benzotriazolio, pirazolio, triazolio y benzoxazolio.

Como ejemplos de radicales ciclicos aparte del formado por -N"RaRbRc tal y como se definié anteriormente, se
pueden citar pirrolidina, morfolina y piperidina.

A los efectos de la presente solicitud de patente, el término «heterociclo catioénico» se refiere a un heterociclo de 5 a
8 miembros, siendo al menos uno de los miembros del anillo del mismo un amonio cuaternario. Entre los ejemplos
de radicales heterociclicos catidnicos que se pueden citar se incluyen los radicales imidazolio, piridinio, piperazinio,
piperidinio, pirrolidinio, morfolinio, pirimidinio, tiazolio, bencimidazolio, benzotiazolio, oxazolio, benzotriazolio,
pirazolio, triazolio y benzoxazolio.

Preferentemente, R es un alquilo C>-Cx saturado lineal o ramificado, sustituido o interrumpido con un radical
cationico tal como se definié anteriormente, no interrumpido o interrumpido con uno o mas atomos de oxigeno y/o
con uno o mas grupos NR;. Preferentemente, R; es un atomo de hidrégeno.

Incluso mas preferentemente, R; es un alquilo C»-C1o saturado lineal o ramificado, sustituido o interrumpido con un
radical cationico tal como se definié anteriormente, no interrumpido o interrumpido con uno o mas atomos de
oxigeno y/o con uno 0 mas grupos NH.
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Preferentemente, los radicales cationicos se eligen entre los radicales trimetilamonio, trietilamonio, dimetiletilamonio,
dietiimetilamonio, diisopropilmetilamonio, dietilpropilamonio, hidroxietildietilamonio, di-B-hidroxietiimetilamonio, tri-8-
hidroxietilamonio, imidazolio, N-metilimidazolio, piridinio, 1-metilpiperazin-1-io, N,N-dimetilpiperazinio, N-
metilpiperidinio, N-metilpirrolidinio, N-metilmorfolinio, pirimidinio, tiazolio, benzimidazolio, pirrolidina sustituida con un
grupo trimetilamonio, piperidina sustituida con un grupo trimetilamonio, morfolina sustituida con un grupo
trimetilamonio, trimetiletanamonio, metildietiimetanamonio, metildietiletanamonio, metiimetanopirrolidinio y
metiletanopirrolidinio.

Incluso méas preferentemente, los radicales cationicos se eligen entre los radicales trimetilamonio, imidazolio, N,N-
dimetilpiperazinio, pirrolidina sustituida con un grupo trimetilamonio, piperidina sustituida con un grupo
trimetilamonio, morfolina sustituida con un grupo trimetilamonio, trimetiletanamonio, metildietiimetanamonio,
metildietiletanamonio, metilmetanopirrolidinio y metiletanopirrolidinio.

De acuerdo con una variante particularmente preferente de la invencién, Ry representa un radical alquilo lineal
saturado C;-Cg, no interrumpido o interrumpido con un atomo de oxigeno o un grupo NH, sustituido con un radical
cationico elegido entre los radicales: trimetilamonio, imidazolio, N-metilimidazolio, N-metilpiperidinio, N,N-
dimetilpiperazinio, 1-metilpiperazin-1-io, N-metilpirrolidinio, N-metilmorfolinio, pirrolidina sustituida con un grupo
trimetilamonio, piperidina sustituida con un grupo trimetilamonio, morfolina sustituida con un grupo seleccionado
entre trimetilamonio, metildietiimetanamonio, trimetiletanamonio, metilpirrolidinio,  metildietiletanamonio,
metiletanopirrolidinio y metilmetanopirrolidinio.

Preferentemente, Rz, R3 y Rs, independientemente entre si, se eligen entre: un atomo de hidrogeno y radicales
alquilo C4-C4. Incluso mas preferentemente, Rz, R3 y Rg son atomos de hidrégeno.

Preferentemente, R4 y Rs son idénticos y representan atomos de hidrégeno.

Los 4-aminoindoles catidnicos de formula general () pueden estar presentes en forma libre o en forma de sales,
tales como sales de adicion con un acido mineral, preferentemente elegida entre clorhidratos, bromhidratos, sulfatos
o fosfatos, o con un 4cido organico, por ejemplo, citratos, succinatos, tartratos, lactatos, tosilatos,
bencenosulfonatos, acetatos, para toluenosulfonatos, formatos o metanosulfonatos.

Los 4-aminoindoles catidnicos de formula general (1) también se pueden presentar en forma de solvatos, por ejemplo
un hidrato o un solvato de un alcohol lineal o ramificado, tal como etanol o isopropanol.

En el contexto de la invencion, el término «derivado de la férmula (I)» se refiere a toda forma mesdmera o isdbmera.

La neutralidad eléctrica de los compuestos de formula (I) estd asegurada por uno o una mezcla de aniones
organicos o minerales cosméticamente aceptables, denotado como An-.

An- representa un anién o una mezcla de aniones elegidos, por ejemplo, entre un haluro, tal como cloruro, bromuro,
fluoruro o yoduro; un hidroxido; un sulfato; un hidrogenosulfato; un sulfato de alquilo en el que la parte de alquilo
lineal o ramificado es Ci-Cs, por ejemplo el ion de sulfato de metilo o de sulfato de etilo; carbonatos e
hidrogenocarbonatos; sales de acidos carboxilicos tales como formato, acetato, citrato, tartrato u oxalato; sulfonatos
de alquilo en los que la parte de alquilo lineal o ramificado es C1-Cg, por ejemplo el ion metilsulfonato; arilsulfonatos
en los que la parte de arilo, preferentemente fenilo, esta opcionalmente sustituida con uno o mas radicales alquilo
C1-Ca, por ejemplo 4-tolilsulfonato; alquilsulfonilos tales como mesilato.

Preferentemente, los 4-aminoindoles catiénicos de férmula general (1) se eligen entre los compuestos siguientes:
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NH,

N

(

N An-

<l

N
N

1-[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etil]-3-metil-1H-
imidazol-3-io, An-(Compuesto 1)

NH,

N

¢

An-
A~

2-(4-amino-1H-indol-1-il}-N,N,N-trimetiletanamonio
An-(Compuesto 2)

NH,

/
ol

4-[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etil}-1,1-
dimetilpiperazin-1-io, An-{Compuesto 3)

NH,

2-{[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etiflamino}-N,N,N-
trimetiletanamonio, An-(Compuesto 4)

NH,

|
N
2 |
HN\/\/T\
An-

3-{[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etil}-amino}-N,N,N-
trimetilpro-pan-1-amonio, An-(Compuesto 5)

NH,

N

HN\/\'@
An-

1-(2-{[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etilJamino}etil)}-1-
metilpiperidinio, An-(Compuesto 6)
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NH,

N

Lo

An-

1-(3-{[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etil] amino}propil)-1-
metilpiperidinio, An-(Compuesto 7)

NH,

HN\/\N+
/
An-

1-(2-{[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etillamino}etil)}-1-
metilpirrolidinio, An-(Compuesto 8)

NH,

HN\/\/"IJD

An-

1-(3-{[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etillamino}propil )-1-
metilpirrolidinio, An-(Compuesto 9)

NH,

N

(

-

An-

1-(2-{[2-(4-amino-1H-in-do-1-il)etil}-amino}etil)-3-
metil-1H-imidazol-3-io, An-(Compuesto 10)

