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ES 2518366 T3

DESCRIPCION
Flavonoides como sinérgicos para intensificar el efecto de sustancias autobronceadoras

La presente invencion hace referencia a la utilizacion de flavonoides, seleccionados de troxerutina, sulfato de rutina,
guercetina, isoquercetina y/o rutina, como sinérgicos para intensificar el efecto de las sustancias autobronceadoras
DHA y/o eritrulosa en formulaciones cosméticas y dermatolégicas, asi como hace referencia a nuevas preparaciones
correspondientes y a su produccion.

La tendencia a evitar un aspecto palido, prefiriendo "una piel sana, bronceada y deportiva" se mantiene de forma
ininterrumpida desde hace afios. Con este objetivo, las personas exponen su piel a la radiacién solar, ya que ésta
produce una pigmentacion en el sentido de la formacién de melanina. Sin embargo, la radiacion UV de la luz solar
produce en la piel también un efecto dafiino. Junto con los dafios agudos (quemadura solar) se producen dafios a
largo plazo, como un riesgo elevado de contraer cancer de piel en el caso de una irradiacion excesiva con luz
proveniente del rango UVB (longitud de onda de 280-320 nm). El efecto excesivo de la radiacion UVB y UVA
(longitud de onda: 320-400 nm) conduce ademas a un debilitamiento de las fibras elasticas y colagenas del tejido
conjuntivo. Esto ocasiona numerosas reacciones fototoxicas y fotoalérgicas, produciendo como consecuencia un
envejecimiento prematuro de la piel.

El bronceado (pigmentacion) de la piel ofrece la proteccion natural frente a las consecuencias negativas de la
radiacion solar. La epidermis, en su capa inferior, la capa basal, junto con las células basales contiene células
individuales que producen pigmentos, los melanocitos. A través de la luz UV se estimula en estas células la
produccién de melanina, la cual es transportada en los queratinocitos (células corneales), haciéndose alli visible
como un color marrén de la piel.

Esta formacion de pigmentos a partir del aminoéacido tirosina es iniciada principalmente por la radiacion UVB y se
denomina como "pigmentacion indirecta”. Su desarrollo se extiende durante varios dias; el bronceado asi obtenido
se mantiene durante algunas semanas.

En el caso de la "pigmentacion directa" que se inicia con la irradiacién solar, los precursores de melanina
mayormente incoloros se oxidan a través de la radiacion UVA produciendo melanina con un color oscuro. Puesto
que esta oxidacion es reversible, la misma produce un bronceado de la piel que se mantiene sélo durante un breve
periodo.

Un bronceado artificial de la piel puede generarse de forma externa con la ayuda de magquillaje y mediante la
administracion oral de carotenoides.

No obstante, se prefiere por lo general el bronceado artificial de la piel que puede lograrse a través de la aplicacion
de los asi llamados autobronceadores, como aquellos que son objeto de la presente invencion. Estos compuestos,
como caracteristica quimica estructural, presentan grupos cetona o aldehido en proximidad de funciones alcohol.
Estos cetoles o aldoles pertenecen en su mayoria a la clase de sustancias de los azlcares. Una sustancia
autobronceadora utilizada especialmente con frecuencia es la 1,3-dihidroxiacetona (DHA).

Los compuestos pueden hacerse reaccionar con las proteinas y aminoacidos de la capa cornea de la epidermis en
el sentido de una reaccion de Maillard, donde, a través de una via de reaccién ain no completamente esclarecida,
se originan polimerizados que otorgan a la piel un tono amarronado. Esta reaccion finaliza después de
aproximadamente 4 a 6 horas. El bronceado asi obtenido no puede aclararse mediante un lavado y desaparece
solamente con la descamacién normal de la piel.

A este respecto, es objeto de la presente invencién superar las desventajas del estado del arte y hallar posibilidades
para proporcionar formulaciones autobronceadoras cosméticas y dermatoldgicas que muestren un efecto mas
intenso y mas prolongado que los agentes autobronceadores conocidos.

La utilizacion de flavonoides en el area de la cosmética, asi como en el area de la dermatologia, ya es conocida. De
este modo, en la solicitud DE 19739349 se describe la utilizaciéon de troxerutina como antioxidante o eliminadora de
radicales en preparaciones cosméticas y dermatolégicas.

Se conoce asimismo la utilizacion de triosas y tetrosas, en particular de DHA y eritrulosa, como sustancias
autobronceadoras en el area de la cosmética.

De este modo, en la solicitud EP 1 172 090 se describen agentes bronceadores para la piel que contienen DHA y
una sal de flavilio. Las sales de flavilio pertenecen al grupo de las antocianidinas, las cuales no son objeto de los
flavonoides utilizados conforme a la invencion.
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Por la solicitud EP 1 092 415 se conocen formulaciones cosméticas y dermatoldgicas para la proteccion solar que
contienen DHA.

Por la solicitud EP 1 277 461 se conocen formulaciones cosméticas que contienen DHA como sustancia
autobronceadora.

Por la solicitud EP 1 477 159 Al se conocen preparaciones cosméticas acuosas que contienen una 0 mas
sustancias autobronceadoras (como DHA) y al menos un filosilicato, asi como otros adyuvantes y aditivos.

Por la solicitud WO 2005/004826 se conoce la utilizacion de una preparacion cosmética para la armonizacion del
color en lugares de la piel que presentan una pigmentacién diferente, la cual contiene al menos una sustancia
autobronceadora (como DHA).

De manera llamativa pudo comprobarse que al menos un flavonoide seleccionado de troxerutina, sulfato de rutina,
quercetina, isoquercetina y/o rutina puede utilizarse como sinérgico para intensificar el efecto de las sustancias
autobronceadoras seleccionadas de DHA y/o eritrulosa en formulaciones cosméticas y dermatoldgicas. En el sentido
de la presente invencion, el término “flavonoide" comprende sustancias cuyo cuerpo base de flavano no presenta
una carga positiva.

Son sustancias autobronceadoras:

HC=0 HE?-DH
I
H ?=D H(|}=D CH, Hf|3-DH
|
HC-OH (13=D THZ T=D
H,C-OH H,C-OH HC=0 H,C-OH
gliceroaldehido  hidroximetilglioxal Y-dialdehido eritrulosa
(gliceraldehido)
CH,OH
C=0 Q
HO——H OH
H——0QOH OH
H——0CH 0
CH?DH
6-aldo-D-fructosa ninhidrina

Debe mencionarse ademas la 5-hidroxi-1,4-naftoquinona (juglona) que se extrae de las cascaras de nueces frescas,

O
OH O

5-hidroxi-1,4-naftoquinona (juglona)

asi como la 2-hidroxi-1,4-naftoquinona (lawsona) que se encuentra en las hojas de la lawsonia inermis (henna) .
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OH

o

2-hidroxi-1,4-naftoquinona (lawsona)

Otras sustancias autobronceadoras son las siguientes triosas y tetrosas 1,3-diihidroxiacetona (DHA), gliceraldehido,
dihidroxiacetona fosfato, gliceraldehido fosfato, eritrosa y 1,3,4-trihidroxi-2-butanona (eritrulosa).

De acuerdo con la invencion se utilizan la eritrulosa y/o la 1,3-dihidroxaacetona (DHA), una ceto-azUcar trivalente
gque se encuentra presente en el cuerpo humano, y sus derivados.

HzclmH
c=0

I
H,C-OH

1,3 dihidroxiacetona (DHA)

Todos los compuestos 0 componentes que pueden utilizarse en las preparaciones son conocidos y pueden
adquirirse en el comercio, o pueden ser sintetizados mediante procedimientos conocidos.

Segun su estructura basica los flavonoides pueden clasificarse en los siguientes grupos:
« chalconas

* auronas

« flavanonas

« flavan-3-oles (catequinas)

« flavonas

« isoflavonas

« flavan-3,4-dioles (leucoantocianidinas)

« flavonoles (3-hidroxi-flaven-4-ona)

« flavanonoles

El nombre "flavonoide" deriva del término latino flavus= amarillo, considerando con ello el hecho de que la mayoria
de estas sustancias, en su forma pura, presentan un color amarillento.

A modo de ejemplo se indican los siguientes flavonoides: 5-hidroxi-7,4’-dimetoxiflavon-8-sulfato, 7,8-dihidroxiflavon,
luteolina (flavona); catequina, epicatequina, galato de epigalocatequina (EGCG, TEAVIGO® DSM) (flavan-3- ole asi
como derivados de flavan-3-ol); kaempferol (flavonol); taxifolin (flavanonol).

Por lo general los flavonoides se presentan como glicosidos solubles en el jugo celular de los vegetales. Los
flavonoides considerados como preferentes comprenden también aglicones (estructuras libres de azlcar) y
conugados de aglicones. Son posibles como conjugados de aglicones los derivados de hidroxilo, donode los grupos
hidroxilo son completamente o parcialmente alquilados, metilados, glicosilados, sulfatados o esterificados. Junto con
los derivados de hidroxilo se consideran también como conjugados de aglicones los C- derivados.
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Un miembro del grupo de los flavonoles es el aglicon quercetina. En el grupo de los flavonol-o-glicésidos pueden
mencionarse los flavonol-3-glicosidos como rutina, [J-glucosilrutina, tilirosida, isoquercetina, sulfato de rutina, tris-
hidroxietilrutina (troxerutina), asi como sus sulfatos y fosfatos. Se consideran preferentes el sulfato de rutina y la
troxerutina. El término "sulfato de rutina" comprende mono-, di-, tri-, tetra- o poli-sulfatos de la rutina, asi como
mezclas de esos sulfatos de rutina. El término "troxerutina” comprende mono-, di-, tri-, tetra- o poli-etoxilatos de la
rutina, asi como mezclas de esos etoxilatos de rutina. Pueden utilizarse también flavonol-7- y 8-glicésidos.

Para el grupo de los extractos que contienen flavonol o flavonol-o-glicésidos pueden mencionarse las combinaciones
de los componentes activos Emblica, Licorice y/o extracto de castafio de Indias. La Emblica se obtiene de los frutos
del arbol de hoja perecedera Phyllanthus emblica (también Emblica officinalis) por ejemplo en India, China,
Paquistan o Nepal. Los ingredientes principales de Emblica son los acidos tanicos de bajo peso molecular
emblicanina A y B que unen en forma de complejos el hierro que se encuentra presente en la piel. Las soluciones de
Emblica consideradas como preferentes pueden obtenerse en el comercio por ejemplo como EMBLICA® (MERCK)
0 CAPROS® (véase por ejemplo la solicitud US-6,235,721 o la solicitud US-6,124,268). En principio todas las
mezclas Emblica se consideran para una combinacién con las sustancias autobronceadoras y flavonoides a ser
utilizados conforme a la invencion. El extracto Licorice contiene el flavonoide glabridina (un estearil glicerretinato). El
extracto de castafio de Indias contiene por ejemplo esculina, asi como otros componentes flavonol - y/o flavonol
glicosidos.

Las mezclas de sustancias vegetales de este tipo pueden obtenerse del modo conocido por el experto, por ejemplo
a través del prensado o la extraccion de los vegetales correspondientes.

