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Kosmeticky prostiedek pro zesvétleni pokozky,
zpisob zesvétleni pokoZky u savcii a zpisob
pripravy tohoto kosmetického prostiedku

(57) Anotace:

Reseni se zabyva kosmetickymi prostiedky pro zesvétleni
pokozZky, které obsahuji: od 0,1 % do 5 % hmotn. na celkovou
hmotnost prostfedku nejméné jednoho ve vodé rozpustného
redukéniho &inidla, vybraného ze skupiny obsahujici sificitan
sodny, sificitan draselny, sifiitan amonny, hydrogensifi¢itan
sodny, hydrogensifi¢itan draselny, hydrogensifi¢itan amonny,
disificitan sodny, disifi¢itan draselny, kyselinu mravenci a
kyselinu $t'avelovou a jejich smési; kosmeticky pfijatelny
nosi¢, a lecitin, kde zminény prostfedek je bez pfimési
hydrochinonu nebo derivatd hydrochinonu a redukeni ¢inidlo
je prednostné vybrano ze skupiny obsahujici sifiitan sodny,
hydrogensifi¢itan sodny, disififitan sodny a jejich smési.
Kosmeticky prostfedek obsahuje od 0,1 % do 5 % hmotn.
vztazeno na celkovou hmotnost prostfedku nejméné jednoho
ve vodé rozpustného redukéniho Cinidla, vybraného ze
skupiny obsahujici sifi¢itan sodny, sifi¢itan draselny, sifi¢itan
amonny, hydrogensifi¢itan sodny, hydrogensificitan draselny,
hydrogensifi¢itan amonny, disifi¢itan sodny, disifi¢itan
draselny, kyselinu mravenéi a kyselinu §t'avelovou a jejich
smési; kosmeticky piijatelny tekuty olej; vicemocny alkohol,
tuhy mastny alkohol; povrchové aktivni latku; vodu; a lecitin,
a kde alespoii nékteré z vySe zminénych slozek a), b), ), d),
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Kosmeticky prostiedek pro zesvétleni pokoZzky, zpiisob zesvétleni pokoZzky u savci a zplisob
pripravy tohoto kosmetického prostredku

Oblast techniky

Vynilez se zabyvéa zesvétlovanim pokozky. Konkrétng se navrhovany vynalez zabyva novymi

prostfedky s obsahem lecitinu, ktery zvySuje ucinek specifickych redukénich ¢inidel pro
zesvétleni pokozky.

Dosavadni stav techniky

Tvorba melaninu je zavisla na dostupnosti tfi latek: 1. vhodného substratu, jakym je napfiklad
tyrozin nebo dopa, 2. molekulamiho kysliku a 3. enzymu tyrozinazy (komplex proteinu a médi).
Chybi-li jedna ze zminénych latek, nebo je~li redukovana, je tvorba melaninu naru$ena.

Redukeni Cinidla zpomaluji tvorbu melaninu nasledujicimi tfemi mechanizmy: 1. Zbavuji
enzymovy systém meédi a enzymatickd tvorba melaninu je tak redukovana, nebot' koenzym
tyrozindzy je tvofen komplexem proteinu a médi. 2. Substraty nezbytné pro tvorbu melaninu
(tyrozin a dopa) jsou produktem jak bakterialni, tak enzymatické degradace proteinil. Snizeni
poCtu bakterii v daném systému vede k poklesu proteolytické degradace a tim napoméha
k poklesu tvorby melaninu. Redukéni &inidla jako napiiklad siti¢itan sodny jsou totiz
baktericidni. 3. Silnd redukéni €inidla, jako napfiklad zminény sifi¢itan sodny, jsou sama
prednostné oxidovana na ukor substrati melaninu.

Rumunska patentova pfihlaska €. 100 161, Institute of Chemical-Pharmaceutical Research,

,,,,,

nepfijemného zapachu.

Podle patentt US4 136 166, Helena Rubinstein; US4 792443, Warner — Lambert;
US 5514 437, Procter & Gamble Company a japonského patentu ¢&.6-263 624, Mochida
Pharmaceutical Co. lze pouzivat sifi€ité soli, hydrogensifi¢ité soli a kyselé sifiCitany
(disifi€itany) jako stabilizatory nebo antioxidanty.

Podle japonského patentu 54-129 134, Shiseido, je kombinace (i) sifi¢itanu nebo hydrogen-
sifi¢itanu a organického rozpoustédla, (ii) kovové soli a (iii) peroxidu vodiku u€innym Cinidlem
pro odbarveni vlasového melaninu.

Podle japonskych patenti 3-101 609, Sansyo Pharmaceitical; 3-279 313, Shiseido; 4-352 708,
Kose; 63—-174 910, Shiseido a 7-25 742, Kao; jsou sifi¢itany, hydrogensifi¢itany a pyrosifi¢itany
G¢innymi ¢inidly, zabrafiujicimi obarveni produktu.

Podle japonského patentu 5-139 928, Hisamitsu Pharmaceutical Co. jsou hydrogensifi€itan
sodny vhodné pro poutziti jako antioxidanty.

Podle japonského patentu 5-179 300, Kitano Kagaku, je hydrogensifi¢itan sodny vhodny pro
pouziti pro béleni kuzi.

Podle japonskych patentit 7-215 888, 8-12 548, 8-12 549, 8-12 550, 8-12 552, 8-12 554,
8-12 556, 8-12 558 a 8-12 565, Shiseido; a podle japonského patentu 59-157 009, Yakurigaku
Cyuo Kenkyusho jsou velmi nizké koncentrace hydrogensifigitanu sodného a sifi¢itanu sodného
soucasti prostfedki pro zesvétleni pokozky nebo prostiedkd pro regulaci mnozstvi melaninu
s obsahem specifické aktivni slozky pro zesvétleni pokozky nebo regulaci mnoZstvi melaninu.
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hydrogensificitan amonny, disifi¢itan sodny, disifi¢itan draselny, kyselinu mravenci a kyselinu
Stavelou a jejich smési, zesvétluji kiizi u savcd.

Podstata vynalezu

Vynalez se zabyva kosmetickymi prostfedky pro zesvétleni pokoZky, které obsahuji

a) od 0,1 % do 5 % hmotn. vztaZzeno na celkovou hmotnost prostfedku nejméné jednoho ve
vodé rozpustného redukéniho Cinidla, vybraného ze skupiny obsahujici sifi¢itan sodny,
hydrogensifi¢itan amonny, disifi¢itan sodny, disifi¢itan draselny, kyselinu mravengi
a kyselinu $tavelovou a jejich smési;

b) 0d 0,01 % do 10 % hmotn. vztaZzeno na celkovou hmotnost prostiedku lecitin.
c) kosmeticky pfijatelny nosi¢

a také od 0,1 % do 5 % hmotn. na celkovou hmotnost prostfedku nejméné jednoho ve vodé
rozpustného reduk¢niho ¢inidla, vybraného ze skupiny obsahujici sifi¢itan sodny, sifi¢itan
sifi¢itan amonny, disifi¢itan sodny, disifi¢itan draselny, kyselinu mraven¢i a kyselinu §tavelovou
a jejich smési; kosmeticky prijatelny tekuty olej; vicemocny alkohol, tuhy mastny alkohol;
povrchové aktivni latku; vodu; a lecitin, kde zminény prostfedek je bez ptimési hydrochinonu
nebo derivatd hydrochinonu, a kde alespori nékteré z vy$e zminénych slozek a), b), ¢), d), e), f)
a g) tvofi kapalny krystal.

Takové prosttedky uspokojuji potieby zesvétlujiciho u&inku na savéi kiizi, nebot’ bylo prekvapiveé
nalezeno, Ze lecitin zvySuje pronikani ve vodé rozpustného reduk&niho ¢inidla do kiZe, kde tato
¢inidla mohou 0¢innéji reagovat s melaninem. Neexistuje Ziadny popis pouZiti této sloudeniny,
kterd by zvySovala pronikani ve vodé rozpustného redukéniho €inidla do kize, ¢imZ se tento
vynalez lisi od znamého stavu techniky.

Termin ,,lokalni aplikace* tak, jak je pouzit zde, oznauje naneseni neb rozetfeni pfimo na povrch
pokozky.