NH,

|
N
(‘ ﬁ\ N—
AN~

An-

1-(3-{[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etillamino}propil }-3-
metil-1H-imidazol-3-io, An-(Compuesto 11)

NH,

gz’\,z

N+/ﬁ

O

An-

4-(2-{[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etillamino}etil }-4-
metilmorfolin-4-io, An-(Compuesto 12)

NH,

4-(3-{[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etillamino}propil)-4-

NH,

I
;
O\/\$+
l

\An-

2-[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etoxi]-N,N,N-
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metilmorfolin-4-io, An{Compuesto 13)

trimetiletanamonio, An-(Compuesto 14)

NH,

N

o
>

An-

1-{2-[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etoxi]-etil}-1-
metilpirrolidinio, An-(Compuesto 15)

NH,

I
HN
OV\,E)

An-

1-{2-[2-(4-amino-1H-indol-1-il)-etoxi]etil}-1-
metilpiperidinio, An-(Compuesto 16)

NH,

!
(
~TNTN

/
An—K/ o

4-{2-[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etoxi]etil}-4-
metilmorfolin-4-io, An-(Compuesto 17)

NH,
;
== An-

1-{2-[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etoxiletil}-3-metil-1H-
imidazol-3-io, An-(Compuesto 18)

NH

2

An-

4-[2-(4-amino1H-indol-1-il)etil]-4-metilmorfolin-4-io,
An-(Compuesto 19)

NH,

2
An- 0

4-[3-(6-amino-2,3-dihidro-1H-indol-1-il)propil}-4-
metilmorfolin-4-io, An-(Compuesto 20)

NH,
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3-(4-amino-1H-indol-1-il)-N,N,N-trimetilpropan-1-
amonio, An-(Compuesto 21)

1-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)propil]-3-metil-1H-
imidazol-3-io, An-(Compuesto 22)

NH,

N

~—,
.

4-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)propil]-1,1-
dimetilpiperazin-1-io, An-(Compuesto 23)

An-

1-[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etil]-N,N,N-
trimetilpirrolidin-2-amonio, An-(Compuesto 24)

NH,
CL
g
N I\f‘/
S
An-

1-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)propif]-N,N,N-
trimetilpirrolidin-2-amonio, An-(Compuesto 25)

NH,
=
P
N
N

(

o An-

+

PN

4-{2-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)]etif}-N,N,N-
trimetilmorfolin-2-etanamonio, An-(Compuesto 26)

NH,

)
C

A An-
/T\

4-{2-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)]etil}-N,N,N-
trimetilmorfolin-2-metanamonio, An-(Compuesto 26
bis)

NH,

Pl

4

S
N
Et |
Et

4-{2-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)]etil}-N,N,N-
dietilmetilmorfolin-2-etanamonio, An-(Compuesto
27)
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NH,

)
C

+ An-
N
et I\
Et
4-{2-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)Jetil}-N,N,N-

dietilmetilmorfolin-2-met-anamonio, An-
(Compuesto 27 bis)

NH

O
O

4-{2-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)]etil}-N,N,N-morfolin-
2-etan-1-metilpirrolidinio, An-(Compuesto 28)

0 An-

v

4-{2-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)]etil} -N,N,N-morfolin-
2-metan-1-metilpirrolidinio, An-(Compuesto 28 bis)

NH,

2:

<_o

An-

+

/I\

4-{3-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)]propil}-N,N,N-
trimetilmorfolin-2-etanamonio, An-(Compuesto 29)

NH,

N
(\}\\ An
/N

4-{3-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)]propil}-N,N,N-

NH,

4-{3-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)]propil}-N,N,N-
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trimetilmorfolin-2-metanamonio, An-(Compuesto
29)

dietilmetilmorfolin-2-etanamonio, An-(Compuesto
30)

NH

2

N
<\\>\\ An-
o .

Et Et
4-{3-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)]propil}-N,N,N-
dietilmetilmorfolin-2-metanamonio, An-(Compuesto
30 bis)

4-{3-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)]-propil}-N,N,N-
morfolin-2-etan-1-metilpirrolidinio, An-(Compuesto
31)

NH,

4-{3-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)]propil}-N,N,N-
morfolin-2-metan-1-metilpirrolidinio, An-
{Compuesto 31 bis)

NH,
C
)
N
Q l+/ An-
N

N\

1-[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etil]-N,N,N-tri-
metilpiperidin-3-amonio, An-(Compuesto 32)

An-

NH,
Ni
\ +/

N

1-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)propil]-N,N,N-
trimetilpiperidin-3-amonio, An-(Compuesto 33)

)

N
/' \
1-[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etil]-N,N,N-
trimetilpiperidin-4-amonio, An-(Compuesto 34)

An-

10
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NH,

1-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)-propil]-N,N, N-tri-
metilpiperidin-4-amonio, An-(Compuesto 35)

An- tiene el mismo significado que anteriormente.

Los 4-aminoindoles catidnicos de férmula general (1) de acuerdo con la presente solicitud de patente se pueden
preparar de acuerdo con diversas rutas sintéticas.

La presente solicitud de patente se refiere también a un procedimiento para sintetizar un 4-aminoindol catiénico de
férmula general (1), en la cual los radicales Rs y Rs representan atomos de hidrégeno, a partir de un nitroindol de
férmula (11):

0y

en la cual las definiciones de los radicales R;, R3 and Rs son tales como las descritas en la definicion del 4-
aminoindol catiénico de férmula general (I), comprendiendo dicho procedimiento al menos las siguientes etapas, en
este orden:

» alquilacién del nitroindol para sustituir el atomo de nitrégeno del nuicleo de indol con un grupo hidroxialquilo,

+ sustitucion del grupo hidroxilo del hidroxialquilo con un grupo sulfonilo usando un haluro de alquilsulfonilo o un
haluro de tosilo,

» sustitucién del grupo sulfonilo con un aminoalcéxido o con una amina para obtener el radical catiénico o un
precursor del radical cati6nico,

+ cationizacion del precursor, si el producto obtenido en la etapa anterior no es catiénico,
* reduccién del grupo nitro.

Este procedimiento se resume en el esquema siguiente:

11
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wz
3 R,
N\ — R;
\ m m
(N-K ALK
OH

Sustituciéon con un
aminoalcéxido o con
una amina

Sustitucién con un aminoalcéxido
0 ¢on una amina

NO,

ALK Cationizacion

Reduccidn!

NH, R,
N\
N‘ R2
ALK
M ¢
CAT
en la cual ALK = radical divalente «correspondiente» a R¢ sin el radical catidnico,

CAT = radical catiénico tal como se definié anteriormente, estando garantizada la neutralidad eléctrica por An-, tal
como se definié anteriormente,

PRECAT = radical que es cationizable a un radical catiénico CAT.

La reaccion de alquilacién se lleva a cabo en un disolvente dipolar tal como acetona, acetonitrilo, THF o en un
alcohol tal como etanol, por ejemplo, en presencia de una base tal como trietilamina, etildiisopropilamina, hidréxido
de sodio o hidréxido de potasio, por ejemplo, con 1 a 2 equivalentes de haluro de hidroxialquilo durante 1 a 24 horas
a una temperatura comprendida entre 20 °C y la temperatura de reflujo del disolvente.