De manera preferente, el flavonoide se utiliza en la formulacién cosmética o dermatoldgica en una cantidad total de
0.01 a 10 % en peso, de forma aun mas preferente en una cantidad de 0.1 a 5 % en peso.

En el caso de una reacciéon de bronceado, tal como se indicé mas arriba, se diferencia entre una reaccion directa o
indirecta. La reaccion de bronceado mediante triosas y tetrosas se basa en una reaccion directa, no enzimatica, que
se desarrolla de forma analoga a la conocida reaccion de Maillard. Esta se produce a través de la radiacion UVA y
conduce a un oscurecimiento directo de los pigmentos principales. De este modo, las sustancias mencionadas como
cetosas reaccionan con proteinas de la piel dando como resultado productos de un tono amarillo amarronado, los
asi llamados melanoides. No obstante, estos productos de color no poseen por si mismos propiedades absorbentes
de UV, de manera que al exponerse al sol se requiere una proteccién solar adicional (vestimenta, sombrero, filtro
Uv).

Por el contrario, el proceso de bronceado indirecto es controlado por enzimas (por la enzima tirosinasa) y es
causado a través de la radiacion UVB. Se tiene conocimiento ademas de que algunos componentes activos
quimicos se encuentran en condiciones de activar la tirosinasa, pudiendo asi incrementar de forma indirecta la
produccién de melanina. Recientemente pudo comprobarse ese efecto para la quercetina (J. of Mol. Histology
35:157-165 (2004); Pigment Cell Res. 17: 66-73 (2004))

El bronceado provocado directamente a través de triosa y/o tetrosa se produce rapidamente (en horas), mientras
gue el bronceado indirecto a través de quercetina dura algunos dias.

Por consiguiente, no podia predecirse que los flavonoides (por ejemplo quercetina) mostraban un efecto sinergistico
en el caso de un bronceado directo de la piel al combinarse con una triosa (por ejemplo DHA) o con una tetrosa (por
ejemplo eritrulosa). Este efecto ventajoso pudo comprobarse a través de la siguiente prueba de Maillard en el
ejemplo de la DHA en combinacién con quercetina:

En una mezcla de etilenglicol y agua se prepararon soluciones de prueba con DHA vy lisina, con y sin quercetina.
Dependiendo de si se encontraba 0 no presente oxigeno, la DHA mostré un comportamiento de reaccion diferente.
En ausencia de oxigeno, la DHA reaccion6 con lisina produciendo una solucién de color marrén oscuro. En
presencia de oxigeno, sin embargo, la DHA reacciond con un color amarillo, a no ser que se encontrara presente
guercetina. Entonces el color cambié bruscamente a marrén. Se estima por lo tanto que la quercetina puede impedir
la desintegracion rapida de la DHA en presencia de oxigeno. Los sistemas de prueba Maillard aplicados se
describen en B. Nguyen y otros, J. Invest. Dermatol. 120 (2003), 655-661.

La preparacion acorde a la invencidon que combina la sustancia autobronceadora y el flavonoide, en comparacion
con un producto autobronceador sin la adicién de flavonoide, presenta las siguientes ventajas:

« estabilizacion de la triosa, asi como de la tetrosa, con respecto al oxigeno (sobre la piel y en el producto)

* aceleracion de la reaccion de bronceado
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« prolongacion de la reaccién de bronceado debido a la reaccién de bronceado indirecta (prolongacién del bronceado
libre de UV)

« intensificacion de la reaccion de bronceado
« la composicion acorde a la invencién se asemeja al bronceado natural

Todos los flavonoides probados conforme a la invencion disponen de un cuerpo base de flavano que no presenta
una carga positiva. Puede suponerse que esto es esencial para complejizar de forma suficiente sobre la piel los
iones de metal, como por ejemplo Fe?"'Cu®". Debido a ello, la sustancia autobronceadora es protegida frente a la
auto-oxidacion. En comparacién con esto, un cuerpo base de flavano cargado de forma positiva, como lo poseen por
ejemplo las antocianidinas, es menos adecuado para este fin.

Otro objeto de la presente invencién consiste en preparaciones que contienen al menos un flavonoide seleccionado
de troxerutina, sulfato de rutina, quercetina, isoquercetina y/o rutina y/o al menos una de las sustancias activas
eritrulosa y/o DHA, cuyo efecto es intensificado sinergisticamente a través de la presencia del flavonoide.

Son posibles también preparaciones que contienen Oxynex (como por ejemplo Oxynex® AP, Oxynex® K LIQUID,
Qxynex® L LIQUID, Oxynex® LM, Oxynex® 2004, Oxynex ST (véase la solicitud WO 03/007908)) y una sustancia
autobronceadora como por ejemplo DHA.

Las preparaciones consisten por lo general en preparaciones que pueden aplicarse de forma tdpica, como por
ejemplo formulaciones cosméticas o dermatolégicas. En ese caso las preparaciones contienen un vehiculo
cosméticamente o dermatolégicamente adecuado y, segun el perfil de propiedades deseado, contienen de modo
opcional otros ingredientes adecuados.

Otro objeto de la presente invencidn consiste en un procedimiento para producir una preparacion, donde al menos
un flavonoide, del modo antes definido, asi como al menos una sustancia, del modo antes definido (por ejemplo
triosa, asi como DHA) se mezclan o se aplican sobre la piel de forma sucesiva con un vehiculo cosméticamente o
dermatolégicamente adecuado. Preferentemente este procedimiento de mezclado se realiza con la ayuda de un
frasco de dos camaras.

Se considera asimismo como preferente un procedimiento en donde el mezclado o la aplicacion sobre la piel de la
preparacion acorde a la invencién tiene lugar primero duchandose con una solucion de flavonoide y a continuacion
con una solucion de DHA.

Asimismo, es objeto de la presente invencién la utilizacion de una preparacion acorde a la invencién para una
aplicacion tépica o para una aplicacion sobre una superficie.

Entre las sustancias a ser utilizadas figuran ademas filtros UV, derivados de flavona, derivados de cromona,
ariloximas y parabenos.

Los parabenos son ésteres del acido 4-hidroxi-benzoico que se utilizan en su forma libre o como sales de sodio para
conservar preparaciones en el area de los alimentos, la cosmética y los medicamentos. El efecto de los ésteres es
directamente proporcional a la longitud de la cadena del radical alquilo; donde sin embargo la solubilidad se reduce
al aumentar la longitud de la cadena. Como compuestos no disociantes, los ésteres no dependen en gran medida
del valor pH y actdan en un rango de pH de 3,0-8,0. El mecanismo de accién antimicrobiano se basa en un dafio de
las membranas de los microbios a través de la actividad superficial de los ésteres PHB, asi como en la
desnaturalizacién de la proteina. Se producen ademas interacciones con co-enzimas. La accion se orienta contra
hongos, levaduras y bacterias. Los parabenos méas importantes como conservantes son el metil p-hidroxibenzoato,
etil p-hidroxibenzoato, propil p-hidroxibenzoato, butil p-hidroxibenzoato.

Entre las ariloximas se utiliza preferentemente la 2-hidroxi-5-metillaurofenonoxima, denominada también como
HMLO, LPO o F5. Su aptitud para ser utilizada en agentes cosméticos se conoce por ejemplo a través de la primera
publicacion de la solicitud alemana DE 41 16 123. Por tanto, las preparaciones que contienen 2-hidroxi-5-
metillaurofenonoxima son adecuadas para el tratamiento de enfermedades de la piel acompafiadas de
inflamaciones. Es conocido el hecho de que las preparaciones de este tipo pueden utilizarse por ejemplo para la
terapia de la psoriasis, de diferentes formas de eczemas, de la dermatitis irritativa y téxica, de la dermatitis UV, asi
como de otras enfermedades alérgicas y/o inflamatorias de la piel y de las faneras. Las preparaciones acordes a la
invencion, que junto con el compuesto o los compuestos mencionados contienen adicionalmente una ariloxima,
preferentemente 2-hidroxi-5-metillaurofenonoxima, son sorprendentemente adecuadas como preparaciones anti-
inflamatorias. De manera preferente, las preparaciones contienen de 0,01 a 10 % de la ariloxima, donde se
considera especialmente preferente que la preparacion contenga de 0,05 a 5 % en peso de ariloxima.
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De acuerdo con la invencion, como derivados de flavona se entienden los flavonoides y coumaranonas. Entre las
coumaranonas se considera preferente la 4,6,3’,4'-tetrahidroxibencil-coumaranona-3.

Como derivados de cromona se entienden preferentemente determinados derivados cromen-2-ona que son
adecuados como componentes activos para el tratamiento preventivo de la piel humana y del cabello humano contra
los procesos de envejecimiento y contra infuencias ambientales nocivas. Estos muestran al mismo tiempo un
reducido potencial de irritacion para la piel, infuencian positivamente la retenciéon de agua en la piel, mantienen o
aumentan la elasticidad de la piel, favoreciendo asi un alisamiento de la misma. De manera preferente, estos
compuestos corresponden a la siguiente formula

donde

R' y R? pueden ser iguales o diferentes y se seleccionan de
- H, -C(=0)-R’, -C(=0)-OR’,

- grupos alquilo C1- a Cyo de cadena recta o ramificados,

- grupos alquenilo C3- a Cy de cadena recta o ramificados, grupos hidroxialquilo Ci- a C de cadena recta o
ramificados,

donde el grupo hidroxi puede estar ligado a un atomo de carbono primario o secundario y ademas la cadena de
alquilo puede también estar interrumpida por oxigeno, y/o

- grupos cicloalquilo C3 a Cio y/o grupos cicloalquenilo Cz a Ci2, donde los anillos pueden ser puenteados
respectivamente también a través de grupos -(CH2), con n=1 a 3,

R? representa H o grupos alquilo C;- a Cy de cadena recta o ramificados,
R* representa H u OR?,

R® y R® pueden ser iguales o diferentes y se seleccionan de

--H, -OH,

- grupos alquilo C1- a Cyo de cadena recta o ramificados,

- grupos alquenilo Cs- a Cyo de cadena recta o ramificados,

- grupos hidroxialquilo Ci1- a Cy de cadena recta o ramificados, donde el grupo hidroxi puede estar ligado a un
atomo de carbono primario o secundario de la cadena y ademas la cadena de alquilo puede también estar
interrumpida por oxigeno, y

R’ representa H, grupos alquilo C; a Cy de cadena recta o ramificados, un enlace polihidroxi, preferentemente con
un radical de acido ascorbico o radicales glicosidicos y

R® representa H o grupos alquilo C;- a Cy de cadena recta o ramificados,
donde al menos 2 de los sustituyentes R, R?, R*R® son distintos de H o al menos un sustituyente de R*

y R? representa -C(=0)-R’ 0 -C(=0)-OR’.
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La proporcién de uno o varios compuestos seleccionados de flavonoides, derivados de cromona y coumaranonas en
la preparacion acorde a la invencion asciende preferentemente de 0,001 a 5% en peso, de forma especialmente
preferente de 0,01 a 2 % en peso, refeido a la preparacion en su totalidad.