Termin ,zesvétleni pokozky“ tak, jak je pouzit zde, oznaduje snizeni mnoZstvi melaninu
v pokoZce, zahrnujici jedno nebo vice celkovych zesvétleni zadkladniho barevného ténu pokozky,
zesvétleni hyperpigmentovanych 1ézi véetné tzv. stafeckych skvrn, ¢ervenavych skvrn (melasma,
chloasma), pih, postzanétlivé hyperpigmentace nebo pigmentovych skvrn vyvolanych pisobenim
sluneéniho zafeni.

Termin ,,pevny* tak, jak je pouzit zde, oznacuje pevny stav pfi teploté 25 °C.

Termin ,.kapalny“ tak, jak je pouzit zde, oznacuje kapalny tav pfi teploté 25 °C.

Veskeré udaje, které jsou zde uvedeny v procentech jsou uvedeny v procentech hmotnosti, pokud
neni specifikovano jinak.

A. Ve vodé€ rozpustné redukéni ¢inidlo

Prostfedek podle navrhovaného vynalezu obsahuje ve vodé rozpustné redukéni €inidlo. Redukéni
Cinidlo je vybrano ze skupiny obsahujici sifiCitan sodny, sifi¢itan draselny, sifiitan amonny,
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disifiCitan draselny, kyselinu mravenci a kyselinu §tavelovou a jejich smési. Obsah redukéniho
¢inidla vy3si nez 5 % celkové hmotnosti prostiedku by mohl byt nebezpeény, obsah redukéniho
¢inidla mensi nez 0,1 % celkové hmotnosti prostiedku neni dostateény pro dosaZeni ocekavaného
zesvétlujiciho efektu.

Prostfedky pro zesvétleni pokozky podle navrhovaného vynalezu obsahuji redukéni ¢inidlo
s vyhodou v mnozstvi od 0,1 % do 5 %, radgji pak od 0,15 % do 5 %, jesté€ od 0,2 % do 5 %;
nejradéji pak od 0,15 % do 5 %, jesté radéji od 0,2 % do 5 %; nejrad&ji od 0,25% do 5%
celkové hmotnosti prostredku.

Ze zminéné skupiny vhodnych redukénich Cinidel jsou nejradéji pouzivany sifi¢itan sodny,

.....

Prostfedky pro zesvétleni pokozky podle navrhovaného vynalezu jsou v podstaté bez ptimési
hydrochinonu nebo jeho derivatd. Mezi zminéné derivaty hydrochinonu patfi 4—[(tetrahydro—
2H-pyran-2-yl)oxy]fenol a 4-[(tetrahydro—2H-thiopyran—2—yl)oxy}fenol a déle derivaty, které
jsou popsany v WO 95/23 780, ktery je zde zahrnut odkazem.

B. Lecitin

Prostiedky pro zesvétleni pokozky podle navrhovaného vynalezu obsahuji vySe zminéné vodou
rozpustné redukéni Cinidlo a lecitin. lecitin je pfirodni produkt pochézejici z vaje¢ného bilku
nebo ze soji, a je pouzivan pro zesileni zesvétlujiciho u¢inku zminéného redukéniho €inidla.
Obsah lecitinu vy33i nez 10 % celkové hmotnosti prostfedku mize byt problematicky z hlediska
vysledné konzistence prostiedku (pfili$na ,lepivost™), obsah lecitinu niz§i nez 0,01 % celkové
hmotnosti prostiedku neni dostacujici pro o¢ekavané zesileni zesvétlujiciho G¢inku redukéniho
¢inidla.

Prostiedky pro zesvétleni pokozky podle navrhovaného vynédlezu obsahuji lecitin nejradéji
v mnozstvi od 0,01 % do 10 %, jesté radéji pak od 0,5 % do 3 % celkové hmotnosti prostiedku.

C. Kosmeticky pfijatelny nosi¢

Termin ,kosmeticky pfijatelny nosi¢“ tak, jak je pouzit zde, oznatuje jedno nebo vice
kompatibilnich, tuhych nebo kapalnych plnidel, rozpoustédel a podobné, ktera jsou kosmeticky
piijatelna, tak jak je to definovano zde.

Termin ,.kompatibilni* tak, jak je pouzit zde znali, Ze jednotlivé slozky prostiedku podle
navrhovaného vynéalezu mohou byt kombinovany s primarnimi aktivnimi latkami podle vynalezu
1 spolu navzajem tak, Ze nedochazi k zadné interakci, ktera by v béznych podminkéach podstatné
snizovala u¢innost prostiedku. typ nosiCe, pouzity v prostiedcich podle navrhovaného vynélezu,
zavisi na pozadovaném typu vysledného produktu. MiZe byt pfipravena cela fada typit lokalnich
prostfedki, vhodnych pro pouziti podle navrhovaného vynalezu. patii mezi né napiiklad plefové
vody, krémy, gely, tyCinky, spreje, masti, pasty, pény a ruzné kosmetické piipravky (tj. tuha,
polotuha a tekuta licidla véetné podkladii). Tento vydet viak neni v Zddném pripadé€ limitujici.
Zminéné produkty mohou obsahovat nékolik typl nosiéu, napiiklad roztoky, aerosoly, emulze
(v&etné& emulzi ,,voda v oleji“ a ,,olej ve vode™), gely pevné nosice a lipozémy.

Roztoky podle navrhovaného vynalezu typicky obsahuji vodu a kosmeticky pkijatelné organické
rozpoustédlo. Voda je nejvhodnéj§im rozpoustédlem. Mezi vhodna organicka rozpoustédla patii
napiiklad propylenglykol, polyethylenglykol (molekulova hmotnost 200 az 600 g/mol), poly-
propylenglykol (molekulova hmotnost 425 az 2 025 g/mol), glycerol, 1,2,4——butantriol, 1,2,6—
hexantriol, ethanol, izopropanol, estery sorbitolu, butandiol a jejich smési. Roztoky vhodné pro
pouziti podle navrhovaného vynalezu s vyhodou obsahuji od 50 % do 99,9 % vody nebo vody
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a prijatelného organického rozpoustédla, a ve vodé rozpustné redukéni Cinidlo ve vyse popsanych
koncentracich.

Aerosoly podle navrhovaného vynédlezu mohou byt pripraveny pfidanim hnaci latky k vyse
popsanému roztoku. Prikladem hnaci latky mohou byt chloro—fluorované nizsi uhlovodiky
(s niz8i molekulovou hmotnosti). Dalsi hnaci latky, které jsou vhodné pro pouziti podle
navrhovaného vynalezu jsou popsany v publikaci Sagarin: Cosmetics Science and Technology, 2.
vydani, dil 2,. str. 443465 (1972), ktera je zde zahrnuta odkazem. Aerosoly jsou typicky na
pokozku aplikovany rozprasovanim.

Emulze podle navrhovaného vynalezu obecné obsahuji roztok tak, jak byl popsan vy3e, a lipid
nebo olej. Lipidy a oleje mohou byt Zivo&isného nebo rostlinného pivodu nebo mohou pochazet
zropy, a mohou byt pfirozené nebo syntetické (tj. pfipravené ¢lovékem). Emulze s vyhodou
obsahuji také zvlhcovadlo, napfiklad glycerol. Emulze dale s vyhodou obsahuji 1 % az 10 %,
Jjesté radéji 2 % az 5 % emulgatoru, a to v zavislosti na hmotnosti pouzitého nosice. Emulgatory
mohou byt neiontové, aniontové nebo kationtové. Vhodné emulgatory jsou popsany naptiklad
v US patentu 3 755 560, 28. srpna 1973, Dickert et al.; US patentu 4 421 769, 20. prosince 1983,
Dixon et al.; a McCutcheon’s Detergent and Emulsifiers, North American Edition,
str. 317-324 (1986), které jsou zde vSechny zahrnuty odkazem.

Emulze mize dale obsahovat Cinidlo zabrafiujici pénéni pro snizeni pénivosti pfi aplikaci na
pokozku. Mezi takova cinidla patfi silikony svysokou molekulovou hmotnosti a dalsi
latky,jejichz pouziti pro tento Gcel je odbornikiim dobfe znamé.