La funcién hidroxilo asf introducida se sustituye entonces con un haluro (por ejemplo haluro de mesilo o de tosilo) en
un disolvente tal como acetonitrilo, THF o en un alcohol tal como etanol, por ejemplo, en presencia de una base tal
como trietilamina, etildiisopropilamina, hidréxido de sodio o hidréxido de potasio, por ejemplo, durante 1 a 24 horas a
una temperatura comprendida entre 20 °C y la temperatura de reflujo del disolvente.

La sustitucion del grupo saliente introducido en la etapa anterior se lleva a cabo por reaccién con una amina terciaria
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aromatica, tal como N-metilimidazol para dar los compuestos (A) o por reaccién con una amina primaria o
secundaria en particular, por ejemplo N, N-dimetiletilendiamina o 2-piperidin-1-iletanamina para dar los compuestos
(B). La alquilacion de los compuestos (B) con al menos un equivalente de haluro de alquilo o de sulfato de metilo en
un disolvente tal como THF, acetonitrilo, dioxano o acetato de etilo durante entre 15 minutos y 24 horas a una
temperatura comprendida entre 15 °C y la temperatura de reflujo de la disolvente da lugar a los compuestos (A).

La reduccién del grupo nitro de los compuestos (A) se lleva a cabo en condiciones estandar, por ejemplo llevando a
cabo una reaccion de hidrogenacion con catalisis heterogénea en presencia de Pd/C, Pd(Il)/C, Ni/Ra, efc., o
alternativamente, llevando a cabo una reaccién de reduccién con un metal, por ejemplo, con zinc, hierro, estafio, etc.
(véase Advanced Organic Chemistry, 32 edicion, J. Marzo de 1985, Wiley Interscience, y Reduction in Organic
Chemistry, M. Hudlicky, 1983, Ellis Horwood Series Chemical Science).

La presente solicitud de patente se refiere también a los usos de un 4-aminoindol catiénico de férmula general (I)
como copulante para el tefiido de fibras queratinicas, especialmente fibras queratinicas humanas tales como los
cabellos.

La presente solicitud de patente se refiere también a una composicion cosmética de tefiido, especialmente para
fibras queratinicas tales como los cabellos, que comprende, en un medio de tefiido adecuado, al menos un 4-
aminoindol catiénico de formula general (1).

Preferentemente, la concentracién del 4-aminoindol catiénico de férmula general (1) se encuentra entre el 0,0001 % y
el 20 % y preferentemente entre el 0,005 % y el 6 % en peso con relacién al peso total de la composicion.

El medio de tefiido adecuado comprende generalmente agua o una mezcla de agua y de al menos un disolvente
organico, por ejemplo alcoholes inferiores C1-C4 lineales o ramificados, tales como etanol e isopropanol; polioles y
éteres de polioles, por ejemplo 2-butoxietanol, propilenglicol, éter monometilico de propilenglicol, éter monometilico y
éter monoetilico de dietilenglicol, glicerol y también alcoholes aromaticos, por ejemplo alcohol bencilico o
fenoxietanol, y mezclas de los mismos.

Ventajosamente, la composicion cosmética comprende al menos un adyuvante cosmético elegido entre el grupo
formado por antioxidantes, penetrantes, secuestrantes, fragancias, tampones, dispersantes, tensioactivos, agentes
de acondicionamiento, agentes filmégenos, polimeros, ceramidas, agentes conservantes, agentes nacarantes u
opacificantes y vitaminas o provitaminas.

Los adyuvantes anteriores estan presentes generalmente en una cantidad de cada uno de ellos comprendida entre
el 0,01 % y el 20 % en peso con relacién al peso de la composicion.

La composicién también comprende al menos una base de oxidacion. Estas bases se pueden elegir especialmente
entre parafenilendiaminas, bis(fenil)alquilendiaminas, paraaminofenoles, ortoaminofenoles, bases heterociclicas, y
las sales de adicion de los mismos.

Entre las parafenilendiaminas, los ejemplos que se pueden mencionar incluyen mas particularmente para
fenilendiamina, paratoluendiamina, 2-cloroparafenilendiamina, 2,3-dimetilparafenilendiamina, 2,6-
dimetilparafenilendiamina, 2 6-dietilparafenilendiamina, 2,5-dimetilparafenilendiamina, N,N-
dimetilparafenilendiamina, N,N-dietilparafenilendiamina, = N,N-dipropilparafenilendiamina, 4-amino-N,N-dietil-3-
metilanilina, N,N-bis (B-hidroxietil)-parafenilendiamina, 4-N,N-bis (B-hidroxietil}amino-2-metilanilina, 4-N,N-bis(B-
hidroxietil)amino-2-cloroanilina, 2-B-hidroxietilparafenilendiamina, 2-fluoroparafenilendiamina, 2-
isopropilparafenilendiamina, N-(B-hidroxipropil)parafenilendiamina, 2-hidroximetilparafenilendiamina, N,N-dimetil-3-
metilparafenilendiamina, N,N-(etil-N-(B-hidroxietil)parafenilendiamina, N-(B,y-dihidroxipropil)parafenilendiamina, N-
(4'-aminofenil)parafenilendiamina, N-fenilparafenilendiamina, 2-B-hidroxietiloxiparafenilendiamina, 2-B-
acetilaminoetiloxiparafenilendiamina, N-(B-metoxietil)parafenilendiamina, 4-aminofenilpirrolidina, 2-
tienilparafenilendiamina,  2-B-hidroxietilamino-5-aminotolueno,  3-hidroxi-1-(4'-aminofenil)pirrolidina y  6-(4-
aminofenilamino)hexan-1-ol, y las sales de adicion de los mismos con un acido.

Entre las parafenilendiaminas mencionadas anteriormente, parafenilendiamina, paratoluenodiamina, 2-
isopropilparafenilendiamina, 2-B-hidroxietilparafenilendiamina, 2-B-hidroxietiloxiparafenilendiamina, 2,6-
dimetilparafenilendiamina, 2,6-dietilparafenilendiamina, 2,3-dimetilparafenilendiamina, N,N-bis (B-

hidroxietil)parafenilendiamina, 2-cloroparafenilendiamina y 2-B-acetilaminoetiloxiparafenilendiamina, y las sales de
adicion de las mismas con un acido, son particularmente preferentes.

Entre las bis(fenil)alquilendiaminas, los ejemplos que se pueden mencionar incluyen N,N'-bis(B-hidroximetil)-N,N'-
bis(4'-aminofenil}-1,3-diaminopropanol, N,N'-bis(B-hidroxietil)-N,N'-bis(4'-aminofenil)etilendiamina, N,N'-bis(4-

13



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

60

ES 2 458 865 T3

aminofenil)tetrametilendiamina, N,N"-bis(B-hidroxietil)-N,N'-bis-(4-aminofenil}tetrametilendiamina, N,N"-bis(4-
metilaminofeniltetrametilendiamina,  N,N"-bis(etil)-N,N'-bis(4'-amino-3'-metilfenil)etilendiamina y  1,8-bis(2,5-
diaminofenoxi)-3,6-dioxaoctano, y las sales de adicién de las mismas con un &cido.