El efecto de protecciéon de las preparaciones acordes a la invencon contra el estrés oxidativo, asi como contra la
influencia de radicales, puede por tanto mejorarse si las preparaciones contienen uno o varios antioxidantes, donde
para el experto no es dificultoso seleccionar antioxidantes que actien de forma adecuada con rapidez o con un
retardo de tiempo.

En una forma de ejecucion preferente de la presente invencion, la preparacion acorde a la invencién consiste en una
preparacion para proteger células del cuerpo contra el estrés oxidativo, en particular para reducir el envejecimiento
de la piel, caracterizada porque junto con los flavonoides, asi como con las sustancias autobronceadoreas y
eventualmente otros ingredientes, contiene uno o varios antioxidantes.

Existen muchas sustancias conocidas por publicaciones y probadas que pueden utilizarse como antioxidantes, por
ejemplo aminoécidos (por ejemplo glicina, histidina, tirosina, triptofano) y sus derivados, imidazoles, (por ejemplo
acido urocéanico) y sus derivados, péptidos como D,L-camosina, D-carnosina, L-carnosina y sus derivados (por
ejemplo anserina), carotinoide, caroteno (por ejemplo, a-caroteno, B-caroteno, licopeno) y sus derivados, acido
clorogénico y sus derivados, acido lipoico y sus derivados (por ejemplo acido dihidrolipoico), aurotioglucosa,
propiltiouracilo y otros tioles (por ejemplo tiorreoxina, glutation, cisteina, cistina, cistamina y sus ésteres de glicosilo,
N-acetilo, metilo, etilo, propilo, amilo, butilo y laurilo, palmitoilo, oleilo, Y-linoleilo, colesterilo y glicerilo), asi como sus
sales, tiodipropionato de dilaurilo, tiodipropionato de distearilo, acido tiodipropionico y sus derivados (ésteres, éteres,
péptidos, lipidos, nucleotidos, nucledsidos y sales), asi como compuestos de sulfoximina (por ejemplo butionina
sulfoximina, homocisteina sulfoximina, butionina sulfona, penta-, hexa-, heptationina sulfoximina) en dosis tolerables
muy reducidas (por ejemplo pmol hasta pmol/kg), ademas (metal-) quelantes, (por ejemplo acidos grasos a-hidroxi,
acido palmitico, acido fitico, lactoferrina), acidos a- hidroxi (por ejemplo &cido citrico, acido lactico, acido malico),
acido hamico, acido biliar, extractos biliares, bilirrubina, biliverdina, EDTA, EGTA y sus derivados, acidos grasos
insaturados y sus derivados, vitamina C y derivados por ejemplo palmitato de ascorbilo, fosfato de magnesio
ascorbilo, acetato de ascorbilo), tocoferoles y derivados (por ejemplo acetato de vitamina E), vitamina A y sus
derivados (por ejemplo vitamina A- palmitato), asi como benzoato de coniferilo de la resina benzoe, acido rutinico y
sus derivados, a-glicosilrutina, acido ferdlico, furfurilideno glucitol, carnosina, butil hidroxitolueno, butil hidroxianisol,
acido nordihidroguaiarético, trihidroxibutirofenona, quercitina, acido Urico y sus derivados, manosa y sus derivados,
cinc y sus derivados (por ejemplo ZnO, ZnS0.), selenio y sus derivados (por ejemplo seleniometionina), estilbeno y
sus derivados (por ejemplo oxido de estilbeno, 6xido de trans-estilbeno).

Las mezclas de antioxidantes son igualmente adecuadas para la utilizacién en las preparaciones cosméticas
acordes a la invencion. Por ejemplo, mezclas conocidas y comerciales son las que contienen como ingrediente
activo lecitina, L-(+)-palmitato de ascorbilo y acido citrico (por ejemplo Oxynex® AP), tocoferoles naturales, L-(+)-
palmitato de ascorbilo, L-(+)-acido ascérbico y acido citrico (por ejemplo Oxynex® K LIQUID), extractos de tocoferol
de fuentes naturales, L-(+)-palmitato de ascorbilo, L-(+)-acido ascérbico y acido citrico (por ejemplo Oxynex® L
LIQUID), DL-a-tocoferol, L-(+)-palmitato de ascorbilo, acido citrico y lecitina (por ejemplo Oxynex® LM) o
butilhidroxitolueno (BHT), L-(+)-palmitato de ascorbilo y &cido citrico (por ejemplo Oxynex® 2004). Los antioxidantes
de este tipo se utilizan con compuestos acordes a la invencién en las composiciones de esta clase por lo general en
proporciones que se ubican dentro del rango de 1000:1 a 1:1000, preferentemente en cantidades de 100:1 a 1:100.

Como ingrediente adicional, las preparaciones a ser utilizadas conforme a la invencién pueden contener vitaminas.
De manera preferente, las preparaciones acordes a la invencién contienen vitaminas y los derivados de vitaminas
seleccionados del grupo constituido por vitamina A, vitamina A propionato, vitamina A palmitato, vitamina A acetato,
retinol, vitamina B, cloruro dihidrocloruro de tiamina (vitamina B;), riboflavina (vitamina B;), amida de niacina,
vitamina C (&cido ascorbico), vitamina D, ergocalciferol (vitamina D), vitamina E, DL-a- tocoferol, tocoferol-E-
acetato, tocoferol hidrégeno succinato, vitamina Ki, esculina (vitamina P-principio activo), tiamina (vitamina B1),
acido nicotinico (niacina), piridoxina, piridoxal, piridoxamina, (vitamina Bg), acido pantoténico, biotina, acido félico y
cobalamina (vitamina Biy), en particular preferentemente vitamina A palmitato, la vitamina C y sus derivados, DL-a-
tocoferol, tocoferol-E-acetato, acido nicotinico, acido pantoténico y biotina. Las vitaminas se utilizan con compuestos
acordes a la invencién en las composiciones de esta clase por lo general en proporciones que se ubican dentro del
rango de 1000:1 a 1:1000, preferentemente en cantidades de 100:1 a 1:100.

Entre los fenoles con acciéon antioxidante se consideran especialmente interesantes para aplicaciones dentro del
area farmacéutica, cosmética o relacionada con los alimentos los polifenoles que se presentan parcialmente como
sustancias naturales. Por ejemplo, los flavonoides o bioflavonoides, conocidos principalmente como pigmentos
vegetales, presentan con frecuencia un potencial antioxidante. Los efectos del modelo de sustitucién de mono- y
dihidroxiflavonas fueron estudiados por K. Lemanska, H. Szymusiak, B. Tyrakowska, R. Zielinski, I.M.C.M. Rietjens;
Current Topics en Biophysics 2000, 24(2), 101-108. En dicha publicacion se observé que las dihidroxiflavonas con
un grupo OH, junto con la funcién ceténica o grupos OH en la posicion 3'4'- 6 6,7- 6 7,8, presentan propiedades
antioxidantes, mientras que otras mono- y dihidroxiflavonas parcialmente no presentan propiedades antioxidantes.
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Con frecuencia se menciona como antioxidante particularmente activo a la quercetina (cianidanol, cianidenolona
1522, meletina, soforetina, ericina, 3,3',4’,5,7-pentahidroxiflavona) (por ejemplo C.A. Rice-Evans, N.J. Miller, G.
Paganga, Trends in Plant Science 1997, 2(4), 152-159). K. Lemanska, H. Szymusiak, B. Tyrakowska, R. Zielinski,
A.E.M.F. Soffers e I.LM.C.M. Rietjens; Free Radical Biology&Medicine 2001, 31 (7), 869-881 investigan la
dependencia del pH del efecto antioxidante de hidroxiflavonas. En todo el rango de pH, la quercetina muestra la
actividad mas elevada de las estructuras analizadas.

Asimismo, son antioxidantes adecuados los compuestos de la férmula (I1l)

()

donde R a R'® pueden ser iguales o diferentes y se seleccionan de

_ ORll
- grupos alquilo C1- a Cyo de cadena recta o ramificados,
- grupos alquenilo Cs- a Cy de cadena recta o ramificados,

- grupos hidroxialquilo C1- a Cy de cadena recta o ramificados, donde el grupo hidroxi puede estar ligado a un
atomo de carbono primario o secundario de la cadena y ademas la cadena de alquilo puede también estar
interrumpida por oxigeno, y/o

- grupos cicloalquilo C3 a Cip y/o grupos cicloalquenilo C; a Ciz, donde los anillos pueden ser puenteados
respectivamente también a través de grupos -(CH2), con n=1 a 3,

- donde todos los OR", de forma independiente unos con respecto a otros, representan
-OH

- grupos alquiloxi Ci1- a Cyo de cadena recta o ramificados,

- grupos alqueniloxi Cs- a Cyo de cadena recta o ramificados,

- grupos hidroxi alcoxi Ci- a Cyo de cadena recta o ramificados, donde lo(s) grupo(s) hidroxi pueden estar ligados a
un atomo de carbono primario o secundario de la cadena y ademas la cadena de alquilo puede también estar
interrumpida por oxigeno, y/o

- grupos cicloalquiloxi Cs a Cio y/o grupos cicloalqueniloxi Csz a Ci2, donde los anillos pueden ser puenteados
respectivamente también a través de grupos -(CH2), con n=1 a 3, y/o

- radicales mono- y/u oligo-glicosilo,

con la condicion de que al menos 4 radicales de R'aR’ representen OH y de que en la molécula se encuentren
presentes al menos 2 pares de grupos -OH contiguos,

-0 R% R’y R® representan OH y los radicales R*, R®, R* y R"™°
de patente alemana DE-A-102 44 282.

representan H, tal como se describen en la solicitud
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Junto con las ventajas antes indicadas, las composiciones acordes a la invencién que contienen al menos un
antioxidante presentan en particular las ventajas del efecto antioxidante y de la buena compatibilidad con la piel. Se
considera particularmente ventajoso el perfil de accion de los compuestos segun la férmula (l11), el cual en un ensayo
DPPH manifiesta una elevada capacidad para captar radicales (ECso), una accion retardada en el tiempo (Tecso >
120 min) y, con ello, una actividad anti-radical (AE) de intermedia a elevada Asimismo, los compuestos segin la
férmula (111) retnen en la molécula propiedades antioxidantes con absorcion UV dentro del rango UV-A y/o UV-B.
Por lo tanto, se consideran también como preferentes las preparaciones que contienen al menos un compuesto de la
férmula (ll1), caracterizado porque al menos dos radicales contiguos de los radicales R'aR* representan OH vy al
menos dos radicales contiguos de los radicales R® a R’ representan OH. Las preparaciones especialmente
preferentes contienen al menos un compuesto de la féormula (lll), caracterizado porque al menos tres radicales
contiguos de los radicales R'aR* representan OH, donde preferentemente los radicales R'aR® representan OH.

Las preparaciones consideradas como especialmente preferentes conforme a la invencién pueden servir también
para la proteccion solar y, junto con los flavonoides, asi como con las sustancias autobronceadoras y eventualmente
otros ingredientes, contienen también filtros UV.