Emulze s vyhodou obsahuji silikon pro zajisténi pfijemného pocitu pfi aplikaci na pokozku. tyto
silikony maji obvykle nizkou molekulovou hmotnost. Mezi vhodné silikony pat#i cyklo,ethikony,
dimethikony, a smési obsahujici cyklomethikony, dimethikony a/nebo dimethikonol, jako
napiiklad Dow Corning 200 (pfedeviim 10 g/mol) a Dow Coming Q2-1401. Takové silikony
Jjsou komeréné dostupné od firmy Doe Corning Corp., Midland, MI.

Prostfedky pro lokalni aplikaci podle navrhovaného vynalezu mohou obsahovat lokalni
kosmeticky pfijatelné zvlacriovadlo. Takové prostfedky obsahuji zvlagiovadlo nejradéji
v mnozstvi od 2% do 50 %. Termin ,zvlaCiovadlo“ tak, jak je pouzit zde, oznauje latku,
pouZitou pro prevenci nebo zmirn€ni vysouseni pokozky stejné jako pro ochranu pokozky. Je
znama celé fada vhodnych zvlaciiovadel, ktera mohou byt pouzita v prostfedcich podle vynalezu.
Mnozstvi prikladi vhodnych zvlaCiiovadel lze najit napfiklad v publikaci Sagarin, Cosmetics
science and Technology, 2. vydani, dil 1., str. 3243 (1972), ktera je zde zahrnuta odkazem.

Pletové vody a krémy podle navrhovaného vynalezu obecné obsahuji roztok osného systému
a jedno nebo vice zvlaciiovadel. Pletové vody obsahuji typicky 0,01 % az 50 %, radéji pak jen
0,1 % az 20 % zvlaciiovadla; 30 % az 99 %, radéji pak 50 % az 90 % vody; a primarni aktivni
slozky v mnoZzstvi, které bylo definovano vyse. Krémy obsahuji typicky 5 % az 50 %, radéji pak
jen 10 % az 30 % zvlaciiovadla; 45 % az 90 %, radéji pak 50 % az 85 % vody; a primarni aktivni
slozky v mnozstvi, které bylo definovano vyse.

D. Tvorba kapalného krystalu

Prostiedky pro zesvétleni pokozky podle navrhovaného vynalezu obsahuji s vyhodou a) zminéné
vodou rozpustné redukéni ¢inidlo, b) kosmeticky pfijatelny tekuty olej, ¢) vicemocny alkohol, d)
tuhy mastny alkohol, €) povrchové aktivni latku (tenzid), f) vodu a g) lecitin, kde alespori ¢ast
vySe zminénych slozek a), b), c), d), e), f) a g) tvofi kapalny krystal.

Kapalny krystal mize byt detekovan pozorovanim tvaru kapalného krystalu v polariza¢nim
mikroskopu.
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Mnozstvi kosmeticky prijatelného tekutého oleje v prostfedcich pro zesvétleni pokozky podle
navrhovaného vynalezu, které obsahuji kapalny krystal, je s vyhodou od 1 % do 50 %, nejradgji
pak od 3 % do 25 % celkové hmotnosti prostfedku.

Mnozstvi vicemocného alkoholu v prostfedcich pro zesvétleni pokozky podle navrhovaného
vynalezu, které obsahuji kapalny krystal, je s vyhodou od 0,1 % do 20 %, nejradéji pak od 1 %
do 10 % celkové hmotnosti prostredku.

Mnozstvi tuhého mastného alkoholu v prostfedcich pro zasvétleni pokozky podle navrhovaného
vynalezu, které obsahuji kapalny krystal, je s vyhodou od 0,1 % do 20 %, nejradéji pak od 1 %
do 5 % celkové hmotnosti prostiedku.

Mnozstvi povrchové aktivni latky v prostfedcich pro zesvétleni pokozky podle navrhovaného
vynalezu, které obsahuji kapalny krystal, je s vyhodou od 0,1 % do 10 %, nejradéji pak od 1 %
do 3 % celkové hmotnosti prostiedku.

Mnozstvi vody v prostfedcich pro zesvétleni pokozky podle navrhovaného vynélezu, které

obsahuji kapalny krystal, je s vihodou od 40 % do 90 %, nejrad&ji pak od 60 % do 90 % celkové
hmotnosti prostfedku.

Mnozstvi lecitinu v prostfedcich pro zesvétleni pokozky podle navrhovaného vynalezu, které
obsahuji kapalny krystal, je s vyhodou od 0,01 % do 10 %, nejradéji pak od 0,1 % do 3 %
celkové hmotnosti prostfedku.

Prostiedky pro zesvétleni pokozky podle navrhovaného vynalezu, obsahujici kapalny krystal,

mohou byt pfipraveny ve formé produktd typu emulze. Mezi produkty typu emulze patfi
napfiklad plefova mléka a krémy.

V nésledujicim textu jsou uvedeny piiklady kosmeticky pfijatelnych tekutych oleji, vicemocnych
alkohold, tuhych mastnych alkoholdi a povrchové aktivnich latek, které mohou byt pouzity pro
tvorbu kapalného krystalu.

1. Kosmeticky ptijatelné tekuté oleje

Kosmeticky ptijatelny tekuty olej je jednim z kosmeticky pfijatelnych nosi¢d. Kosmeticky
pfijatelny tekuty olej je v kapalné formé pfi pokojové teploté. Kosmeticky tekutym olejem miize
byt kapalny uhlovodikovy olej, tekuty pfirodni olej, tekuty mastny alkohol, tekutd mastna

kyselin, tekuty ester mastné kyseliny, tekuty silikonovy olej a vosk s konzistenci pasty, a smési
zminénych materiald.

Nelimitujicimi ptiklady kapalnych uhlovodiki jsou squaleny, tekuté minerlni oleje a kapalny
polybuten.

Nelimitujicimi pfiklady kapalnych ptirodnich oleji rostlinného pivodu, vhodnych pro pouziti
podle navrhovaného vynalezu, jsou mandlovy olej, olivovy olej, sezamovy olej, slunednicovy
olej, avokadovy olej, bavinény olej, jojobovy olej, ricinovy olej, sojovy olej, kokosovy olej
a hydrogenovany rostlinny ole;j.

Nelimitujicimi pfiklady kapalnych ptirodnich oleji Zivogidného pivodu, vhodnych pro pouZiti
podle navrhovaného vynalezu, jsou norkovy olej a olej z vajeéného Zloutku.

Nelimitujicimi ptiklady kapalnych mastnych alkoholi, vhodnych pro pouziti podle navrhovaného
vynalezu, jsou izostearylakohol, lanolinalkohol, oleylalkohol, hexadecylalkohol, oktadodekanol,
linoleyalkohol, linolenylalkohol, laurylalkohol a arachidylalkohol.
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Mastné kyseliny mohou byt pfirozené nebo syntetické, nasycené, nenasycené, linerni nebo
vétvené. Nelimitujicimi piiklady mastnych kyselin, vhodnych pro pouZiti podle navrhovaného
vynélezu, jsou kyselina kaprylovéd, kyselina izostearova, kyselina linoleova kyselina olejova
a kyselina ricinolejova.

Nelimmitujicimi pfiklady kapalnych esterd mastnych kyselin, vhodnych pro pouziti podle
navrhovaného vynalezu, jsou cetyloktanoat, glyceryltrioktanoét, izopropyllinoleat, izopropyl-
myristat, izopropyloleat, ethyllaurat, ethyllinoleat, oktyl dodecylmyristat, oktylpalmitat, oktylizo-
pelargonat, oktyl dodecyllaktat, izotridecylizononanodt, oleyloleat, izostearylmyristat, neopentyl-
glykoldioctonoat a di(kapryl/kapronova kyselina) propylen glykolu a jejich smési. Mezi dalsi
vhodné estery patii triglyceridy jako napfiklad triglyceridy kyseliny kaprylové, triglyceridy
kyseliny kaprinové, triglyceridy kyseliny izostearové a triglyceridy kyseliny adipové.

Netékavé, pfimé i vétvené silikonové oleje jako dimethikon a fenyldimethikon jsou také vhodné.

Mezi dalsi kosmeticky pfijatelné kapalné oleje pati derivaty kyseliny skoficové oktylmethoxy-
cinnamat a cinoxat a dale napfiklad 2—ethylphexyl p—dimethylaminobenzoat.

V prostiedcich podle navrhovaného vynélezu mize byt pouzit bud’ jeden typ, nebo dva i vice
typtl kosmeticky pfijatelnych kapalnych oleju.