Entre los paraaminofenoles, los ejemplos que se pueden mencionar incluyen paraaminofenol, 4-amino-3-metilfenol,
4-amino-3-fluorofenol, 4-amino-2-clorofenol, 4-amino-3-clorofenol, 4-amino-3-hidroximetilfenol, 4-amino-2-metilfenal,
4-amino-2-hidroximetilfenol, 4-amino-2-metoximetilfenol, 4-amino-2-aminometil-fenol, 4-amino-2-(B-
hidroxietilaminometil)fenol, ~ 4-amino-2-fluorofenol,  4-amino-2,6-diclorofenol,  4-amino-6[((5'-amino-2"-hidroxi-3'-
metil)fenil)metil}-2-metilfenol y bis[(5'-amino-2"-hidroxi)fenilmetano, y las sales de adicion de los mismos con un
acido.

Entre los ortoaminofenoles, los ejemplos que se pueden mencionar incluyen 2-aminofenol, 2-amino-5-metilfenol, 2-
amino-6-metilfenol y 5-acetamido-2-aminofenol, y las sales de adicion de los mismos con un acido.

Entre las bases heterociclicas, los ejemplos que se pueden mencionar incluyen los derivados piridinicos, los
derivados pirimidinicos y los derivados pirazélicos.

Entre los derivados de piridina, se pueden citar los compuestos descritos, por ejemplo, en las patentes GB 1 026 978
and GB 1 153 196, por ejemplo 2,5-diaminopiridina, 2-(4-metoxifenil)amino-3-aminopiridina y 3,4-diaminopiridina, y
las sales de adicion de los mismos con un acido.

Otras bases de oxidacion de piridina que son (tiles en la presente invencion son las bases de oxidacién de 3-
aminopirazolo[1,5-apiridina o las sales de adicion de las mismas, descritas, por ejemplo, en la solicitud de patente
FR 2 801 308. Entre los ejemplos que se pueden mencionar se incluyen pirazolo[1,5-a]piridin-3-ilamina; 2-
acetilaminopirazolo-[1,5-a}-piridin-3-ilamina; 2-morfolin-4-ilpirazolo[1,5-a]piridin-3-ilamina; acido 3-aminopirazolo[1,5-
a]piridina-2-carboxilico; 2-metoxipirazolo[1,5-a]piridin-3-ilamina; (3-aminopirazolo[1,5-a]piridina-7-il)metanol; 2-(3-
aminopirazolo[1,5-a]piridina-5-il)etanol; 2-(3-aminopirazolo[1,5-a]piridin-7-il)etanol; (3-aminopirazolo[1,5-a]-piridin-2-
ilymetanol; 3,6-diaminopirazolo[1,5-a]piridina; 3,4-diaminopirazolo[1,5-a]piridina; pirazolo[1,5-a]piridina-3,7-diamina;
7-morfolin-4-ilpirazolo[1,5-a]piridin-3-ilamina; pirazolo[1,5-a]piridina-3,5-diamina; 5-morfolin-4-ilpirazolo[1,5-a]piridin-
3-ilamina; 2-[(3-aminopirazolo[1,5-alpiridin-5-il)-(2-hidroxietil)-amino]etanol; 2-[(3-aminopirazolo[1,5-a]piridin-7-il)-(2-
hidroxi-metil)amino)etanol; 3-aminopirazolo[1,5-a]piridina-5-ol; 3-amino-pirazolo[1,5-a]piridina-4-ol; 3-
aminopirazolo[1,5-a]piridina-6-ol; 3-aminopirazolo[1,5-alpiridina-7-ol; y también las sales de adicién de los mismos
con un 4cido.

Entre los derivados pirimidinicos, se pueden mencionar los compuestos descritos, por ejemplo, en las patentes DE 2
359 399; JP 88-169 571; JP 05-63124; EP 0 770 375 o en la solicitud de patente WO 96/15765, por ejemplo 2,4,5,6-
tetraaminopirimidina, 4-hidroxi-2,5,6-triaminopirimidina, 2-hidroxi-4,5,6-triaminopirimidina, 2,4-dihidroxi-5,6-
diaminopirimidina y 2,5,6-triaminopirimidina, y las sales de adicién de los mismos y los tautdbmeros de los mismos,
cuando exista un equilibrio tautébmero.

Entre los derivados pirazdlicos que se pueden mencionar se encuentran los compuestos descritos en las patentes
DE 3 843 892, DE 4 133 957 y en las solicitudes de patente WO 94/08969, WO 94/08970, FR-A-2 733 749 y DE 195
43 988, por ejemplo, 4,5-diamino-1-metilpirazol, 4,5-diamino-1-(B-hidroxietil)pirazol, 3,4-diaminopirazol, 4,5-diamino-
1-(4"-clorobencil)pirazol, 4,5-diamino-1,3-dimetilpirazol, 4,5-diamino-3-metil-1-fenilpirazol, ~4,5-diamino-1-metil-3-
fenilpirazol, 4-amino-1,3-dimetil-5-hidrazinopirazol, 1-bencil-4,5-diamino-3-metilpirazol, 4,5-diamino-3-terc-butil-1-
metilpirazol, 4,5-diamino-1-terc-butil-3-metilpirazol, 4,5-diamino-1-(B-hidroxietil)-3-metilpirazol, 4,5-diamino-1-etil-3-
metilpirazol, 4,5-diamino-1-etil-3-(4'-metoxifenil)-pirazol,  4,5-diamino-1-etil-3-hidroximetilpirazol,  4,5-diamino-3-
hidroximetil-1-metilpirazol, 4,5-diamino-3-hidroximetil-1-isopropilpirazol, 4,5-diamino-3-metil-1-isopropilpirazol, 4-
amino-5-(2’-aminoetil)amino-1,3-dimetilpirazol, 3,4,5-triaminopirazol, 1-metil-3,4,5- triaminopirazol, 3,5-diamino-1-
metil-4-metilaminopirazol, 3,5-diamino-4-( 8 -hidroxietil)Jamino-1-metilpirazol, y las sales de adicion de los mismos.

En términos generales, la concentracion de la(s) base(s) de oxidacion se encuentra entre el 0,0001 % y el 20 % y
preferentemente entre el 0,005 % y el 6 % en peso con relacion al peso total de la composicion.

La composicion de acuerdo con la invencion contiene preferentemente al menos un copulante de oxidacion
adicional, distinto de los 4-aminoindoles catiénicos de férmula general (i).

Entre estos copulantes de oxidacion se pueden citar especialmente las metafenilendiaminas, los metaaminofenoles,
los metadifenoles, los copulantes naftalénicos y los copulantes heterociclicos, y también las sales de adiciéon de los
mismos.

Entre los ejemplos que se pueden mencionar se incluyen 2-metil-5-aminofenol, 5-N-(B8-hidroxietil) amino-2-metilfenol,
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6-cloro-2-metil-5-aminofenol, 3-aminofenol, 1,3-dihidroxibenceno (o resorcinol), 1,3- dihidroxi-2-metilbenceno, 4-
cloro-1,3- dihidroxibenceno, 2,4-diamino-1-(B-hidroxietiloxi)benceno, 2-amino-4-(R-hidroxietilamino)-1-
metoxibenceno, 1,3- diaminobenceno, 1,3-bis-(2,4-diaminofenoxi)propano,  3-ureidoanilina,  3-ureido-1-
dimetilaminobenceno, sesamol, 1-R-hidroxietilamino-3,4-metilendioxibenceno, a-naftol, 2-metil-1-naftol, 6-
hidroxiindol, 4-hidroxiindol, 4-hidroxi-N-metilindol, 2-amino-3-hidroxipiridina, 6-hidroxibenzomorfolina, 3,5- diamino-
2,6- dimetoxipiridina, 1-N-(B-hidroxietilyamino-3,4-metilendioxibenceno y 2,6-bis(3-hidroxietilamino)tolueno, y la las
sales de adicién de los mismos.