En principio todos los filtros UV se consideran para una combinacion con las sustancias autobronceadoras y
flavonoides a ser utilizados conforme a la invencion. Se consideran como especialmente preferentes aquellos filtros
UV que ya se han comprobado como fisiol6gicamente aceptables. Tanto para los filtros UVA como también UVB
existen muchas sustancias probadas y conocidas por publicaciones, como por ejemplo derivados de
bencilidenalcanfor como 3-(4’-metilbencilideno)-DL-alcanfor (por ejemplo Eusolex® 6300), 3-bencilidenalcanfor (por
ejemplo Mexoryl® SD), polimeros de N-{(2 y 4)-[(2-oxobom-3-iliden)metil]bencilfacrilamida (por ejemplo Mexoryl®
SW), N,N,Ntrimetil- 4-(2-oxoborn-3-ilidenmetil)anilina metilsulfato (por ejemplo Mexoryl® SK) o (2-oxoborn-3-
iliden)tolueno-4-acido sulfénico (por ejemplo Mexoryl® SL), benzoil-o dibenzoillmetanos como 1-(4-terc.-butilfenil)-3-
(4-metoxifenil)propano-1,3-diona (por ejemplo Eusolex® 9020) o 4-isopropildibenzoilmetano (por ejemplo Eusolex®
8020), benzofenonas como 2-hidroxi-4-metoxibenzofenona (por ejemplo Eusolex® 4360) o 2-hidroxi-4-
metoxibenzofenona- 5-acido sulfénico y su sal de sodio (por ejemplo Uvinul® MS-40), ésteres de acido
metoxicinamico, como octiléster de acido metoxicinamico (por ejemplo Eusolex® 2292), isopentiléster de de acido 4-
metoxicinamico, por ejemplo como mezcla de los isémeros (por ejemplo Neo Heliopan® E 1000), derivados de
salicilato, como 2-etilhexilsalicilato (por ejemplo Eusolex® OS), 4-isopropilbencilsalicilato (por ejemplo Megasol®) o
3,3,5- trimetilciclohexilsalicilato, (por ejemplo Eusolex® HMS), acido 4-aminobenzoico y derivados como acido 4-
aminobenzoico, acido 4-dimetilaminobenzoico-2-etilhexiléster (por ejemplo Eusolex® 6007), éster etilico etoxilado de
acido 4-aminobenzoico (por ejemplo Uvinul® P25), fenilbencimidazol-acidos sulfénicos, como 2-fenilbencimidazol-5-
acido sulfénico, asi como sus sales de potasio, sodio y trietanolamina (por ejemplo Eusolex® 232), 2,2-(1,4-
fenileno)-bisbencimidazol-4,6-acido disulfénico, asi como sus sales (por ejemplo Neoheliopan ® AP) o 2,2-(1,4-
fenileno)-bisbencimidazol-6-acido sulfénico;

y otras sustancias como
- 2-ciano-3,3-difenil-acido acrilico-2-etilhexiléster (por ejemplo Eusolex® OCR),

- 3,3'-(1,4-fenilendimetilen)-a-(7,7-dimetil-2-oxobiciclo-[2.2.1]hept-1-il-acido metanosulfénico, asi como sus sales (por
ejemplo Mexoryl® SX) y

- 2,4,6-trianilino-(p-carbo-2'-etilhexil-1'-oxi)-1,3,5-triazina (por ejemplo Uvinul® T 150)

- 2-(4-dietilamino-2-hidroxi-benzoilo)-acido benzoico hexiléster (por ejemplo Uvinul®UVA Plus, de la empresa
BASF).

Los compuestos que figuran en la lista deben considerarse s6lo como ejemplos. Naturalmente pueden utilizarse
también otros filtros UV.

Otros filtros UV organicos adecuados son por ejemplo

- 2-(2H-benzotriazol-2-il)-4-metil-6-(2-metil-3-(1,3,3,3-tetrametil-1-(trimetilsililoxi)disiloxanil)propil)fenol (por ejemplo
Silatrizole®),

- 4,4'-[(6-[4-((1,1-dimetiletillaminocarbonil)fenilamino]-1,3,5-triazina-2,4-diil)diimino]bis(acido benzoico-2-
etilhexiléster) (por ejemplo Uvasorb® HEB),

a-(trimetilsilil)-w-[trimetilsilil)oxi]poli[oxi(dimetil [y aproximadamente 6% metil[2-[p-[2,2-bis(etoxicarbonil]vinil] fenoxi]-1-
metilenetil] y aproximadamente 1,5 % metil[3-[p-[2,2-bis(etoxicarbonil)vinil)fenoxi)-propenil) y 0,1 a 0,4%
(metilhidrogen]sililen]] (n =60) (N° de CAS-207 574-74-1)

- 2,2’-metileno-bis-(6-(2H-benzotriazol-2-il)-4-(1,1,3,3-tetrametilbutil)fenol) (N° de CAS 103 597-45-1)
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- 2,2'-(1,4-fenileno)bis-(1H-benzimidazol-4,6-acido disulfénico, sal monosédica) (N° de CAS 180 898-37-7) y
- 2,4-a-{[4-(2-etil-hexiloxi)-2-hidroxil]-fenil}-6-(4-metoxifenil)-1,3,5-triazina (N° de CAS 103 597-45-, 187 393-00-6).

- 4,4'-[(6-[4-((1,1-dimetiletillaminocarbonil)fenilamino]-1,3,5-triazina-2,4-diil)diimino]bis(acido benzoico-2-
etilhexiléster) (por ejemplo Uvasorb® HEB),

Otros filtros UV adecuados son también las metoxiflavonas que corresponden a la solicitud alemana anterior DE-A-
10232595.

Los filtros UV organicos se incorporan generalmente en una cantidad de 0,5 a 20 por ciento en peso,
preferentemente en una cantidad de 1 - 15 % en formulas cosméticas.

Para garantizar una proteccion UV optimizada se considera preferente que las preparaciones con propiedades para
la proteccién solar contengan también filtros UV inorganicos. Como filtros UV inorganicos son posibles aquellos del
grupo de los dioxidos de titanio, como por ejemplo didéxido de titanio revestido (por ejemplo Eusolex® T-2000,
Eusolex®T-AQUA, Eusolex® T-AVO), 6xidos de cinc (por ejemplo Sachtotec®), 6xidos de hierro o también 6xidos
de cerio. Estos filtros UV inorganicos se incorporan generalmente en una cantidad de 0,5 a 20 por ciento en peso,
preferentemente en una cantidad de 2 - 10 % en féormulas cosméticas.

Son compuestos preferentes con propiedades filtrantes de los rayos ultravioletas el 3-(4’-metilbenciliden)-DL-
alcanfor, 1-(4-terc.- butilfenil)-3-(4-metoxi-fenil)-pro-pan-1,3-diona, 4-isopropildibenzoilmetano, 2-hidroxi-4-metoxi-
benzofenona, octiléster de metoxicinamato, 3,3,5-trimetil-ciclo-hexil-sali-cilato, 4-(dimetilamino)acido benzoico-2-etil-
hexiléster, 2-ciano-3,3-di-fenil-a4cido acrilico-2-etilhexiléster, 2-fenil-bencimidazol-5-acido sulfénico, asi como sus
sales de potasio, sodio y trietanolamina.

El efecto de proteccion contra influencias nocivas de la radiacién UV puede optimizarse combinando uno o varios de
los compuestos mencionados con efecto de filtro UV.

Las composiciones optimizadas pueden contener por ejemplo la combinacion de los filtros UV organicos 4’-metoxi-
6-hidroxiflavona con 1-(4-terc-butilfenil)-3-(4-metoxifenil)propano-1,3-diona y 3-(4’-metilbenciliden)-DL-alcanfor. Con
esta combinacion resulta una proteccion de amplio espectro que puede ser complementada aiun mas agregando
filtros UV inorganicos, como microparticulas de didxido de titanio.

Todos los filtros UV mencionados pueden utilizarse también en forma encapsulada. Se considera particularmente
ventajoso utilizar filtros UV organicos en forma encapsulada. En particular se presentan las siguientes ventajas:

- La hidrofilicidad de la pared de la capsula puede regularse independientemente de la solubilidad del filtro UV. De
este modo pueden incorporarse por ejemplo también filtros UV hidréfobos en preparaciones puramente acuosas.
Ademas, durante la aplicacion de la preparacién que contiene filtros UV hidréfobos puede impedirse la sensacion
aceitosa, con frecuencia considerada como desagradable.

- Determinados filtros UV, en particular derivados de dibenzoilmetano, muestran sélo una fotoestabilidad reducida en
las preparaciones cosméticas. Encapsulando esos filtros o los compuestos que perjudican la fotoestabilidad de esos
filtros, como por ejemplo derivados de acido cinamico, puede aumentarse la fotoestabilidad de la preparacién en su
totalidad.

- En las publicaciones se plantea una y otra vez la penetracion de la piel a través de filtros UV organicos y el
potencial de irritacién ligado a ello durante la aplicacion directa sobre la piel humana. Ese efecto se evita al
encapsular las sustancias correspondientes del modo aqui propuesto.

- A través del encapsulado de filtros UV por separado o de otros ingredientes pueden evitarse en general problemas
de preparacién que se originan a través de la interaccion de componentes individuales de la preparacién, como
procesos de cristalizacion, precipitaciones y formacion de aglomerados, puesto que se impide la interaccion.

Por lo tanto, conforme a la invencion, se considera preferente que uno o varios de los filtros UV mencionados se
presenten en forma de capsulas. Es ventajoso que las capsulas sean tan pequefias que no puedan observarse a
simple vista. Para lograr los efectos antes mencionados es necesario ademas que las capsulas sean lo
suficientemente estables y que no liberen el componente activo encapsulado (filtro UV) en el entorno o soélo lo hagan
de forma minima.

Las capsulas adecuadas pueden presentar paredes de polimeros inorganicos u organicos. A modo de ejemplo, en la
solicitud US 6,242,099 B1 se describe la produccion de capsulas adecuadas con paredes de quitina, de derivados
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de quitina o de poliaminas polihidroxiladas. Las capsulas a ser utilizadas de forma especialmente preferente de
acuerdo con la invencion presentan paredes que pueden obtenerse a través de un proceso sol-gel, como se lo
describe en las solicitudes WO 00/09652, WO 00/72806 y WO 00/71084. De manera preferente se trata aqui
nuevamente de capsulas cuyas paredes se encuentran realizadas de gel de silice (silice: 6xido hidroxido de silicio
no definido). La produccion de las capsulas correspondientes es ya un hecho conocido por el experto, por ejemplo a
partir de las solicitudes de patente mencionadas, cuyo contenido pertenece también de forma expresa al objeto de la
presente solicitud.

De este modo, las capsulas se encuentran contenidas en las preparaciones a ser utilizadas conforme a la invencion
en cantidades que garantizan que los filtros UV encapsulados se encuentren presentes en la preparacion en las
cantidades antes indicadas

Asimismo, las preparaciones a ser utilizadas conforme a la invencién pueden contener otros componentes activos
para el embellecimiento o el cuidado de la piel. Estos pueden consistir en principio en cualquier componente activo
conocido por el experto.