Kosmeticky pfijatelné kapalné oleje maji téZz funkci zmék&ovadla a zajistuji prilnavost
a trvanlivost kosmetického ptipravku.

2. Vicemocny alkohol

Mezi vicemocné alkoholy patii glycerin, diglycerin, triglycerin, polyglycerin, polypropylen-
glycerin, polyethylenglycerin, ethylenglykol, diethylenglykol, triethylenglykol, propylenglykol,
dipropylenglykol, hexalénglykol, 1,3-butylenglykol, 1,4-butylenglykol, ethylenglykolmono-
alkyléther, diethylenglykolmonoalkyléther, gluk6za, maltéza, sacharéza, laktéza, xylitdza,
xylitol, sorbitol, mannitol, maltitol, malbit, panthenol, pentaerytritol, a hyaluronova kyselina
a jeji soli.

Zvlasté vhodnym vicemocnym alkoholem je glycerol.

V prostiedcich podle navrhovaného vynalezu mize byt pouzit bud’ jeden typ, nebo dva i vice
typil vicemocnych alkohold.

3. Tuhé mastné alkoholy
Mezi tuhé mastné alkoholy patfi arachidylalkohol, cetylalkohol, stearylalkohol, behenylalkohol,
myristylalkohol, batylalkohol, chlesterol a fytosterol. Zvlast¢ vhodnym tuhym mastnym
alkoholem je cetylalkohol.

V prostredcich podle navrhovaného vynalezu miZe byt pouzit bud’ jeden typ, nebo dva i vice
typl pevnych mastnych alkoholu.

4. Povrchové aktivni latka

Mezi povrchové aktivni latky patfi neiontové a aniontové povrchové aktivni latky.

Mezi neiontové povrchové aktivni latky patii alkanolamidy jako coconut diethanolamid (termin
coconut nebo coco je oznatovan soubor mastnych kyselin, pochazejicich z kokosového oleje)

a lauramid DEA; dale blokové polymery jako blokovy kopolymer propylenoxidu a ethylenoxidu;
ethoxy mastné kyseliny jako propylenglykolmonostearat; ethoxylované alkoholy jako polyoxy-
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ethylen (20) stearyléther; ethoxylované alkylfenoly jako polyoxyethylen (10) nonyfenyléther;
ethoxylované mastné kyseliny jako polyethylenglykol (10ethylenoxid)monostearat; ethoxylované
mastné estery jako polyoxyethylen (5) glycerylmonostearat; ethoxylované mastné estery a oleje
jako polyoxyethylen (10) hydrogenovany ricinovy olej a polyoxyethylen (6) sorbitol véeli vosk;
glycerolestery jako glycerylmonostearat a diglycerylmonostearat; derivaty odvozené od lanolinu
jako polyoxyethylen lanolin; propyloxy— a ethyloxy— derivaty mastnych kyselin, alkohol nebo
alkylfenolli, jako napfiklad polyoxyethylen (10) polyoxypropylen (4) cetyléther; povrchové
aktivni latky odvozené od proteini jako naptiklad polyoxyethylen (25) glycerin monopyo-
glutamat monoizostearat; derivaty sorbitanu jako sorbitan monostearat, polyoxyethylen (20)
sorbitanmonostearat a polyoxyethylen (60) sorbitoltetrastearat; a estery a jiné derivaty sacharozy
a glukdzy jako sachardza distearat a sachardza stearat.

Mezi aniontové povrchové aktivni latky patéi estery kyseliny fosforeéné jako polyoxy-
ethylen (4) laurylétherfosfore¢nan sodny a DEA cetylfosfore¢nan; dale organické derivaty
fosforu jako fosfat oleyléther (10ethylenoxid); a mydla jako stearat sodny nebo draselné soli
mastnych kyselin pochazejicich z kokosového oleje.

V prostiedcich podle navrhovaného vynalezu muZe byt pouzit bud’ jeden typ, nebo dva i vice
typt povrchové aktivnich latek.

5. Aktivni latky
a) Sluneéni filtry

Regulace ztmavnuti pokozky nasledné po jejim vystaveni ultrafialovému zafeni mize byt
dosazeno kombinaci aktivnich zesvétlujicich €inidel spolu se slunegnimi filtry. Mezi vhodné
sluneéni filtry patfi napfiklad oxid zine¢naty a oxid titaniCity.

UV zéfeni je nejéastéjsi pfi¢inou tmavnuti pokozky. Proto je vhodné pro ucely zesvétleni
pokozky pouzit kombinaci ve vodé rozpustného redukéniho ¢&inidla s VA a/nebo UVB
slunecnimi filtry.

Existuje cela fada bézn& dostupnych sluneénich filtrd, které jsou vhodné pro pouziti v kombinaci
s &inidly pro zesvétleni pokozky. MnoZstvi vhodnych &inidel je popsano v Segarin, et al.,
Cosmetics Science and Technology, Chapter VIII, od str. 189. Mezi zvIasté vhodna UV filtrujici
¢inidla patéi napfiklad p-aminobenzoova kyselina, jeji soli a dal$i derivaty (ethyl, izobutyl
a glyceryl estery; p—dimethylaminobenzoovd kyselina); derivaty kyseliny antranilové
(tj. o~aminobenzoaty, methyl, menthyl, fenyl, benzyl, fenylethyl, linalyl, terpinyl a cyklohexenyl
estery); derivaty kyseliny salicylové (amyl, fenyl, benzyl, methyl, glyceryl a dipropylenglycerol
estery); derivaty kyseliny skoficové (menthyl a benzyl estery, butylcinamoylpyruvat); derivaty
kyseliny dihydroxyskoficivé (umbelliferon,mefhylumbelliferon, methylaceto—umbelliferon),
derivaty kyseliny trihydroxyskoficové (eskuletin, methyleskuletin, dafnetin, a glucosidy eskulin
and dafnin); uhlovodiky (difenylbutadien a stilben); dibenzalaceton a benzalacetonfenon;
naftosulfonany (sodné soli kyselin 2-naftol-3,6—disulfonové a 2-naftol-6,8—disulfonové);
kyselina dihydroxynaftoova a jeji soli; o— a p-hydroxybifenylsulfonany; derivaty kumarinu
(7-hydroxy, 7-methyl a 3—fenyl); diazoly(2-acetyl-3-bromindazol, fenylbenzoxazol, riizné
arylbenzothiazoly); chininové soli (kysely siran, siran, chlorid, oleat, tannat); hydroxy— nebo
methoxy~ substituované benzofenony; kyselina mo&ova, tanin a jeho derivaty (hexaethyléther);
(butylkarbotol)(6—propyl— piperonyl) éther; benzofenony (oxybenzen, sulisobenzon, dioxy-
benzon, benzoresorcinol, 2,2°,4,4'-tetrahydroxybenzofenon, 2,2°—dihydroxy—4,4’—dimethoxy-
benzofenon, oktabenzon, 4—izopropyldibenzoyl-methan, butylmethoxy—dibenzoylmethan,
etokrylén a 4-izopropyl-di-benzoylmethan).

Ze zminénych sloudenin jsou pro pouZiti podle vynalezu zvlaité¢ vhodné 2—ethylhexyl-p—
methoxycinnamat, 4,4'—t-butylmethoxydibenzoyl-methan, 2-hydroxy—4-methoxybenzofenon,
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oktyldimethyl-p-aminobenzoova kyselina, digalloyltrioleat, 2,2—dihydroxy—4—-methoxybenzo-
fenon, ethyl-4—(bis(hydroxypropyl)aminobenzoat, 2-ethylhexyl-2-kyano—3,3—difenylakrylat,
2-ethylhexylsalicylat, glyceryl-p—aminobenzoat, 3,3,5-trimethylcyklohexylsalicylat, methyl-
anthranilat, p—dimethylaminobenzoové kyselina nebo aminobenzoat, 2—ethylhexyl-p—dimethyl-
amino-benzoat, 2-fenylbenzimidazol-5-sulfonova kyselina, 2—(p—dimethyl a minofenyl-5—
sulfonbenzoxazoova kyselina a jejich smési.