En términos generales, la concentracién del(de los) copulante(s) de oxidacién distintos de los 4-aminoindoles
catiénicos de acuerdo con la presente invencién se encuentra entre el 0,0001 % y el 20 % y preferentemente entre el
0,005 % y el 6 % en peso con relacién al peso total de la composicion.

En general, las sales de adicion con un acido que se pueden utilizar para las bases de oxidacidn y copulantes se
eligen especialmente entre los clorhidratos, bromhidratos, sulfatos, citratos, succinatos, tartratos, lactatos, tosilatos,
bencenosulfonatos, fosfatos y acetatos.

La composicién de tefiido de acuerdo con la invencién también puede contener uno 0 mas colorantes directos, que
se pueden elegir especialmente entre los colorantes nitrobencénicos neutros, acidos o catiénicos, los colorantes
directos azoicos neutros, acidos o catiénicos, los colorantes quindnicos, y en particular antraquinénicos, neutros,
acidos o catiénicos, los colorantes directos azinicos, los colorantes directos metinicos, azometinicos, triariimatanicos
o indoaminicos y los colorantes directos naturales. Preferentemente, la composicién de acuerdo con la invencién
comprende al menos un colorante seleccionado entre los colorantes directos catidnicos y los colorantes directos
naturales.

Entre los colorantes directos catidnicos utilizables de acuerdo con la invencién se pueden citar los colorantes
directos azoicos descritos en las solicitudes de patente WO 95/15144, WO-95/01772 y EP-714 954.

Entre estos compuestos, se pueden citar mas particularmente los siguientes colorantes:
cloruro de 1,3-dimetil-2-[[4-(dimetilamino)fenillazo]-1H-imidazolio,

cloruro de 1,3-dimetil-2-[(4-aminofenil)azo]-1H-imidazolio,

metilsulfato de 1-metil-4-[(metilfenilhidrazono)metil]-piridinio.

Entre los colorantes directos naturales utilizables de acuerdo la invencién se pueden citar la lawsona, la juglona,
laalizarina, la purpurina, el acido carminico, el acido kermésico, la purpurogalina, el protocatecaldehido, el indigo,la
isatina, la curcumina, la espinulosina y la apigenidina. Se pueden utilizar también extractos o decocciones que
contengan estos colorantes naturales y, especialmente, cataplasmas o extractos a base de alhefa.

El(los) colorante(s) directo(s) representa(n) preferentemente entre el 0,001 % y el 20 % en peso aproximadamente y
aln mas preferentemente entre el 0,005 % y el 10 % en peso aproximadamente con relacién al peso total de la
compaosicién.

Se entendera, que la persona experta en la materia podra seleccionar el(los) adyuvante(s), los precursores de
colorantes de oxidacién adicionales y l0s colorantes directos de tal manera que las propiedades ventajosas unidas
intrinsecamente a la composicién de tefido por oxidacion de acuerdo con la invencién no sean, 0 no sean
sustancialmente, alteradas por la(las) mezcla(s) elegida(s).

El pH de la composicién de tedido de acuerdo con la invencién esta generalmente comprendido entre 3 y 12
aproximadamente y preferentemente entre 5 y 11 aproximadamente. Se puede ajustar al valor deseado por medio
de agentes acidificantes 0 alcalinizantes habitualmente utilizados en el tefiido de las fibras queratinicas o,
alternativamente, utilizando sistemas tampon estandar.

Entre los agentes acidificantes, los ejemplos que se pueden citar incluyen acidos minerales u organicos distintos de
los acidos carboxilicos, por ejemplo, acido clorhidrico, acido ortofosférico, acido sulfurico, acidos carboxilicos tales
como acido acético, acido tartarico, acido citrico y acido lactico, y acidos sulfénicos.

Entre los agentes alcalinizantes, los ejemplos que se pueden citar incluyen amoniaco acuoso, carbonatos de

metales alcalinos, alcanolaminas tales como monoetanolamina, dietanolamina y trietanolamina, y también derivados
de los mismos, hidroxido de sodio, hidroxido de potasio y los compuestos de férmula:

15



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

ES 2 458 865 T3

R
3 R
N-W-N~ b

N

RS Rq

en la cual W es un resto de propileno opcionalmente sustituido por un grupo hidroxilo o un radical alquilo C+-C4 Ra,
Rb, Rc y Rd, idénticos o diferentes, representan un atomo de hidrogeno, un radical alquilo C4-C4 o hidroxialquilo C4-
Ca..

La composicién cosmética de acuerdo con la invencion se puede presentar en diversas formas, tales como en forma
de liquidos, de cremas, de geles, o en cualquier otra forma apropiada para efectuar un tefiido de fibras queratinicas,
y especialmente de cabellos humanos.

La presente solicitud de patente se refiere a un procedimiento en el que se aplica la composicién de acuerdo con la
presente invencion, tal como se defini6 anteriormente, sobre las fibras queratinicas durante un tiempo suficiente para
desarrollar la coloracion deseada en presencia de un agente oxidante, aplicandose el agente oxidante antes,
simultaneamente o después de la composicion.

El color se puede revelar a pH acido, neutro o alcalino y el agente oxidante se puede afiadir a la composicién de la
invencién justo antes del momento de uso, o se puede usar a partir de una composicién oxidante que lo contenga,
que se aplica simultaneamente o secuencialmente a la composicion de la invencion.

De acuerdo con una realizacién particular, la composicion de acuerdo con la presente invencidn se mezcla,
preferentemente en el momento de uso, con una composicién que contiene, en un medio de tefiido adecuado, al
menos un agente oxidante, estando presente este agente oxidante en una cantidad suficiente para desarrollar una
coloracion.

De acuerdo con esta realizacién particular, se da a conocer una composicion lista para el uso, que es una mezcla de
una composicién de acuerdo con la invencion con al menos un agente oxidante. La mezcla obtenida se aplica a
continuacién sobre las fibras queratinicas durante un tiempo suficiente para desarrollar la coloracién deseada.
Después de un tiempo de accion de aproximadamente entre 3 y 50 minutos, y preferentemente entre 5 y 30 minutos
aproximadamente, Ias fibras queratinicas se aclaran, se lavan con champl, se aclaran de nuevo y sequidamente se
secan.

Los agentes oxidantes utilizados clasicamente para el teilido por oxidacion de las fibras queratinicas son, por
ejemplo, peréxido de hidrégeno, peréxido de urea, los bromatos de metales alcalinos, las persales tales como los
perboratos y los persulfatos, los peracidos y las enzimas oxidasas, entre las que se pueden citar las peroxidasas, las
2-oxidorreductasas de electrones tales como las uricasas, y las oxigenasas de 4 electrones, por ejemplo las lacasas.
Es particularmente preferente el perdxido de hidrégeno.

La composicién oxidante puede contener igualmente diversos adyuvantes utilizados clasicamente en las
composiciones para el tefiido de los cabellos y tales como los definidos anteriormente.