A modo de ejemplo, se consideran también componentes activos preferentes los asi llamados solutos compatibles.
Estos consisten en sustancias que participan en la osmorregulacion de vegetales o microorganismos y que pueden
ser aisladas de esos organismos. El concepto general solutos compatibles abarca también los osmolitos descritos en
la solicitud de patente alemana DE-A-10133202. Son por ejemplo osmolitos adecuados los polioles, compuestos de
metilamina y aminodacidos, asi como respectivamente sus precursores. En el sentido de la solicitud de patente
alemana DE-A-10133202 se entienden como osmolitos en particular las sustancias del grupo de los polioles, como
por ejemplo mio-inositol, manitol o sorbitol y/o una 0 mas sustancias osmoliticamente activas de las que se indican a
continuacion: taurina, colina, betaina, fosforilcolina, glicerofosforilcolina, glutamina, glicina, a-alanina, glutamato,
aspartato, prolina y taurina. Los precursores de estas sustancias son por ejemplo glucosa, polimeros de glucosa,
fosfatidilcolina, fosfatidilinositol, fosfatos organicos, proteinas, péptidos y acidos de poliamina. Los precursores son
por ejemplo compuestos que se convierten en osmolitos a través de etapas metabdlicas.

De manera preferente, de acuerdo con la invencion, como solutos compatibles se utilizan sustancias seleccionadas
del grupo compuesto por acidos pirimidincarboxilicos (como ectoina e hidroxiectoina), prolina, betaina, glutamina,
difosfoglicerato ciclico, N-acetilornitina, trimetilamina-N-6xidi di-mio-inositol-fosfato (DIP), 2,3-difosfoglicerato ciclico
(cDPG), 1,1- diglicerina-fosfato (DGP), B-manosilglicerato (firoin), B - manosilgliceramida (firoin-A) o/y di-manosil-
diinositolfosfato (DMIP) o un isémero 6ptico, derivado, por ejemplo un acido, una sal o éster de esos compuestos o
combinaciones de los mismos.

Entre los acidos pirimidincarboxilicos pueden mencionarse en particular la ectoina ((S)-1,4,5,6-tetrahidro-2-metil-4-
acido pirimidincarboxilico) e hidroectoina ((S,S)-1,4,5,6-tetrahidro-5-hidroxi-2-metil-4-acido pirimidincarboxilico y sus
derivados. Estos compuestos estabilizan enzimas y otras biomoléculas en soluciones acuosas y disolventes
organicos. También estabilizan en particular enzimas contra condiciones desnaturalizantes, como sales, valores pH
extremos, tensoactivos, urea, cloruro de guanidinio y otros compuestos.

La ectoina y los derivados de ectoina, como la hidroectoina, pueden emplearse ventajosamente en medicamentos.
En particular la hidroectoina puede utilizarse para producir un medicamento para el tratamiento de enfermedades de
la piel. Otros campos de aplicacion de la hidroectoina y de otros derivados de ectoina son por lo general aquellos en
los cuales por ejemplo la trehalosa puede utilizarse como aditivo. De este modo, los derivados de ectoina, como la
hidroectoina, pueden utilizarse como sustancia protectora en células de levadura y bacterias. Con la ectoina o sus
derivados pueden protegerse también productos farmacéuticos, como péptidos y proteinas farmacéuticamente
efectivos, por ejemplo t-PA.

Entre las aplicaciones cosméticas debe mencionarse en particular la utilizacion de ectoina y derivados de ectoina
para el cuidado de piel envecejida, seca o irritada. En la solicitud de patente europea EP-A-0 671 161 se describe en
particular que la ectoina y la hidroectoina se emplean en preparaciones cosméticas como polvos, jabones, productos
de limpieza que contienen tensoactivos, lapices labiales, colorete, maquillajes, cremas para el cuidado de la piel y
preparados para la proteccioén solar.

Preferentemente se utiliza un acido pirimidincarboxilico segin la formula que figura a continuacion,
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en donde R* es un radical H o Cy-s-alquilo, R? un radical H o Ci-4-alquilo y R®, R*, R®, asi como R®, respectivamente
de forma independiente uno del otro, representan un radical del grupo H, OH, NH; y Ci-s-alquilo. De manera
preferente se emplean acidos pirimidincarboxilicos en los cuales R® representa un grupo metilo o etilo y R!, asi como
R® y R®, representan H. De manera especialmente preferente se utilizan los acidos pirimidincarboxilicos ectoina ((S)-
1,4,5,6-tetrahidro-2-metil-4-pirimidina-acido carboxilico) e hidroxiectoina ((S, S)-1,4,5,6-tetrahidro-5-hidroxi-2-metil-4-
pirimidina-acido carboxilico). De este modo, las preparaciones a ser utilizadas conforme a la invencién contienen
acidos pirimidincarboxilicos de este tipo, preferentemente en cantidades de hasta 15 % en peso.

De acuerdo con la invencion se considera como especialmente preferente que los solutos compatibles se
seleccionen de dimio- inositol-fosfato (DIP), 2,3-difosfoglicerato ciclico (cDPG), 1,1- diglicerin-fosfato (DGP), R3-
manosilglicerato (firoin), 3- manosilgliceramida (firoin-A) o/y di-manosil-diinositolfosfato (DMIP), ectoina, hidroectoina
0 mezclas de los mismos.

Entre las ariloximas utilizadas igualmente de forma preferente se emplea preferentemente la 2-hidroxi-5-
metillaurofenonoxima, denominada también como HMLO, LPO o F5. Su aptitud para ser utilizada en agentes
cosmeéticos se conoce por ejemplo a través de la primera publicacién de la solicitud alemana DE-A-41 16 123. Por
tanto, las preparaciones que contienen 2-hidroxi5-metillaurofenonoxima son adecuadas para el tratamiento de
enfermedades de la piel acompafiadas de inflamaciones. Es conocido el hecho de que las preparaciones de este
tipo pueden utilizarse por ejemplo para la terapia de la psoriasis, de diferentes formas de eczemas, de la dermatitis
irritativa y téxica, de la dermatitis UV, asi como de otras enfermedades alérgicas y/o inflamatorias de la piel y de las
faneras. Las preparaciones acordes a la invencién que adicionalmente contienen una ariloxima, preferentemente 2-
hidroxi-5-metillaurofenonoxima, son adecuadas como preparaciones anti-inflamatorias. De manera preferente, las
preparaciones contienen de 0,01 a 10 % de la ariloxima, donde se considera especialmente preferente que la
preparacion contenga de 0,05 a 5 % en peso de ariloxima.

Los flavonoides que actian como sinérgicos, asi como los agentes autobronceadores y eventualmente otros
componentes activos, pueden ser incorporados del modo habitual en preparaciones cosméticas o dermatolégicas.
Se consideran adecuadas las preparaciones preferentemente para una aplicacion externa, por ejemplo como crema,
locion, gel, o como solucién que puede pulverizarse sobre la piel. Para una aplicacion oral podrian considerarse
formas de administracién como cépsulas, grageas, polvos, soluciones-comprimidos o soluciones.

Como formas de aplicacion de las preparaciones a ser utilizadas conforme a la invencion pueden mencionarse por
ejemplo: soluciones, suspensiones, emulsiones, emulsiones PIT, pastas, pomadas, geles, cremas, lociones, polvos,
jabones, preparados de limpieza que contienen tensoactivos, aceites, aerosoles y esprays. Se consideran como
formas de aplicacion preferentes los champus, bafios de sol y geles de ducha, conocidos también en los centros de
autobronceado como "bronceado por spray (spray tanning), bronceado con aerdgrafo (airbrush tanning) o cabinas de
bronceado".

El bronceado por spray, el bronceado con aerdgrafo y las cabinas de bronceado son en realidad iguales, es decir
gue se aplica sobre el cuerpo por ejemplo una solucion de DHA (y otras sustancias activas). La diferencia reside
s6lo en la forma de aplicacion.

Pueden agregarse a las preparaciones vehiculos, adyuvantes comunes y eventualmente otros componentes activos.

Otro objeto de la presente invencién consiste en un kit compuesto por un sistema de dos camaras, preferentemente
por un frasco de dos camaras, con un dispositivo de bombeo para conservar y suministrar la composicién acorde a
la invencion segun la reivindicacion 1, donde el flavonoide y la sustancia autobronceadora, asi como otras
sustancias activas y adyuvantes, se encuentran en dos camaras separadas, y se aplican sobre la piel de forma
consecutiva. Puesto que por ejemplo las vitaminas naturales con frecuencia son inestables en bases de crema,
éstas podrian ser conservadas en un frasco de dos camaras de forma separada de la base de crema (por ejemplo
una emulsion de DHA), y ser mezcladas directamente sélo sobre la piel. De este modo se mantiene la efectividad de
los componentes activos sensibles (por ejemplo de las vitaminas).

Los adyuvantes considerados como preferidos provienen del grupo conformado por conservantes, antioxidantes,
estabilizantes, solubilizantes, vitaminas, colorantes, aromatizantes.
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Las pomadas, pastas, cremas y geles pueden contener los vehiculos habituales, por ejemplo grasas animales y
vegetales, cera, parafina, almidén, traganto, derivados de celulosa, polietilenglicoles, silicona, bentonita, acido
silicico, talco y 6xido de cinc, o0 mezclas de esas sustancias.

Como otra forma de aplicacién debe mencionarse el frasco de dos camaras, en donde el bioflavonoide y la sustancia
autobronceadora (por ejemplo DHA) se conservan en dos camaras separadas, alcanzando la piel de forma
consecutiva a través de varios bombeos, mezclandose s6lo en ese momento a través del usuario. Esto presenta la
ventaja de que los componentes activos particularmente sensibles, como por ejemplo las vitaminas, que son
inestables en muchas bases de crema, pueden ser conservadas de forma separada de una base de crema,
afiadiéndose a la base de crema sélo al ser accionado el dosificador en el frasco, De este modo se mantiene mejor
la efectividad, por ejemplo de las vitaminas.

Los polvos y esprays pueden contener los vehiculos habituales, por ejemplo lactosa, talco, acido silicico, hidroxido
de aluminio, silicato de calcio y polvos de poliamida, o mezclas de esas sustancias. De manera adicional, los
esprays pueden contener los propelentes volatiles, licuados, habituales, por ejemplo clorofluorocarburos,
propano/butano o dimetil éter. También se considera ventajoso utilizar aire comprimido.

Las soluciones y emulsiones pueden contener los vehiculos habituales como disolventes, agentes solubilizantes y
agentes emulsionantes, por ejemplo agua, etanol, isopropanol, etilcarbonato, etilacetato, alcohol bencilico,
bencilbenzoato, propilenglicol, 1,3-butilglicol, aceites, en particular aceite de semillas de algodon, aceite de
cacahuate, aceite de maiz, aceite de oliva, aceite de ricino y aceite de sésamo, ésteres de acidos grasos y glicerina,
polietilenglicoles y ésteres de acidos grasos del sorbitan 0 mezclas de estas sustancias.