Nejvhodnéjsimi slunednimi filtry, vhodnymi pro pouZiti v prostfedcich podle vynalezu, jsou
nasledujici slouCeniny: 2—ethylhexyl-p—methoxycinnamat, butylmethoxydibenzoylmethan, 2-
hydroxy—4-methoxybenzofenon, oktyldimethyl-p—aminobenzoova kyselina a jejich smési.

Dalsi velmi vhodné slune¢ni UV filtry jsou popsiny v US patentu 4937370 Sabatelli,
26. Cervna 1990, a US patentu 4 999 186 Sabatelli & Spirnak, 12. bfezna 1191. Obé publikace
jsou zde zahrnuty odkazem. Latky, popsané ve zminénych patentech, obsahuji v jedné molekule
dva nezavislé chromofory, znichz kazdy vykazuje odlisné UV absorpéni spektrum. Jeden
z chromoforii absorbuje prevazné UVB zafeni, druhy pfevazné UVA zafeni.

S vyhodou jsou z této tfidy slune€nich filtri pouzivany nasledujici latky: ester 4—-N,N—(2—ethyl-
hexyl)methylaminobenzoové kyseliny a 2,4-dihydroxybenzofenonu; ester N,N-di—(2—ethyl-
hexyl)-4-aminobenzoové kyseliny a 4-hydroxydibenzoylmethanu; ester 4-N,N~(2—ethylhexyl)-
methylaminobenzoové kyseliny a 4-hydroxydibenzoylmethanu; ester 4-N,N—(2-ethylhexyl)-
methylaminobenzoové kyseliny a 2-hydroxy—4—(2-hydroxyethoxy)benzofenonu; ester 4-N,N—
(2-ethylhexyl)}-ethylaminobenzoové kyseliny a 4—(2-hydroxyethoxy)dibenzoylmethanu; ester
N,N-di—~(2—ethylhexyl}-4-aminobenzoové kyseliny a 2-hydroxy—4—(2—-hydroxyethoxy)-benzo-
fenonu; a ester N,N—di~(2—ethylhexyl-4—-amino— benzoové kyseliny a 4—(2-hydroxyethoxy)-
dibenzoylmethanu; a jejich smési.

V prostiedcich podle navrhovaného vynalezu je pouZito bezpedné a Ucinné mnozstvi latek
s aktivitou slune¢niho UV filtru. Sluneéni filtr musi byt kompatibilni s vodou rozpustnym
reduk¢nim Cinidlem. prostfedky podle vynalezu obsahuji s vyhodou 1 % az 20 %, nejradé&ji pak
2 % az 10 % latek s aktivitou slune¢niho filtru. Pfesné mnozstvi sluneéniho UV filtru je zavislé
na konkrétni pouzité latce a na pozadovaném ochranném faktoru (SPF = sun protection factor).

Soucasti prostiedkt podle navrhovaného vynalezu muize byt dale &inidlo, které zlepSuje
pfilnavost prostfedku k pokoZce a zdokonaluje odolnost prostfedku proti omyti vodou nebo
setteni. Cinidlem, které je pro tento el s vyhodou pouZivano je kopolymer ethylenu a kyseliny
akrylové. Prostfedky s obsahem zminéného kopolymeru jsou soucasti US patentu 4 663 157,
Hrock, 5. kvétna 1987, ktery je zde zahrnut odkazem.

b) Protizanétliva ¢inidla

V prostiedcich podle navrhovaného vynalezu jsou spolu s vodou rozpustnym redukénim Cinidlem
s vyhodou pouzivany jako soucast aktivni frakce také protizanétlivé latky. Zahmuti

..........

protizanétlivych latek zlep3uje zesvétlujici U¢inky prostfedku. protizanétlivé latky maji silny

které je nasledkem chronického vystaveni pokozky UV zateni (viz. US patent 4 847 071, Bissett,
Bush, a Chatterjee, 11.cervence 1989, a US patent 4 847069, Bissett a Chatterjee,
11. ervence 1989).

K prostfedkiim podle navrhovaného vyndlezu miZe byt pfidano bezpeéné a ucinné mnoZzstvi

--------

-----

Jjednotlivych latek je velmi rlizna.
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Mezi steroidni protizanétliva ¢inidla, vhodna pro pouziti v prostfedcich podle vynalezu patti
napfiklad katikosteriody jako hydrokortizon, hydroxylitriamcinolon, alfa-methyl dexamethazon,
dexamethazon—fosfat, beklomethazon dipropionat, klobetazol valerat, desonid, desoxymethazon,
desoxykortikosteron acetat, dexamethazon, dichlorizon, diflorazon diacetat, diflukortolon valerat,
fluadrenolon, fluklorolon acetonid, fludrokortizon, flumethazon pivalat, fluosinolon acetonid,
fluocinonid, flukortin butylester, fluokortolon, flupredniden (fluprednyliden) acetat,
flurandrenolon, halcinonid, hydrokortizon acetat, hydrokortizon butyrat, methylprednisolon,
triamcinolon acetonid, kortizon, kortodoxon, flucetonid, fludrokortizon, difluorozon diacetat,
fluradrenolon acetonid, medryzon, amcinafel, amcinafid, betamethazon a mnozstvi jejich esteri,
chloroprednizon, chlorprednizon acetat, klokortelon, klescinolon, dichlorizon, difluprednat,
flukloronid, flunisolid, fluoromethalon, fluperolon, fluprednisolon, hydrokortizon valerat,
hydrocortizon cyklopentylpropionat, hydrokortamat, meprednizon, paramethazon, prednisolon,
prednizon, beklomethazon dipropionat, triamcinolon a jejich smési. Nejvhodnéjsim steroidnim
protizanétlivym ¢inidlem je hydrokortizon.

Druhou skupinou protizanétlivych &inidel, vhodnych pro pouziti v prostiedcich podle
navrhovaného vynalezu, jsou nesteroidni protizanétlivé latky. Odbornikim je dobfe znama cela
fada protizanétlivych latek, které patii do této skupiny. Detailni popis chemické struktury,
syntézy, vedlejsich efekti atd. nesteroidnich protizanétlivych latek lze najit v klasickych
publikacich jako Antiinflammatory and AntiRheumatic Drugs, K. D. Rainsford, Vol. 1-11I, CRC
Press, Boca Raton, (1985), a Anti-inflammatorv Agents Chemistry and Pharmacology 1, R. A.

Scherrer, et al., Academic Press, New York (1974).

-----

pro pouZiti v prostiedcich podle navrhovaného vynalezu, jsou:
i) oxikamy jako piroxikam, izoxikam, tenoxikam, sudoxikam a CP-14 304;
ii) salicylaty jako aspirin, disalicid, benorylat, trilisat, safapryn, solprin, diflunisal a fendosal,

iii) derivaty kyseliny octové jako diclofenac, fenclofenac, indomethacin, sulindac, tolmetin,
izoxepac, furofenac, tiopinac, zidometacin, acematacin, fentiazac, zomepiract, clidanac,
oxepinac, a felbinac;

iv) fenamaty jako napfiklad kyseliny mefenamova, meclofenamova, flufenamova, niflumova,
a tolfenamova;

v) derivaty kyseliny propionové jako ibuprofen; naproxen, benoxaprofen, flurbiprofen,
ketoprofen, fenoprofen, fenbufen, indoprofen, pirprofen, carprofen, oxaprozin, pranoprofen,
miroprofen, tioxaprofen, suprofen, alminoprofen a tiaprofenic; a

vi) pyrazoly jako fenybutazon, oxyfenbutazon, feprazon, azapropazon, a trimethazon.