El pH de la composicién oxidante que incluye el agente oxidante es tal que después del mezclado con la
composicién de tefiido, el pH de la composicién resultante aplicada sobre las fibras queratinicas varie
preferentemente entre 3 y 12 aproximadamente, y alin mas preferentemente entre 5y 11. Se puede ajustar al valor
deseado por medio de agentes acidificantes o alcalinizantes habitualmente utilizados en el tefido de las fibras
queratinicas y tales como los definidos anteriormente.

La composicién lista para el uso que finalmente se aplica sobre las fibras queratinicas se puede presentar en
diversas formas, tales como en forma de liquidos, de cremas, de geles, o en cualquier otra forma apropiada para
realizar un tefido de fibras queratinicas, y especialmente de cabellos humanos.

Un objeto de la presente solicitud de patente es también un procedimiento de tefiido de fibras queratinicas, en el que
se aplica la composicién lista para el uso sobre dichas fibras durante un tiempo suficiente para desarrollar fa
coloracién deseada.

El tiempo suficiente para desarrollar la coloracion deseada generalmente corresponde a un tiempo de accion de
entre 3 y 50 minutos aproximadamente y preferentemente entre 5 y 30 minutos aproximadamente.

Un objeto de la invencién es también un dispositivo o «kit» de tefiido de varios compartimentos, en el cual un primer
compartimento contiene la composicion de tefiido definida anteriormente y un segundo compartimento contiene un
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agente oxidante. Este dispositivo puede estar equipado con un medio que permita liberar sobre los cabellos la
mezcla deseada, tal como los dispositivos descritos en la solicitud FR-2 586 913 a nombre de la solicitante

Con ayuda de este dispositivo, es posible tefiir las fibras queratinicas por medio de un procedimiento que incluye la
mezcla de una composicion de tefiido de acuerdo con la invencion con un agente oxidante tal como se definio

anteriormente, y la aplicacion de la mezcla obtenida sobre las fibras queratinicas durante un tiempo suficiente para
desarrollar la coloracion deseada.

Los ejemplos detallados a continuacion sirven para ilustrar la invencion, sin tener por ello un caracter limitativo.
EJEMPLOS
Ejemplos de sintesis:
Etapa 1: Sintesis de 2-(4-nitro-1H-indol-1-il)etanol
mz .
o Acetona, reflujo - \
+p N KOH

H ETAPA 1 \\\

OH

Se colocan sucesivamente 450 ml de acetona y 26 g (464 mmol) de hidroxido de potasio en un matraz de tres bocas
de 1 litro de volumen equipado con un termémetro, un condensador, un burbujeador, un agitador magnético y un
embudo de goteo. Una vez obtenida la solucion, se afiaden 15 g (92,5 mmol) de 4-nitroindol, seguido de la adicion
gota a gota de 15 ml (203,5 mmol) de 2-bromoetanol, y la mezcla se mantiene a reflujo durante 6 horas.

El medio se enfria y la materia insoluble formada se separa por filtracién y se lava a fondo con acetona.

Las aguas madre se evaporan hasta sequedad, el residuo se recoge a continuacion en agua desmineralizada y el
pH se ajusta a pH neutro con una solucién de acido clorhidrico 1N.

La mezcla se transfiere a un embudo de separacion y se lleva a cabo la extraccion utilizando diclorometano.

La fase organica se lava con una solucién acuosa saturada de cloruro de sodio y seguidamente se seca sobre
sulfato de sodio y se evapora hasta sequedad, a continuacion se purifica en una columna de silice utilizando dos
veces 15 g de producto bruto, para dar 7,9 g del compuesto esperado, es decir, un rendimiento de sintesis del 41,6
%.

Un andlisis por espectrometria de masas confirma el compuesto esperado: se detectan principalmente los iones
cuasimoleculares [M"H]", [M"Na]’, [M'Na'CH;OH]", [M'H]" de la molécula esperada.

Etapa 2: Sintesis de metanosulfonato de 2-(4-nitro-1H-indol-1-il)etilo comin

No NO,
2
o I 0 THFITEA \
\ + Q‘?’/ N
N cl TA H
8 ?
OH o’/s|§0

Se colocan sucesivamente 5 ml de tetrahidrofurano, 340 microlitros de trietilamina y 0,5 g (2,4 mmol) de 2-(6-nitro-
2,3-dihidro-1H-indol-1-il)etanol en un matraz de tres bocas de 10 ml de volumen equipado con un termémetro, un
condensador, un burbujeador, un agitador magnético y un embudo de goteo con compensacion de presion, y tras un
enfriamiento a 0 °C, se afiaden 278 microlitros (2,4 mmol) de cloruro de metanosulfonilo gota a gota.
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Después de agitar a temperatura ambiente durante 6 horas, el medio de reaccion se vierte sobre 10 g de hielo/agua
con agitacion.

El precipitado amarillo formado se aisla por filtracion, se lava a fondo con agua y, a continuacion, se seca a vacio en
presencia de un desecante.

De esta manera, se obtienen 560 mg (rendimiento del 81,3 %) de un polvo amarillo correspondiente al compuesto
esperado.

Un anélisis por espectrometria de masas confirma la estructura del compuesto esperado: se detectan principalmente
los iones cuasimoleculares [M"H]", [M*Na]’, [M*Na"CH3zOH]", [MH] de la molécula esperada.

Ejemplo 1: Sintesis de metanosulfonato de 1-[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etil]-3-metil-1H-imidazol-3-i0, &cido
metanosulfénico

NH,

N

e
&

%  Sintesis de metanosulfonato de 3-metil-1-[2-(4-nitro-1H-indol-1-il)etil]-1H-imidazol-3-io

NO, NO,
A \ BuOH A\
+ N — Q
N I\ Reflujo N \; o

o) N
| W
0?0 \

Se colocan sucesivamente 2 ml de n-butanol, 0,5 g (1,76 mmol) de metanosulfonato de 2-(4-nitro-1H-indol-1-il)etilo y
0,28 ml (3,5 mmol) de N-metilimidazol en un matraz de tres bocas de 10 mi de volumen, equipado con un
termémetro, un condensador, un burbujeador y un agitador magnético. El medio de reaccion se mantiene a reflujo
durante 2 horas.

Después de enfriar, se forma un precipitado amarillo. Se filtra con succién y se lava con n-butanol y después con
éter de diisopropilo.

Tras secar a vacio en presencia de un desecante, este precipitado da 553 mg (rendimiento del 85,9 %) del
compuesto esperado en forma de un polvo de color amarillo.

Un anélisis por espectrometria de masas confirma la estructura del compuesto esperado: se detecta principalmente
el cation esperado.

%  Sintesis de metanosulfonato de 1-[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etil]-3-metil-1H-imidazol-3-i0, 4cido metanosulfénico
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N NH, 0
0, 2 \“s o
i
A\ Ny 8
N o _ N
PA/C 10%
H .0 o
il EtOH
N ° N
o .
&) &} <O
N N i
\ \ o

La reaccion de reduccion por hidrogenacion catalitica se lleva a cabo utilizando un sistema de hidrogenacion de tipo
H-CUBE, distribuido por Serlabo, tratando una solucién de 2,21 g (7,1 mmol) de metanosulfonato de 3-metil-1-[2-(4-
nitro-1H-indol-1-il)etil]-1H-imidazol-3-io en una mezcla de 128 ml de etanol y 12 ml de agua en un cartucho de Pd/C
al 10 % a una temperatura de 80 °C y un caudal de 1 ml por minuto.