Las suspensiones pueden contener los vehiculos habituales como diluyentes liquidos, por ejemplo agua, etanol o
propilenglicol, agentes de suspension, por ejemplo isoestearilalcoholes etoxilados, ésteres de sorbitol de
polioxietileno y ésteres de sorbitan de polioxietileno, celulosa microcristalina, metahidréxido de aluminio, bentonita,
agar-agar y tragacanto o mezclas de estas sustancias.

Los jabones pueden contener los vehiculos habituales como sales alcalinas de acidos grasos, sales de semiésteres
de &cidos grasos, hidrolizados de proteinas de acidos grasos, isotionato, lanolina, alcohol graso, aceites vegetales,
extractos vegetales, glicerina, azlicar o mezclas de estas sustancias.

Los productos de limpieza que contienen tensoactivos pueden contener los vehiculos habituales como sales de
sulfatos de alcohol graso, éter sulfatos de alcohol graso, semiésteres del acido sulfosuccinico, hidrolizados de
proteina de acidos grasos, isetionatos, derivados de imidazolinio, metil tauratos, sarcosinatos, sulfatos de éter de
amida de acidos grasos, alquilamidobetainas, alcoholes grasos, glicéridos de acidos grasos, dietanolamidas de
acidos grasos, aceites sintéticos y vegetales, derivados de la lanolina, glicerol etoxilados, ésteres de acidos grasos y
glicerina 0 mezclas de estas sustancias.

Los aceites para el rostro y para el cuerpo pueden contener los vehiculos habituales, como aceites sintéticos, por
ejemplo ésteres de acidos grasos, aceites de silicona y extractos vegetales oleosos, aceites de parafina, aceites de
lanolina o mezclas de estas sustancias.

Otras formas de aplicacion comunes dentro del area de la cosmética son también los lapices para el cuidado de los
labios, maquillaje a base de polvo, emulsiones y cera, asi como preparados para la proteccion solar, pre-solar y
post-solar.

Entre las formas de preparacion acordes a la invencion consideradas como preferentes se encuentran
especialmente también las emulsiones.

Las emulsiones acordes a la invencién se consideran ventajosas y contienen por ejemplo las mencionadas grasas,
aceites, ceras, y otros cuerpos grasos, asi como agua y un emulsionante, del modo en que se los utiliza por lo
general para una preparacion de este tipo.

De manera ventajosa, la fase lipidica puede seleccionarse de los siguientes grupos de sustancias:

- aceites minerales, ceras minerales

- aceites, como triglicéridos del acido caprico o del acido caprilico; ademas aceites naturales, por ejemplo aceite de
ricino;

- grasas, ceras Yy otros cuerpos grasos naturales y sintéticos, preferentemente ésteres de acidos grasos con
alcoholes con nimero de C mas reducido, por ejemplo con isopropanol, propilenglicol o glicerina, o ésteres de
alcoholes grasos con &cidos de alcano con niumero de C mas reducido o con &cidos grasos;
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- aceites de silicona, como dimetil polisiloxano, dietil polisiloxano, difenil polisiloxano, asi como formas mixtas de los
mismos.

La fase oleosa de las emulsiones, oleogeles, asi como hidrodispersiones o lipodispersiones, en el sentido de la
presente invencion, se selecciona ventajosamente del grupo de los ésteres de acidos de alcano saturados y/o
insaturados, ramificados o no ramificados con una longitud de la cadena de 3 a 30 atomos de C y alcoholes
saturados y/o insaturados, ramificados y/o no ramificados con una longitud de la cadena de 3 a 30 atomos de C, del
grupo de los ésteres de acidos carboxilicos aromaticos y alcoholes saturados y/o insaturados, ramificados y/o no
ramificados con una longitud de la cadena de 3 a 30 atomos de C. De manera ventajosa, los aceites de ésteres de
este tipo pueden seleccionarse del grupo constituido por isopropilmiristato, isopropilpalmitato, isopropilestearato,
isopropiloleato, n-butilestearato, n-hexillaurato, n-deciloleato, isooctilestearato, isononilestearato,
isononilisononanoato, 2-etilhexilpalmitato, 2-etilhexillaurato, 2-hexaldecilestearato, 2-octildodecilpalmitato, oleiloleato,
oleilerucato, eruciloleato, erucilerucato, asi como mezclas sintéticas, semisintéticas y naturales de esos ésteres, por
ejemplo aceite de jojoba.

Asimismo, la fase oleosa puede seleccionarse ventajosamente del grupo de los hidrocarburos y ceras ramificados y
no ramificados, de los aceites de silicona, de los dialquiléteres, del grupo de los alcoholes saturados o insaturados,
ramificados o no ramificados, asi como de los triglicéridos de acidos grasos, particularmente de los ésteres de
triglicerina de acidos alcanoicos saturados y/o insaturados, ramificados o no ramificados con una longitud de la
cadena de 8 a 24, en particular de 12-18 atomos de C. Los triglicéridos de &cidos grasos, de manera ventajosa,
pueden seleccionarse del grupo de los aceites sintéticos, semisintéticos y naturales, por ejemplo aceite de oliva,
aceite de girasol, aceite de soja, aceite de cacahuate, aceite de colza, aceite de almendras, aceite de palma, aceite
de coco, aceite de palma, aceite de hueso de palma y similares.

En el sentido de la presente invencion puede utilizarse también cualquier mezcla de los componentes oleosos o de
ceras de este tipo. Eventualmente puede ser igualmente ventajoso emplear ceras, por ejemplo cetil palmitato, como
Unico componente lipidico de la fase oleosa.

De manera ventajosa, la fase acuosa de las preparaciones a ser utilizadas conforme a la invencién contienen
eventualmente alcoholes, dioles o polioles con un nimero de C mas reducido, asi como sus éteres, preferentemente
etanol, isopropanol, propilenglicol, glicerina, etilenglicol, éter de etilenglicolmonoetilo o monobutilo, éter de
propilenglicolmonometilo, monoetilo o monobutilo, éter de dietilenglicolmonometilo o monoetilo y productos
analogos, ademas alcoholes con nimero de C mas reducido, por ejemplo etanol, isopropanol, 1,2-propanodiol,
glicerina, asi como en particular uno o varios agentes espesantes, el cual o los cuales ventajosamente pueden
seleccionarse del grupo constituido por diéxido de silicio, silicato de aluminio, polisacaridos o sus derivados, por
ejemplo acido hialurénico, goma xantana, hidroxipropilmetilcelulosa, de forma especialmente preferente del grupo de
los poliacrilatos, preferentemente un poliacrilato del grupo de los asi llamados carbopoles, por ejemplo carbopoles
de los tipos 980, 981, 1382, 2984, 5984, respectivamente de forma separada o combinada.

En particular se utilizan mezclas de los disolventes antes mencionados. En el caso de los disolventes alcéholicos el
agua puede ser un componente adicional.

Las emulsiones acordes a la invencién se consideran ventajosas y contienen por ejemplo las mencionadas grasas,
aceites, ceras, y otros cuerpos grasos, asi como agua y un emulsionante, del modo en que se los utiliza por lo
general para una férmula de este tipo.

En una forma de ejecucion preferente, las preparaciones a ser utilizadas conforme a la invencién contienen
tensoactivos hidrdfilos.

Los tensoactivos hidrofilos se seleccionan preferentemente del grupo de los alquil glucésidos, de los acil lactilatos,
de la betaina, asi como de los cocoamfoacetatos.

Se considera igualmente ventajoso el empleo de sustancias crudas y adyuvantes naturales o sintéticos, asi como de
mezclas que se caractericen por un contenido efectivo de los componentes activos utilizados conforme a la
invencion, por ejemplo Plantaren® 1200 (Henkel KGaA), Oramix® NS 10 (Seppic).

Por su parte, los acillactilatos se seleccionan ventajosamente del grupo de las sustancias que se caracterizan por la
féormula estructural
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en donde R* significa un radical alquilo ramificado o no ramificado con 1 a 30 4tomos de carbono y M" se selecciona
del grupo de los iones alcalino, asi como del grupo de los iones de amonio sustituidos con uno o varios radicales
alquilo y/o con uno o varios radicales hidroxialquilo, asi como de forma correspondiente al medio equivalente de un
ion alcalino.

Se considera ventajoso por ejemplo el isostearillactilato de sodio, por ejemplo el producto Pathionic® ISL de la
compariia American Ingredients Company.

De manera ventajosa, las betainas se seleccionan del grupo de las sustancias que se caracterizan por la formula
estructural

i
0
HE—C=NH4EEH2;-N?GHZ-C é
R
3 i DE
CH,

en donde R? significa un radical alquilo ramificado o no ramificado con 1 a 30 atomos de carbono.

De manera particularmente ventajosa R® representa un radical alquilo ramificado o no ramificado con 6 a 12 atomos
de carbono.

Se considera ventajosa por ejemplo la capramidopropilbetaina, por ejemplo el producto Tego® Betain 810 de la
compaiiia Th. Goldschmidt AG.

A modo de ejemplo, como cocoamfoacetato ventajoso acorde a la invencion se selecciona cocoamfoacetato de
sodio, el cual puede adquirirse en el comercio bajo la denominacién Miranol® Ultra C32 de la compafiia Miranol
Chemical Corp.

De manera ventajosa, las preparaciones a ser utilizadas conforme a la invencion se caracterizan porque el o los
tenosactivos hidrdéfilos se presentan en concentraciones de 0,01-20 % en peso, preferentemente de 0,05-10 % en
peso, de forma especialmente preferente de 0,1-5 % en peso, respectivamente referido al peso total de la
composicion.

Para la aplicacion, las preparaciones cosméticas y dermatolégicas acordes a la invencion se aplican sobre la piel o
el cabello en una cantidad suficiente del modo tradicional en el &rea de la cosmética.

Las preparaciones cosméticas y dermatologicas acordes a la invencién pueden presentarse en diferentes formas.
De este modo, pueden presentarse por ejemplo en una solucion, una preparacion libre de agua, una emulsién o
microemulsion del tipo agua en aceite (W/O) o del tipo aceite en agua (O/W), una emulsién multiple, por ejemplo del
tipo agua en aceite en agua (W/O/W), un gel, un lapiz sélido, una pomada o también un aerosol. También se
considera ventajoso administrar ectoina en forma encapsulada, por ejemplo en matrices de colageno y en otros
materiales habituales para producir capsulas, por ejemplo como capsulas de celulosa, en gelatina, matrices de cera,
0 encapsulada en liposomas. Se han comprobado como convenientes en particular las matrices de cera, tal como se
describen en la solicitud DE-A-43 08 282. Las emulsiones se consideran preferentes. Las emulsiones O/W (aceite en
agua) se consideran especialmente preferentes. Las emulsiones, emulsiones W/O (agua en aceite) y las emulsiones
O/W (aceite en agua) pueden adquirirse facilmente en el comercio.

Como agentes emulsionantes pueden utilizarse por ejemplo los emulsionantes W/O y O/W conocidos. Se considera
ventajoso emplear otros co-emulsionantes tradicionales en las emulsiones O/W preferentes conforme a la invencion.