Smési t&chto nesteroidnich protizénétlivych latek mohou byt pouZity stejné jako farmaceuticky
pfijatelné soli a estery zmin&nych latek. Napfiklad etofenamat, derivat kyseliny flufenamové, je
zvla3té vhodny pro lokalni aplikaci. Z nesteroidnich protizanétlivych latek jsou s vyhodou
pouzivany ibuprofen, naproxen, kyseliny flufenamovd, mefenamova a meklofenamova,

vewr

-----

-----

al., 24. listopadu 1987. V tomto patentu je popsana skupina nesteroidnich protizanétlivych latek,
ktera zahrnuje specificky substituované fenylové sloueniny, piedeviim substituované derivaty



10

20

25

30

35

40

45

50

55

CZ 290351 B6

2,6—di-terc-butyl fenolu. pro pouziti podle navrhovaného vynilezu jsou vhodné naptiklad
nésledujici sloudeniny: 4—(4"-pentyn-3'—on)-2,6—di-t-butylfenol; 4—(S’-hexynoyl)-2,6-di—t—
butylfenol; 4~(S)«(-)-3"—methyl-5"~hexynoyl)-2,6—di~t-butylfenol; 4—-(R)~(+)-3 —methyl-5"—
hexynoyl-2,6-di~t-butylfenol; a  4—(3’,3’~dimethoxypropionyl-2,6—di~t-butylfenol, za

vvvvv

-----

27. brezna 1190. Tento patent popisuje sloudeniny a diastereomerni smési esterd s obsahem
2-naftylové skupiny, zvlasté pak estery naproxenu a naproxolu se dvéma &i vice chirdlnimi
centry. pro pouZiti podle navrhovaného vynélezu jsou vhodné naptiklad (S)-naproxen—(S)-2—
butylester, (S)-naproxen—(R)-2-butylester, (S)-naproxol<(R)-2-methylbutyrat, (S)-naproxol-
(S)-2-methylbutyrat, diasteromerni smé&si (S)-naproxen—(S)-naproxe—(S)-2-butyl esteru
a (S)-naproxen—R)-2-butyl esteru, a diasteromerni smési (S)-naproxol—(R)-2-methylbutyratu
a (S)-naproxol—-S)y-2-methylbutyratu.

oz

latky, naptiklad kandelilovy vosk, alfa bisabolol, aloe vera, Manjistha (extrahovana z rostlin rodu
Rubia, konkrétné z rostliny Rubia cordifolia) a Guggal (extrahovany z rostlin rodu Commiphora,
pfedevsim Commiphora Mukul).

Pro pouZiti v prostfedcich pro zesvétleni pokoZky podle navrhovaného vynalezu je dale vhodna

;;;;;;

byla pro jednotlivé latky popsana individualné v piedchozim textu.
a) Antioxidanty/akceptory radikala

S vyhodou je v prostredcich pro zesvétleni pokozky podle navrhovaného vynalezu pouZit spolu
se zesvétlujicim Cinidlem jako soucast aktivni slozky je$té antioxidanty/akceptor radikald, ktery
v takovém pripadé jesté dale zlepSuje zesvétlujici G¢inky zminéného prostiedku.

K prostfedkiim podle vynalezu je pfidavano bezpeiné a (i€inné mnoZstvi antioxidantu/akceptoru
radikald, nejCastéji 0,1 % az 10 %, jesté radéji jen 1 % az 5 % celkové hmotnosti ptipravku.

V prostiedcich podle vynilezu mohou byt pouzity antioxidanty/akceptory radikali jako naptiklad
kyselina askorbova (vitamin C) a jeji soli, tokoferol (vitamin E), tokoferol sorbitan, dalsi estery
tokoferolu, butylované hydroxybenzoové kyseliny a jejich soli, 6-hydroxy-2,5,7,8—tetramethyl-
chroman—2-karboxylova kyselina (komeréné dostupna pod obchodnim nizvem TROLOX),
kyselina gallova jeji alkylestery, pfedeviim propylgallan; kyselina mo&ova a jeji soli a alkyl-
estery, kyselina sorbova a jeji soli, estery kyseliny askorbové a mastnych kyselin, aminy (nap¥.
N,A—diethylhydroxylamin, amino—guanidin), sulfhydrylové slou¢eniny (glutathion) a dihydroxy-
fumarova kyselina a jeji soli.

Prostfedky podle navrhovaného vynalezu s vyhodou obsahuji spolu se zesvétlovacim &inidlem
jednu, dvé nebo vSechny tfi vySe zmin€né slozky, tj. slunedni UV filtr, protizanétlivou latku
a antioxidant/akceptor radikald. PouZiti dvou nebo i viech tii zminénych sloZek spoledné se
zesvetlujicim Cinidlem podle vynalezu zlepSuje celkové zesvétlujici uinky navrhovaného
prostiedku.

b) Chelata¢ni ¢inidla

S vyhodou je v prostedcich pro zesvétleni pokozky podle navrhovaného vynélezu pouzito spolu
se zesvétlujicim €inidlem jako soucast aktivni slozky jet& chelatagni ¢inidlo. Tak, jak je pouzit
zde, termin ,,chelatacni ¢inidlo* oznaduje aktivni slozku, schopnou odstranit ze systému kovové
ionty tak, Ze s nimi tvofi komplexy, v disledku &ehoZz se zmin&né kovové ionty nemohou dale

-10 -
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ucastnit chemickych reakci, ani je katalyzovat. Pfidanim chelataéniho éinidla k prostfedkim
podle navrhovaného vynalezu lze jesté dale zlepsit jeho zesvétlujici viastnosti.

K prostfedkim podle vynalezu je pfidavano bezpe¢né a (Cinné mnozstvi chelataéniho ¢inidla,
nejéastéji 0,1 aZ 10 %, jesté radéji jen 1% az 5 % celkové hmotnosti piipravku. Chelataini
&inidla, vhodna pro pouziti v prostiedcich podle navrhovaného vynalezu jsou popsana
v US patentu 5462 963, US patentu 5487 884 a US patentu 5364 617, které jsou zahrnuty
odkazem. Nejvhodng&jiimi chelataénimi €inidly pro pouziti v prostfedcich podle navrhovaného
vynélezu jsou furyldioxim a jeho derivaty.

Prostfedky podle navrhovaného vynalezu s vyhodou obsahuji spolu se zesvétlujicim Cinidlem
jednu, dvé, tfi a nebo viechny &tyfi vySe zminéné slozky, tj. sluneéni UV filtr, protizanétlivou
latku, antioxidant/akceptor radikald a chelataéni &inidlo. Pouziti dvou, tfi a nebo vsech Ctyf
zminénych slozek spoleéné se zesvétlujicim &inidlem podle vynédlezu zlepSuje celkové
zesvétlujici G¢inky navrhovaného prostiedku.

¢) Retinoidy

S vyhodou je v prostiedcich pro zesvétleni pokozky podle navrhovaného vynalezu pouzit spolu
se zesvétlujicim &inidlem jako soulast aktivni slozky jesté retinoid, nejradgji kyselina retinova.
Pouziti kyseliny retinové nebo jejich vhodnych derivati spole¢né se zesvétlujicim ¢inidlem podle
vynalezu zlepSuje celkové zesvétlujici (Cinky navrhovaného prostiedku. K prostredkiim cin
podle vynalezu je pfidavano bezpetné a i€inné mnoZstvi retinoidu, nejéastéji 0,001 % az 2 %,
jesté radéji 0,01 % aZ 1 % celkové hmotnosti pFipravku. Termin ,retinoid* tak, jak je pouZit zde,
oznaduje prirodni a/nebo syntetické analogy vitaminu A nebo retinolu podobnych sloucenin,
které vykazuji aktivitu vitaminu A v kiZi, stejné jako geometrické izomery a stereoizomery
téchto sloucenin, jako napfiklad all-trans retinovou kyselinu nebo 13—cis—retinovou kyselinu.

Prostfedky podle navrhovaného vynalezu s vyhodou obsahuji spolu se zesvétlovacim ¢inidlem
jednu, dvé, t¥i &tyfi nebo viech pét vyse zminénych sloZek, tj. slunedni UV filtr, protizinétlivou
latku, antioxidant/akceptor radikéld, chelataéni €inidlo a retinoid. Pouziti dvou, tfi, ¢tyf nebo
viech péti zminénych sloZek spoledné se zesvétlujicim Cinidlem podle vynalezu zlepSuje celkové
zesvétlyjici GEinky navrhovaného prostredku.

d) Dalsi volitelné slozky

Mezi dal3i volitelné slozky, které mohou byt pouZity v prostiedcich podle navrhovaného
vynalezu, patfi zahustovadla jako napfiklad karboxyvinylpolymer, konzerva¢ni latky, pigmenty,
astringentni latky, pH pufry, parfémy, inidla plsobici jako filtry infraderveného zéfeni,
amfoterni a tuhé amorfni lipidy, vitaminy, Ziviny a latky pro oSetfeni pokozky.