La solucién que contiene el compuesto reducido se recoge en un matraz cénico saturado con argon.

El disolvente se elimina en un rotavapor para dar un aceite de color marrén claro que cristaliza. Este residuo se
recoge con 5 ml de acido metanosulfénico en 10 ml de etanol y, a continuacién, la mezcla se vuelve a concentrar
hasta sequedad.

Seguidamente, el residuo se recoge en etanol y se cristaliza muy lentamente por rascado.

Después de filtrar, lavar con 2-propanol y secar a vacio en presencia de un desecante, se obtienen 2,5 g
(rendimiento del 87,5 %) del compuesto esperado.

El analisis de RMN ('H 400 MHz y '*C 100,61 MHz DMSO-ds) muestran unos resultados de acuerdo con la
estructura esperada.

Un andlisis por espectrometria de masas confirma la estructura del compuesto esperado: se detectan principalmente
el cation esperado y el ion fragmento [C1aH17N4]".

EJEMPLOS DE TENIDO

Se prepararon las siguientes composiciones de tefido:

Ejemplos 1 2 3 4
Metanosulfonato de 1-[2-(4-amino-1H- | 10~ mol 10 mol 10° mol 10™ mol
indol-1-il)etil]-3-metil-1H-imidazol-3-io,
acido metanosulfénico
dimetanosulfonato de 2,3-diamino-6,7- | 10™ mol - - -
dihidro-1H,5H-pirazolo[1,2-a]pirazol-1-

ona
Clorhidrato de 2-[(3-aminopirazolo[1,5- | - 10 mol - -
a]piridin-2-il)oxiletanol

Cloruro de 4-[(3-aminopirazolo[1,5- | - - 10” mol -
a)piridin-2-il)-1,1-dimetilpiperazil-1-io,

clorhidrato

Clorhidrato de 2-[{2-[(4- | - - - 10~ mol

aminofenit)amino]-etil}(2-hidroxietil)-
amino}etanol

Soporte del colorante (1) () (*) ") (")

Agua desmineralizada c.s. 100 g 100 g 100g 100 g

Coloracion observada Rubio nacarado | Azul-gris Verde Gris-verde
cromatico

(*): Soporte del colorante (1) pH 9,5:
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Alcohol etilico de 96° 20,89
Metabisulfito de sodio como una solucién acuosa al 35 % 0,23gMA
Sal pentasddica de acido dietilentriaminopentaacético como una solucién acuosa al 40 % | 0,48 g MA
en peso

Poliglucésido de alquilo Cs-C19 como una solucién acuosa al 60 % en peso 3,6 g MA
Alcohol bencilico 20g
Polietilenglicol que contiene 8 unidades de 6xido de etileno 30g
NH4Cl 4329
Amoniaco acuoso que contienen un 20 % en peso de NH3 29%4g

MA = material activo

5 En el momento de su uso, cada composicion se mezcla con un peso igual de solucién de peréxido de hidrégeno
acuoso a 20 volimenes (6 % en peso). Se obtiene un pH final de 9,5.

Cada mezcla obtenida se aplicé sobre mechas de cabellos grises con un 90 % de blancos. Después de un tiempo de

accion de 30 minutos, las mechas enjuagan, se lavan con un champu estandar, se aclaran de nuevo y seguidamente
10 se secan para dar las tonalidades mencionadas.
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REIVINDICACIONES
1. 4-aminoindol catidnico de formula general (1), sus sales de adicion con un acido y los solvatos de los
mismos:
R S\N Ry,
R 3
\ An-
Rg R,
N
A
R 1
ey
en la cual:

Ry es un radical alquilo C,-Cy lineal o ramificado saturado, que esta sustituido o interrumpido con un radical
cationico, estando R; también opcionalmente interrumpido con uno o mas atomos de oxigeno y/o con uno o mas
grupos NRy;

Ry es un atomo de hidrégeno o un radical alquilo C4-C4 lineal o ramificado, un radical bencilo o un radical acetilo;

Rz, Rs y Rs, independientemente entre si, se eligen entre: un atomo de hidrégeno, halégenos elegidos entre fluor,
cloro y bromo, y radicales alquilo C+-C4 lineal o ramificado, carboxilo (-COOH) o alcoxicarbonilo (C1-Ca);

R4y Rs, independientemente entre si, se eligen entre: un atomo de hidrégeno y radicales alquilo C4-Cq;
An- representa un anion o una mezcla de aniones,

siendo dicho radical catiénico un radical lineal, ramificado o ciclico, saturado o insaturado, que comprende un
amonio cuatemario del tipo -N"RaRb o -N*RaRbRc, siendo Ra, Rb y Rc, que pueden ser idénticos o diferentes, un
radical alquilo C4-Cs que puede estar sustituido con un hidroxilo; o formando Ra y Rb conjuntamente un heterociclo
de 5 a 8 miembros saturado o insaturado elegido entre imidazolio, piridinio, piperazinio, piperidinio, pirrolidinio,
morfolinio, pirimidinio, tiazolio, bencimidazolio, benzothiazoliom, oxazolio, benzotriazolio, pirazolio, triazolio y
benzoxazolio, y siendo Rc, cuando esta presente, un radical alquilo Cy-Cs que puede estar sustituido con un
hidroxilo.

2. 4-aminoindol cationico de acuerdo con la reivindicacién 1, en el que el radical cationico se elige entre
los radicales trimetilamonio, trietilamonio, dimetiletilamonio, dietiimetilamonio, diisopropilmetilamonio,
dietilpropilamonio, hidroxietildietilamonio, di-B-hidroxietiimetilamonio, tri-B-hidroxietilamonio, imidazolio, N-
metilimidazolio, piridinio, 1-metilpiperazin-1-io, N,N-dimetilpiperazinio, N-metilpiperidinio, N-metilpirrolidinio, N-
metilmorfolinio, pirimidinio, tiazolio, benzimidazolio, pirrolidina sustituida con un grupo trimetilamonio, piperidina
sustituida con un grupo trimetilamonio, morfolina sustituida con un grupo ftrimetilamonio, trimetiletanamonio,
metildietiimetanamonio, metildietiletanamonio, metilmetanopirrolidinio y metiletanopirrolidinio.

3. 4-aminoindol catidnico de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones anteriores, en el que R4
es un alquilo C,-Cy saturado lineal o ramificado, sustituido o interrumpido con un radical catiénico tal como se define
de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 y 2, no interrumpido o interrumpido con uno o mas atomos de
oxigeno y/o con uno o mas grupos NH.

4, 4-aminoindol catidnico de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones anteriores, en el que Ry
representa un radical alquilo lineal saturado C,-Cg, que no esta interrumpido o que esta interrumpido con un atomo
de oxigeno o un grupo NH, sustituido con un radical catiénico elegido entre los radicales: trimetilamonio, imidazolio,
N-metilimidazolio, = N-metilpiperidinio, N,N-dimetilpiperazinio, 1-metilpiperazin-1-io, N-metilpirrolidinio,  N-
metilmorfolinio, pirrolidina sustituida con un grupo trimetilamonio, piperidina sustituida con un grupo trimetilamonio,
morfolina sustituida con un grupo seleccionado entre trimetilamonio, metildietiimetanamonio, trimetiletanamonio,
metilpirrolidinio, metildietiletanamonio, metiletanopirrolidinio y metilmetanopirrolidinio.
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5. 4-aminoindol catiénico de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones anteriores, en el que R
Rs y Rg, independientemente entre si, se eligen entre: un atomo de hidrégeno y radicales alquilo C4-Ca.