16



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

ES 2518366 T3

De manera ventajosa, conforme a la invencidn, se seleccionan como co-emulsionantes por ejemplo emulsionantes
O/W, ante todo del grupo de las sustancias con valores HLB de 11-16, de forma especialmente ventajosa con
valores HLB de 14,5-15,5, siempre que los emulsionantes O/W presenten radicales R y R’ saturados. Si los
emulsionantes O/W presentan radicales R y/o R' insaturados, o si se encuentran presentes isoalquil-derivados,
entonces el valor HLB preferente de esos emulsionantes puede ser inferior o superior.

Se considera ventajoso seleccionar los etoxilatos de alcoholes grasos del grupo de los alcoholes estearilicos,
alcoholes cetilicos, alcoholes cetilestearilicos (cetearil-alcoholes) etoxilados. En particular se consideran como
preferentes: polietilen-glicol(13)estearil éter (Steareth-13), polietilenglicol(14)estearil éter (Steareth-14),
polietilenglicol(15)estearil éter (Steareth-15), polietilenglicol( 16)estearil éter (Steareth-16), polietilenglicol(17)-estearil
éter (Steareth-17),polietilenglicol(18)estearil éter (Steareth-18), polietilenglicol(19)estearil éter (Steareth-19),

polietilenglicol(20)-estearil éter (Steareth- 20), polietilenglicol(12)isoestearil éter (Isosteareth-12),
polietilenglicol(13)isoestearil éter  (Isosteareth-13), polietilenglicol(14)isoestearil éter  (Isosteareth-14),
polietilenglicol(15)isoestearil ~ éter  (Isosteareth-15),  polietilenglicol(16)-isoestearil  éter  (Isosteareth-16),
polietilenglicol(17)isoestearil éter  (Isosteareth-17), polietilenglicol(18)isoestearil éter  (Isosteareth-18),
polietilenglicol(19)isoestearil éter (Isosteareth-19), polietilenglicol(20)isoestearil éter(Isosteareth-20),

polietilenglicol(13)cetil éter (Ceteth-13), polietilenglicol(14)cetil éter (Ceteth-14),polietilenglicol(15)cetil éter (Ceteth-
15), polietilenglicol(16)cetil éter (Ceteth-16), polietilenglicol(17)cetil éter (Ceteth-17), polietilenglicol(18)-cetil éter
(Ceteth-18), polietilenglicol(19)cetil  éter(Ceteth-19), polietilenglicol(20)cetil  éter (Ceteth-20), polietilen-
glicol(13)isocetil éter (Isoceteth-13), polietilenglicol(14)isocetil éter (Isoceteth-14), polietilenglicol(15)isocetil éter
(Isoceteth-15), polietilenglicol(16)isocetil éter (Isoceteth- 16), polietilenglicol(17)-isocetil éter (Isoceteth-17),
polietilenglicol(18)isocetil éter (Isoceteth-18), polietilenglicol( 19)isocetil éter (Isoceteth-19), polietilenglicol(20)isocetil
éter (Isoceteth-20), polietilenglicol(12)oleil éter (Oleth-12), polietilenglicol(13)oleil éter (Oleth-13), polietilen-
glicol(14)oleil éter (Oleth-14), polietilenglicol( 15)oleil éter(Oleth-15), polietilenglicol(12)lauril éter (Laureth-12),
polietilenglicol(12)-isolauril ~ éter  (Isolaureth- 12), polietilenglicol(13)cetil  estearil éter (Ceteareth-13),
polietilenglicol(14)cetil estearil éter (Ceteareth- 14), polietilenglicol(15)cetil estearil éter (Ceteareth-15),
polietilenglicol(16)cetil estearil éter (Ceteareth-16), polietilenglicol( 17)-cetil estearil éter (Ceteareth-17),
polietilenglicol(18)cetil estearil éter (Ceteareth-18), polietilenglicol( 19)cetil estearil éter (Ceteareth-19),
polietilenglicol(20)cetil estearil éter (Ceteareth-20).

También se considera ventajoso seleccionar del siguiente grupo los etoxilatos de acidos de grasos:
polietilenglicol(20)estearato, polietilenglicol(21)estearato, polietilenglicol(22)estearato, polietilenglicol(23)estearato,

polietilenglicol(24)estearato, polietilenglicol(25)estearato, polietilenglicol(12)isoestearato,
polietilenglicol(13)isoestearato, polietilenglicol( 14)isoestearato, polietilenglicol(15)isoestearato,
polietilenglicol(16)isoestearato, polietilenglicol(17)isoestearato, polietilenglicol(18)isoestearato,
polietilenglicol(19)isoestearato, polietilenglicol(20)isoestearato, polietilenglicol( 21)isoestearato,
polietilenglicol(22)isoestearato, polietilenglicol(23)isoestearato, polietilenglicol(24)isoestearato,
polietilenglicol(25)isoestearato, polietilenglicol(12)oleato,  polietilenglicol(13)oleato,  polietilenglicol(14)oleato,
polietilenglicol(15)oleato, polietilenglicol(16)oleato, polietilenglicol(17)oleato, polietilenglicol(18)oleato,

polietilenglicol(19)oleato, polietilenglicol(20)oleato.

Como alquil éter de acido caroxilico etoxilado, asi como su sal, puede utilizarse ventajosamente el laureth-11
carboxilato de sodio. De manera ventajosa, el laureth-1-4 sulfato de sodio puede utilizarse como alquil éter sulfato.
También ha sido probado el polietilenglicol(54)esterol de soja. De manera ventajosa, como triglicéridos etoxilados
pueden utilizarse los glicéridos de polietilenglicol(60) Evening Primrose (Evening Primrose = onagra).

Se considera asimismo ventajoso seleccionar los ésteres de acidos grasos de polietilenglicol glicerina del grupo
constituido por polietilenglicol(20)gliceril laurato, polietilenglicol(21)gliceril laurato, polietilenglicol(22)gliceril laurato,
polietilenglicol(23)gliceril laurato, polietilenglicol(6)gliceril caprato/cprinato, polietilenglicol-(20)gliceril  oleato,
polietilenglicol(20)glicerl isoestearato, polietilenglicol(18)gliceril oleato(cocoato).

Se considera igualmente conveniente seleccionar los ésteres de sorbitan del grupo constituido por
polietilenglicol(20)monolaurato de sorbitan, polietilenglicol(20) monoestearato de sorbitan, polietilenglicol(20)
monoisoestearato de sorbitan, polietilenglicol(20)monopalmitato de sorbitan, polietilenglicol(20)monooleato de
sorbitan.

Como agentes emulsionantes W/O (agua en aceite) considerados eventualmente ventajosos de acuerdo con la
invencién pueden utilizarse:

alcoholes grasos con 8 a 30 atomos de carbono, ésteres de monoglicerina de acidos carboxilicos de alcano
saturados y/o insaturados, ramificados y/o no ramificados con una longitud de la cadena de 8 a 24, en particular de
12-18 atomos de C, ésteres de diglicerina de acidos carboxilicos de alcano saturados y/o insaturados, ramificados
y/o no ramificados con una longitud de la cadena de 8 a 24, en particular de 12-18 atomos de C, éteres de
monoglicerina de alcoholes saturados y/o insaturados, ramificados y/o no ramificados con una longitud de la cadena
de 8 a 24, en particular de 12-18 atomos de C, éteres de diglicerina de alcoholes saturados y/o insaturados,
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ramificados y/o no ramificados con una longitud de la cadena de 8 a 24, en particular de 12-18 atomos de C, ésteres
de propilenglicol de acidos carboxilicos de alcano saturados y/o insaturados, ramificados y/o no ramificados con una
longitud de la cadena de 8 a 24, en particular de 12-18 atomos de C, asi como ésteres de sorbitan de acidos
carboxilicos de alcano saturados y/o insaturados, ramificados y/o no ramificados con una longitud de la cadena de 8
a 24, en particular de 12-18 atomos de C.

Los emulsionantes W/O (agua en aceite) considerados particularmente ventajosos son el gliceril monoestearato,
gliceril  monoisoestearato, glicerii monomiristato, glicerii monooleato, diglicerii monoestearato, digliceril
monoisoestearato, propilenglicol monoestearato, propilenglicol monoisoestearato, propilenglicol monocaprilato,
propilenglicol monolaurato, monoisoestearato de sorbitan, monolaurato de sorbitan, monocaprilato de sorbitan,
monoisooleato de sorbitan, diestearato de sacarosa, alcohol cetilico, alcohol estearilico, alcohol araquidilico, alcohol
behenilico, alcohol isobehenilico, alcohol de selaquilo, alcohol de quimilo, polietilenglicol(2)estearil éter (Steareth2),
gliceril monolaurato, gliceril monocaprinato, gliceril monocaprilato.

Las preparaciones preferentes conforme a la invencion se presentan en diferentes formas de administracion
utilizadas habitualmente para esta aplicacion. De este modo, pueden presentarse en particular como locién o
emulsion, como crema o leche (O/W, W/O, O/W/O, W/O/W), en forma de geles o soluciones oleosos-alcohdlicos,
oleosos-acuosos 0 acuosos-alcohodlicos, como lapices soélidos o, de forma preferente, como aerosol y gel para
ducha.

La preparacién puede contener adyuvantes cosméticos que se utilizan generalmente en esta clase de
preparaciones, como por ejemplo espensantes, agentes suavizantes, agentes humectantes, agentes tensoactivos,
emulsionantes, conservantes, agentes antiespumantes, perfumes, ceras, lanolina, propelentes, colorantes y/o
pigmentos que dan color al propio agente o a la piel, y otros ingredientes utilizados habitualmente en el area de la
cosmeética.

Como agentes de dispersion o solubilizantes puede utilizarse un aceite, cera u otros cuerpos grasos, un
monoalcohol reducido o un poliol reducido, o mezclas de los mismos. Entre los monoalcoholes o polioles
considerados especialmente preferentes figuran el etanol, i-propanol, propilenglicol, glicerina y sorbhitol.

Una forma de ejecucion preferente de la invencién consiste en una emulsion que se presenta como una leche o
crema protectora y que contiene por ejemplo alcoholes grasos, acidos grasos, ésteres de acidos grasos, en
particular triglicéridos de acidos grasos, lanolina, aceites o ceras naturales y sintéticas, y emulsionantes en
presencia de agua.

Otras formas de ejecucion preferentes consisten en lociones oleosas en base a aceites y ceras naturales y
sintéticas, lanolina, ésteres de acidos grasos, en particular triglicéridos de acidos grasos, o lociones oleosas-
alcohdlicas en base a alcoholes reducidos, como etanol, o0 en base a un glicerol, como propilenglicol, y/o a un poliol,
como glicerina, y aceites, ceras y ésteres de acidos grasos, como triglicéridos de acidos grasos.

La preparacion acorde a la invencion puede presentarse también como gel alcohdlico, el cual comprende uno varios
alcoholes o polioles reducidos, como etanol, propilenglicol o glicerina, y un espesante, como tierra silicea. Los geles
oleosos-alcohdlicos contienen ademas aceite o cera natural o sintética.