Mezi vhodné latky pro o3etfeni pokoZky patti beta—glycyrrhetova kyselina a jeji derivaty, Zivné
extrakty, alantoin, kolagen a extrahovana a zpracovana elastinova vlédkna.

F. Zplsob zesvétleni pokozky u savci

Navrhovany vynilez se také zabyva zplisobem zesvétleni pokozky u savel, ktery zahmuje
lokalni aplikaci prosttedku pro zesvétleni pokozky podle vynalezu. MnoZstvi pouZité aktivni
slozky a frekvence aplikaci se miZe velmi rlznit v zavislosti na soucasné barvé pokozky
subjektu, stupni dal$iho tmavnuti pokozky pozadovaném stupni zesvétleni.

Na pokozku je lokalné aplikovéani bezpe&né a G&inné mnoZstvi zesvétlujiciho prostiedku podle
vynalezu, obvykle 1 mg az 10 mg na cm’ pokozky na jednu aplikaci, rad&ji pak 2 mg az
8 mg/cm’ na jednu aplikaci, jesté rad&ji 3 mg az 7 mg/cm’ na jednu aplikaci, nejrad&ji potom jen
4 mg az 5 mg/cm’ pokozky na jednu aplikaci. Frekvence aplikaci se pohybuje od asi 4 aplikaci za
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den do 2 aplikaci za tyden, radéji pak 3x denné aZ 1x za dva dny, nejradéji pak 1x az 2x denné.
pro dosazeni viditelného G¢inku u nizsich Zivogichd je nezbytné opakovat aplikaci nejméné po
dobu 5 dnii. Pro dosaZeni viditelného G&inku u &lovéka je nezbytna opakovana aplikace nejméné
po dobu jednoho mésice. Po dosaZeni poZadovaného zesvétleni mohou byt frekvence podavani
a davka prostiedku podle potfeby redukovany na udrzovaci arovei. Tato udrZzovaci hladina je
velmi individualni, nejeastéji je to podle potieby 1/10 az 1/2, radéji pak 1/5 az 1/3 plvodni davky
a/nebo frekvence podavani.

Zplisob zesvétleni pokozky u savel podle navrhovaného vynalezu s vyhodou zahrnuje podani
prostfedku pro zesvétleni pokozky podle vynalezu, ktery dale obsahuje bezpe¢né a uginné
mnoZstvi jednoho nebo nékolika slune¢nich UV filtrd, protizan&tlivou latku, antioxidant/akceptor
radikéld, chelatagni €inidlo a/nebo retm01d Sluneéni UV ﬁltr ie apllkovan nejradeji v mnozstvi
0, 005 mg do 0, 5 mg na cm’ pokozky, Jeste radé&ji pak v mnozstvi od 0,01 mg do 0,1 mg na cm’
pokozky Antioxidant/akceptor radikél je aplikovan nejradéji v mnozstvi od 0,01 mgdo 1 mgna
cm’ pokozky, jesté radgji pak v mnozstvi od 0,05 mg do 0,5 mg na cm’ pokozkv Chelatacm
¢inidlo je s vyhodou aplikovano v mnozstvi od 0, 001 mg do 1 mg na cm pokozky, radgji pak
vmnozstvi od 0,01 mg do 0,5 mg, nejradéji od 0,05 do 0,1 mg na cm’® pokozky. Retinoid je
aplikovan nejradé€ji v mnozstvi od 0,001 mg do 0,5mg na cm’ pokozky, jeité radgji pak
vmnozstvi od 0,005mg do 0,1 mg na cm® pokozky. ledlo pro zesvétleni pokozky je
aplikovano nejradéji v mnozstvi od 0 ,00l mg do 2mg na cm’ pokozky, jest¢ radéji pak
v mnozstvi od 0,01 mg do 1 mg na cm’ pokoZky na jednu aplikaci.

G. Zpusob ptipravy prostfedku pro zesvétleni pokozky podle navrhovaného vynalezu.
Prostfedek pro zesvétleni pokozky podle navrhovaného vynalezu mize byt pfipraven béZnym
zpisobem. Ovsem v ptipad€, Ze zminény prostfedek podle vynalezu zahrnuje kapalny krystal,

zahrnuje zptsob jeho pripravy néasledujici kroky:

i) smiseni kosmeticky pfijatelného tekutého oleje, mastného alkoholu, povrchové aktivni latky
a lecitinu pfi teploté 60 °C az 100 °C za vzniku smési 1.

ii) smiseni ve vodé rozpustného reduk&niho &inidla, vicemocného alkoholu a vody se smési 1
pfi teploté 40 °C az 100 °C.

Smés ziskana po predchozich krocich i) a ii) je obvykle zchlazena na pokojovou teplotu.

Dal3i slozky pripravku mohou byt poté pfidany b&znym zpisobem, oviem obvykle jsou v oleji
rozpustné slozky pridavany v kroku i) a ve vodé rozpustné slozky v kroku ii).

Kapalny krystal miize byt detekovan pozorovanim tvaru kapalného krystalu v polarizatnim
mikroskopu.

Priklady provedeni vynalezu

V nasledujicich pikladech jsou podrobn&ji popsany a demonstrovany nékteré aspekty
navrhovaného vynalezu. piiklady jsou zde uvedeny pouze pro ilustraci a v zddném pfipadé
nemohou byt povaZovany za jakymkoliv zpiisobem limitujici, nebot’ v mezich navrhovaného
vynalezu existuje mnoho variaci zminénych piiklad.

SloZeni prostredku &. 1 podle navrhovaného vynalezu je zobrazeno v tabulce 1.

SloZeni prostfedki €. 2-5 podle navrhovaného vynalezu je zobrazeno v tabulkéach 2-5.
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Priklad 1: Zpisob ptipravy prostfedku €. 1

Triglycerid kyselin kaprylové a kaprinové (Migyol 812), cetylalkohol, polyoxyethylen (40)
monostearat a lecitin jsou smichdny a smés je zahfana na teplotu 70 °C. Poté jsou za stalého
michani ke smési pridany sifi¢itan sodny, hydrogensiti¢itan sodny, deionizovana voda a glycerol
a smés je emulgovana. Emulgovana smés je poté za stalého michéani zchlazena na pokojovou
teplotu za vzniku emulze skapalnym krystalem. K emulzi s kapalnym krystalem jsou poté
ptidany viechny dal3i slozky za vzniku prostfedku €. 1. Jednotlivé slozky prostredku &. 1 jsou

uvedeny v tabulce 1.

Tabulka 1

Prostfedek ¢. 1: emulze s kapalnym krystalem.

Slozka MnoZstvi (% hmotnosti)
lecitin 3,00
polyoxyethylen (40) monostearat (Myrj 52) 1,00
cetylalkohol 1,00
triglycerid kyselin kaprylové a kaprinové (Migyol 812) 15,00
D—delta tokoferol 0,10
glycerol 5,00
propylparaben 0,10
methylpraben 0,20
deionizovana voda 72,13
hydrogensifi¢itan sodny 0,08
(vyrobeny firmou Nacalai tesque, INC.)

sifi¢itan sodny 0,20
hydroxid sodny 0,59
karboxyvinyl polymer (Carbopol 980) 1,00
benzylalkohol 0,60

Prostfedek €. 1 vykazuje silnou pokozku zesvétlujici aktivitu.

Ptiklad 2: prostredek €. 2

Tabulka 2

Prostiedek ¢&. 2: Cira plefova voda s lecitinem (bez kapalného krystalu)

Slozka

MnozZstvi (% hmotnosti)

denaturovany alkohol

polyoxyethylen (20) sorbitan monolaurat (Tween 20)
lecitin

deionizovana voda

hydrogensifi¢itan sodny

(vyrobeny firmou Nacalai tesque, INC.)
sifi¢itan sodny

1,3-butylenglykol

glycerol

EDTA-2Na

methylparaben

kyselina citronova bezvoda

citronan sodny

-13-

5,000
1,200
0,020
87,160
0,100

0,200
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Prosttedek &. 2 mize byt ptipraven napiiklad nasledujicim zpisobem:

1. Denaturovany alkohol, polyoxyethylen (20) sorbitan monolaurat (Tween 20) a lecitin jsou
smichany a rozpustény pfi pokojové teploté (25 °C) za vzniku smési 1.