6. 4-aminoindol catiénico de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones anteriores, en el que Ry
y Rs son idénticos y representan atomos de hidrégeno.

7. 4-aminoindol catiénico de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones anteriores, en el que Ry
es un atomo de hidrégeno.
8. 4-aminoindol catiénico de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones anteriores, tal que se

elige entre los siguientes compuestos: 1-[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etil}-3-metil-1H-imidazol-3-io, 2-(4-amino-1H-indol-
1-il)-N,N,N-trimetiletanamonio, 4-[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etil]-1,1-dimetilpiperazin-1-io, 2-{[2-(4-amino-1H-indol-1-
il)etillamino}-N,N,N-trimetiletanamonio, 3-{[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etil]-amino}-N,N,N-trimetilpro-pan-1-amonio, 1-(2-
{[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etilJamino}etil)- 1-metilpiperidinio, 1-(3-{[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etil] ~ amino}propil)-1-
metilpiperidinio, 1-(2-{[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etillamino}etil)-1-metilpirrolidinio, 1-(3-{[2-(4-amino-1H-indol-1-
il)etilJamino}propil)-1-metilpirrolidinio, ~ 1-(2-{[2-(4-amino-1H-in-do-1-il)etil]-amino}etil)-3-metil-1H-imidazol-3-i0, 1-(3-
{[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etiljamino}propil)-3-metil-1H-imidazol-3-i0, 4-(2-{[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etilJamino}etil)-4-
metilmorfolin-4-io,  4-(3-{[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etillamino}propil)-4-metiimorfolin-4-io,  2-[2-(4-amino-1H-indol-1-
il)etoxi}-N,N,N-trimetiletanamonio, 1-{2-[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etoxi}-etil}-1-metilpirrolidinio, 1-{2-[2-(4-amino-1H-
indol-1-il)-etoxi]etil}-1-metilpiperidinio, 4-{2-[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etoxi]etil}-4-metilmorfolin-4-io, 1-{2-[2-(4-amino-
1H-indol-1-il)etoxiletil}-3-metil-1H-imidazol-3-i0, 4-[2-(4-amino1H-indol-1-il)etil]-4-metilmorfolin-4-io, 4-[3-(6-amino-
2,3-dihidro-1H-indol-1-il)propil]-4-metilmorfolin-4-io, 3-(4-amino-1H-indol-1-il)-N,N,N-trimetilpropan-1-amonio, 1-[3-(4-
amino-1H-indol-1-il)propil]-3-metil-1H-imidazol-3-i0, 4-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)propil]-1,1-dimetilpiperazin-1-io, 1-[2-
(4-amino-1H-indol-1-il)etil]-N,N,N-trimetilpirrolidin-2-amonio, 1-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)propil]-N,N,N-trimetilpirrolidin-
2-amonio,  4-{2-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)]etil}-N,N,N-trimetilmorfolin-2-etanamonio, ~ 4-{2-[3-(4-amino-1H-indol-1-
il)]etil}-N,N,N-trimetilmorfolin-2-metanamonio, 4-{2-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)]etil}-N,N,N-dietiimetiimorfolin-2-
etanamonio, 4-{2-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)]etil}-N,N,N-dietilmetilmorfolin-2-met-anamonio, 4-{2-[3-(4-amino-1H-indol-
1-il))etil}-N,N,N-morfolin-2-etan-1-metilpirrolidinio,  4-{2-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)Jetil}  -N,N,N-morfolin-2-metan-1-
metilpirrolidinio,  4-{3-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)]propil}-N,N,N-trimetiimorfolin-2-etanamonio,  4-{3-[3-(4-amino-1H-
indol-1-il)]propil}-N,N,N-trimetilmorfolin-2-metanamonio, 4-{3-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)]propil}-N,N,N-
dietilmetilmorfolin-2-etanamonio, 4-{3-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)]propil}-N,N,N-dietilmetilmorfolin-2-metanamonio, 4-
{3-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)]-propil}-N,N,N-morfolin-2-etan-1-metilpirrolidinio,  4-{3-[3-(4-amino-1H-indol-1-il)]propil}-
N,N,N-morfolin-2-metan-1-metilpirrolidinio, 1-[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etil]-N,N,N-tri-metilpiperidin-3-amonio, 1-[3-(4-
amino-1H-indol-1-il)propil]-N,N,N-trimetilpiperidin-3-amonio, 1-[2-(4-amino-1H-indol-1-il)etil]-N,N,N-trimetilpiperidin-4-
amonio, 1-[3-(4-amino-1H-indol-1-il}-propil]-N,N,N-tri-metilpiperidin-4-amonio.

9. Procedimiento para sintetizar un 4-aminoindol catiénico de formula general (1), tal como se define en
una cualquiera de las reivindicaciones 6 a 8, a partir de un indol de férmula (11):

(ID)

en la cual los radicales Rz, R3 ¥y Rg, independientemente entre si, se eligen entre: un atomo de hidrégeno, halégenos
elegidos entre flor, cloro y bromo, y radicales alquilo C41-C4 lineal o ramificado, carboxilo (-COOH) o alcoxicarbonilo
(C4-C4), comprendiendo dicho procedimiento al menos las etapas siguientes, en este orden:

« alquilacién del nitroindol para sustituir el atomo de nitrégeno del nucleo de indol con un grupo hidroxialquilo,

« sustitucion del grupo hidroxilo del hidroxialquilo con un grupo sulfonilo usando un haluro de alquilsulfonilo 0 un
haluro de tosilo,

« sustitucién del grupo sulfonilo con un aminoalcoxido para obtener el radical catidnico o con una amina para obtener
un precursor del radical catiénico,
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+ si la sustitucion se llevd a cabo con una amina, cationizacion del precursor,
* reduccion del grupo nitro.

10. Uso de un 4-aminoindol catidnico de férmula (1), tal como se define en una cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 8, como copulante para el tefiido de fibras queratinicas, especialmente fibras queratinicas
humanas tales como los cabellos.

11. Composicién cosmética de teflido que comprende, en un medio de tefiido adecuado, al menos un 4-
aminoindol catidénico de férmula (1) tal como se define en una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8.

12. Composicién de acuerdo con la reivindicacion 11, caracterizada porque es una composicion lista
para el uso que comprende al menos un agente oxidante elegido entre perdxido de hidrégeno, perdxido de urea,
bromatos de metales alcalinos, persales, peracidos y enzimas oxidasas.

13. Procedimiento de tefiido de fibras queratinicas, caracterizado porque la composicion de acuerdo con
la reivindicacién 11 se aplica sobre dichas fibras, durante un tiempo suficiente para desarrollar la coloraciéon deseada
en presencia de un agente oxidante, aplicAndose el agente oxidante antes, simultineamente o después de la
composicion.

14, Dispositivo de varios compartimentos, en el que un primer compartimento contiene la composicion

cosmética para el teflido de fibras queratinicas tal como se define en la reivindicacion 11, y un segundo
compartimiento contiene un agente oxidante.
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