Los lapices sélidos se componen de ceras y aceites naturales y sintéticas, alcoholes grasos, acidos grasos, éteres
de acidos grasos, lanolina y otros cuerpos grasos.

Si la preparacion se formula como aerosol por lo general se utilizan los propelentes habituales, como alcanos,
fluoralcanos y clorofluoralcanos, preferentemente alcanos.

Se consideran preferentes asimismo las preparaciones que se componen soélo de una premezcla de triosa y/o
tetrosa, asi como de un flavonoide, donde la proporcion de la mezcla se ubica entrel00 : 1 y 1 : 5. De manera
especialmente preferente, la proporcion de la mezcla, de la premezcla de triosa con respecto al flavonoide, se ubica
entre 5 : 1y 1: 2. Se considera completamente preferente una premezcla de triosa (preferentemente DHA) con
respecto al flavonoide (preferentemente troxerutina) de 2 : 1.

Las preparaciones a ser utilizadas conforme a la invencion pueden producirse con la ayuda de técnicas que son bien
conocidas por el experto.

Sin mas detalle, se parte del supuesto de que un experto puede utilizar la descripciéon anterior en el alcance mas

amplio. Por esta razoén, las formas de ejecucion preferentes deben considerarse solamente a los fines de una
descripcion, pero de ningiin modo en de forma restrictiva o limitante.
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Los ejemplos que se mencionan a continuacidon para el objeto acorde a la invencion se indican so6lo a efectos
explicativos y no limitan en modo alguno la presente invencién. Por lo demas, la invencion descrita puede realizarse
en toda el area contemplada en las reivindicaciones. Todos los compuestos o componentes que pueden utilizarse en
las preparaciones son conocidos y pueden adquirirse en el comercio, o pueden ser sintetizados mediante
procedimientos conocidos. Se indican las denominaciones INCI de las sustancias crudas utilizadas (las
denominaciones INCI, conforme a la definicién, se indican en idioma inglés).

Ejemplo 1: Efecto acelerador de bronceado in-vivo de troxerutina y sulfato de rutina en soluciones de DH A

Valores ITA® (disminucion de los valores ITA? en comparacion con to)
2 horas 4 horas 24 horas
Formulacion A -4.80 -6.84 -8.21
Formulacion B -4.98 -6.99 -8.35
Formulacién C -3.14 -5.80 -7.67

Las formulaciones A, B, C contienen respectivamente 2% de dihidroxiacetona (DHA). La formulacion A contiene
adicionalmente 1 % de troxerutina, la formulacién B contiene adicionalmente 1 % de sulfato de rutina. El ensayo se
realizé en 6 probandos (antebrazo, cantidad de la aplicacion 2mgcm'2, diferencia con respecto al area de la piel no
tratada). Las mediciones del color de la piel se realizaron con el sistema L*a*b* ("Commission Internationale de
I'Eclairage" [CIE Publication, 1986]). Para valorar las mediciones de cromaticidad se evalu6é en particular el valor
ITA° que reflej6 mejor el resultado visual de la intensificacion del bronceado (valor ITA® = Individual Typologic Angle;
ITA°= [ArcTan(L*-50)/b*)] x 180/ ).

Preparaciones

A continuacion se indican a modo de ejemplo formulaciones para preparaciones cosméticas que contienen un
flavonoide, como por ejemplo rutina o troxerutina, y una sustancia autobronceadora, como por ejemplo DHA. Se
indican ademas las denominaciones INCI de los compuestos que pueden adquirirse en el comercio. La produccion
de soluciones para rociado de DHA se efectla pesando todas las sustancias crudas y mezclandolas de forma
homogénea mediante agitacion.

Ejemplo 2: Solucién para rociado de DHA

INCI [%0]

Aqua (Water) 75.05

Dihydroxyacetone 8.00

Rutin 0.75

Ectoin 0.30

Propylene glycol 4.50

Glycerin 2.00

Ethoxydiglycol 5.00

Dimethyl isosorbide | 2.00

Polysorbate 80 0.50
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(continuacion)

INCI [%]

Propylene glycol, walnut extract | 1.50

Caramel 0.10

Parfum 0.30

Ejemplo 3: Solucién para rociado de DHA
Composicién analoga al ejemplo 2, solamente que en lugar de rutina se utiliza 0.75% de troxerutina.
Ejemplo 4: Crema autobronceadora con flavonoides (ac  eite/agua)

La produccion de la crema autobronceadora se efectla calentando la fase A (compuesta por gliceril estearato,
alcohol estearilico, alcohol cetearilico, cetearil etil hexanoato, triglicérido capril, estearoxidimeticona, dimeticona,
tocoferil acetato, propilparabeno) y la fase B (compuesta por propilenglicol, metilparabeno y agua). La fase B se
mezcla lentamente en la fase A y se homogeiniza. Se enfria revolviendo la mezcla. Disolver en agua la rutina antes
de la DHA. A una temperatura de 40 °C se agrega la fase C (compuesta por DHA, rutina 'y agua).

INCI [%]
Aqua (Water) 69.00
Dihydroxyacetone 2.00
Rutin 1.00
Methylparaben 0.15
Propylene glycol 3.00

Glyceryl stearate, Stearyl alcohol CETEH-20, STEARETH-25 | 8.00

Cetearyl alcohol 1.50
Cetearyl ethylhexanoate 6.50
Caprylic/Capric triglyceride 6.50
Stearoxy dimethicone 1.20
Dimethicone 0.50
Tocopheryl acetate 0.50
Propylparaben 0.05
Parfum 0.10

Ejemplo 5: Crema autobronceadora con flavonoides (ac  eite/agua)

Composicion analoga al ejemplo 4, solamente que en lugar de rutina se utiliza 1 % de troxerutina.
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REIVINDICACIONES

1. Utilizacion de troxerutina, sulfato de rutina, quercetina, isoquercetina y/o rutina como sinérgicos para intensificar el
efecto de la dihidroxiacetona (DHA) y/o de la 1,3,4-trihidroxi-2-butanona (eritrulosa) en formulaciones cosméticas y
dermatoldgicas, donde la proporcién de DHA y/o de eritrulosa con respecto a la troxerutina, sulfato de rutina,
quercetina, isoquercetina y/o rutina se ubica entre 100:1 y 1:5.

2. Utilizacion segun la reivindicacion 1, caracterizada porque la troxerutina y/o el sulfato de rutina se utilizan como
sinérgicos para intensificar el efecto de la DHA y/o de la eritrulosa.

3. Utilizaciéon segun la reivindicacién 1 y/o 2, caracterizada porque la proporcion de DHA y/o de eritrulosa con
respecto a la troxerutina y/o al sulfato de rutina es 2: 1.

4. Utilizacion segun una o varias de las reivindicaciones 1 a 3, caracterizada porque la formulacion cosmética o
dermatoldgica contiene al menos una troxerutina y/o sulfato de rutina, en una cantidad total de 0,1 a 5 % en peso.

5. Utilizaciéon segun al menos una o varias de las reivindicaciones 1 a 4, caracterizada porque la formulacién
cosmética o dermatoldgica contiene al menos una sustancia que absorbe la radiacion UV en el rango UV-A y/o UV-
B.

6. Utilizacion segun al menos una o varias de las reivindicaciones 1 a 5, caracterizada porque la formulacién
cosmética o dermatoldcia contiene pigmentos inorganicos que sirven como sustancias de filtro UV.

7. Preparacion cosmética y/o dermatolégica que contiene troxerutina, sulfato de rutina, quercetina, isoquercetina y/o
rutina, y al menos una de las sustancias activas dihidroacetona y/o eritrulosa, cuyo efecto es intensificado de forma
sinergistica a través de la presencia de troxerutina, sulfato de rutina, quercetina, isoquercetina y/o rutina, donde la
proporcion de DHA y/o de eritrulosa con respecto a la troxerutina, sulfato de rutina, quercetina, isoquercetina y/o
rutina se ubica entre 100:1 y 1:5.

8. Preparacion segun la reivindicacién 7, caracterizada porque la troxerutina y/o el sulfato de rutina se emplean junto
con al menos una sustancia activa DHA y/o eritrulosa.

9. Preparacién segun la reivindicaciéon 7 y/u 8, caracterizada porque la proporcion de DHA y/o de eritrulosa con
respecto a la troxerutina y/o al sulfato de rutina es 2: 1.

10. Preparacion segun una o varias de las reivindicaciones 7 a 9, caracterizada porque la formulacion cosmética o
dermatoldgica contiene troxerutina y/o sulfato de rutina, en una cantidad total de 0,1 a 5 % en peso.

11. Preparacion segin una o varias de las reivindicaciones 7 a 10, caracterizada porque contiene otras sustancias
activas seleccionadas de filtros UV, derivados de cromona, ariloximas y parabenos.

12. Preparacién segun una o varias de las reivindicaciones 7 a 11 para proteger células del cuerpo contra el estrés
oxidativo, en particular para reducir el envejecimiento de la piel, caracterizada porque contiene uno o varios
antioxidantes y/o vitaminas.

13. Preparacion segun una o varias de las reivindicaciones 7 a 12, donde la preparacion, junto con troxerutina,
sulfato de rutina, quercetina, isoquercetina y/o rutina, y al menos una sustancia activa dihidroxiacetona y/o eritrulosa,
contiene uno o varios filtros UV seleccionados de 3-(4’-metilbenciliden)-dl-alcanfor, 1-(4-terc.-butilfenil)-3(4-
metoxifenil)propano-1,3-diona, 2-hidroxi-4-metoxibenzofenona, metoxicinamato de etilhexilo, 3,3,5-trimetil-
ciclohexilsalicilato, 4-(dimetilamino)acido benzoico2-etil-hexil éster, 2-ciano- 3,3-difenil acido acrilico-2-etil hexil éster,
2-fenil benzimidazol-5-acido sulfénico y sales de potasio, de sodio y de trietanolamina.

14. Preparacion compuesta por una premezcla de dihidroxiacetona y/o eritrulosa, asi como troxerutina, sulfato de
rutina, quercetina, isoquercetina y/o rutina en una proporcién de 100:1 a 1:5.

15. Preparacion segun la reivindicacion 14, caracterizada porque la premezcla se compone de dihidroxiacetona, asi
como de troxerutina y/o sulfato de rutina en una proporciéon de 100:1 a 1:5.

16. Preparacion segun la reivindicacion 14 y/o 15, caracterizada porque la proporcion de la premezcla de
dihidroxiacetona, asi como troxerutina y/o sulfato de rutina es 2:1.

17. Procedimiento para producir una preparacion segin una o varias de las reivindicaciones 7 a 13, caracterizada
porque troxerutina, sulfato de rutina, quercetina, isoquercetina y/o rutina, asi como al menos una de las sustancias
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activas dihidroxiacetona y/o eritrulosa, se mezclan de forma sucesiva con un vehiculo cosméticamente o
dermatolégicamente adecuado.

18. Utilizacién no-terapéutica de una preparacion segln una o varias de las reivindicaciones 7 a 13 para una
aplicacién tépica o para una aplicacion sobre una superficie.
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