2. Deionizovna voda, hydrogensifi¢itan sodny, sifi¢itan sodny, 1,3—butylenglykol, glycerol,
EDTA-2Na, methylparaben, bezvoda kyselina citronova a citronan sodny jsou rozpustény
pti pokojové teploté (25 °C) za vzniku smési 2.

3. Smés 1 a smés 2 jsou spojeny za vzniku prostfedku €. 2.

Ptiklad 3: Ptiprava prostfedku €. 3.

Tabulka 3

Prostiedek &. 3: pletové mléko s lecitinem (bez kapalného krystalu)

Slozka MnoZstvi (% hmotnosti)
dekaglycerylmonostearat 1,200
lecitin 0,050
cholesterol 0,050
C10-30 cholesterol/lanosterol estery 1,000
squalan 3,000
glyceryltrioktanoat 4,000
propylparaben 0,050
D—delta tokoferol 0,050
deionizovana voda 80,720
hydrogensifi¢itan sodny 0,100
(vyrobeny firmou Nacalai tesque, INC.)

sifi¢itan sodny 0,300
karboxyvinyl polymer (Carbopol 941) 0,300
1,3-butylenglykol 6,000
glycerol 2,500
methylpraben 0,100
EDTA-2Na 0,050
hydroxid sodny 0,080

Prostredek &. 3 muZe byt piipraven napfiklad nasledujicim zpisobem:

1. Dekaglycerylmonostearat, lecitin, cholesterol, C10-30 cholesterol/lanosterol estery, squalan,
glyceryltrioktanoat, propylparaben a D—delta tokoferol jsou smichdny a rozpu$tény pfi
teploté 80 °C za vzniku smési 1.

2. Deionizovana voda, hydrogensifi¢itan sodny, sifi¢itan sodny, krboxyvinylpolymer
(Carbopol 941), 1,3-butylenglykol, glycerol, EDTA-2Na, methylparaben a hydroxid sodny

jsou rozpustény pfi teploté 80 °C za vzniku smési 2.

3. Smés 1 a smés 2 jsou spojeny pfi teploté 80 °C a poté zchlazeny na pokojovou teplotu
(25 °C) za vzniku prostredku €. 3.
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Ptiklad 4: pfiprava prostiedku ¢. 4.
Tabulka 4

Prostiedek €. 4: pletové mléko s kapalnym krystalem

Slozka

MnozZstvi (% hmotnosti)

polyoxyethylen (100) stearyl éther
Kyselina stearova

Lecitin

Cetylalkohol
Glycerylmonohydroxystearat
Cetylpalmitat

Petrolatum

Tekuty parafin

Oktyldodecylmyristat
Methylpolysiloxan (350CS)
Deionizovana voda

Hydrogensifi¢itan sodny

(vyrobeny firmou Nacalai tesque, INC.)
Sifi¢itan sodny

Karboxyvinyl polymer (Carbopol 941)
Akrylaty/zesitovany polymer C,y az Cs alkyl akrylati
Glycerol

Propylparaben

Methylparaben

EDTA-4Na

Hydroxid draselny

Prostfedek ¢. 4 mlze byt pfipraven naptiklad nasledujicim zpisobem:

0,500
0,550
0,800
1,300
0,750
3,000
2,000
2,000
0,500
0,300
84,200
0,100

0,300
0,050
0,075
3,000
0,150
0,200
0,100
0,125

1. Polyoxyethylen (100) stearyléther, kyselina stearova, lecitin, cetylalkohol, glycerylmono-
hydroxystearat, cetylpalmitat, petroleatum, tekuty parafin, oktyldodecylmyristat a methyl-
polysiloxan (350CS) jsou smichany a rozpustény pfi teploté 80 °C za vzniku smési 1.

2. Deionizovand voda, hydrogensifiitan sodny, sifi¢itan sodny, karboxyvinylpolymer
(Carbopol 941), akrylaty/zesitovany polymer Cy az Csy alkyl akrylati, glycerol, EDTA—
4Na, methylparaben, propylparaben a hydroxid sodny jsou rozpustény pfi teploté 80 °C za

vzniku smési 2.

3. Smés la smés 2 jsou spojeny pfi teploté 80 °C a poté zchlazeny na pokojovou teplotu

(25 °C) za vzniku prostiedku €. 4.

Ptiklad S: ptiprava prostfedku €. 5.
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Tabulka 5

Prostredek €. 5: krém s kapalnym krystalem

Slozka Mnozstvi (% hmotnosti)
Kyselina stearova 0,250
PEG 100 stearat 0,250
Lecitin 1,000
Cetylalkohol 1,800
Stearylalkohol 1,200
Petrolatum 1,500
Tekuty parafin 2,000
Izopropylpalmitat 1,000
Methylpolysiloxan (350CS) 0,500
Deionizovana voda 80,690
Hydrogensifi¢itan sodny 0,100
(vyrobeny firmou Nacalai tesque, INC.)

Sifi¢itan sodny 0,300
Karboxyvinyl polymer (Carbopol 934) 0,600
Glycerol 8,000
Propylparaben 0,150
Methylparaben 0,250
EDTA-2Na 0,100
Hydroxid sodny 0,310

Prostredek €. 5 mize byt pfipraven naptiklad nasledujicim zpisobem:

1. kyselina stearovd, PEG (100) stearat, lecitin, cetylalkohol, stearylalkohol, petroleatum,
tekuty parafin, izopropylpalmitat a methylpolysiloxan (350CS) jsou smichany a rozpustény
pfi teploté 80 °C za vzniku smési 1.

.....

(Carbopol 934), glycerol, EDTA-2Na, methylparaben, propylparaben a hydroxid sodny jsou
rozpustény pfi teploté 80 °C za vzniku smési 2.

3. Smés 1 a smés 2 jsou spojeny pfi teploté 80 °C a poté zchlazeny na pokojovou teplotu
(25 °C) za vzniku prostiedku &. 5.

Prostfedky podle navrhovaného vynalezu maji, ve srovnani s prostfedky s obsahem derivatl
hydrochinonu, velmi silné u€inky na zesvétleni pokoZky u savci.
Priklad 6: Zplisob zesvétleni pokozky s pouZitim prostfedki podle navrhovaného vynalezu.

Tento priklad ukazuje zplsob zesvétleni pokozky u savcl s pouzitim prostiedku podle
navrhovaného vynalezu.

Prosttedek &. 1 je aplikovan tfikrat denné po dobu 1 mésice v mnoZstvi Smg/cm’® pokozky na
Jjednu aplikaci. Po mésici bylo pozorovano velmi silné zesvétleni pokozky. Poté co bylo dosaZeno
pozadovaného stupn& zesvétleni pokozky byla denni dévka prostfedku sniZena na urovei,
dostate¢nou pro udrZeni zesvétlujiciho efektu.

Je zcela zfejmé, Ze jednotlivé konkrétni priklady, které jsou zde popsané slouzi pouze pro
ilustraci a lep3i pochopeni jednotlivych aspektit vynalezu, a Ze v ramci navrhovaného vynalezu

-16 -



10

20

25

30

35

40

45

50

CZ 290351 Bé6

existuje mnoho, odbornikim zcela ziejmych, modifikaci a zmé&n zminénych konkrétnich
prikladd. Rozsah navrhovaného vynalezu je vymezen nésledujicimi patentovymi naroky.

PATENTOVE NAROKY

1. Kosmeticky prostiedek pro zesvétleni pokozky, vyznaéujici se tim,Ze obsahuje
d) od 0,1 % do 5% hmotn. vztaZeno na celkovou hmotnost prostiedku nejmén& jednoho ve

vodé rozpustného redukéniho &inidla, vybraného ze skupiny obsahujici sifi¢itan sodny,
siri¢itan draselny, sifi¢itan amonny, hydrogensifi¢itan sodny, hydrogensifiCitan draselny,

vvvvvvvvvv

a kyselinu $tavelovou a jejich smési;
e) od0,1 % do 10 % hmotn. vztaZeno na celkovou hmotnost prostfedku lecitinu;
f) kosmeticky pfijatelny nosi¢;
a je bez pfimési hydrochinonu nebo derivatd hydrochinonu.
2. Kosmeticky prosttedek pro zesvétleni pokozky podle naroku 1, vyzmaéujici se
tim, ze ve vodé rozpustné redukéni ¢inidlo je vybrano ze skupiny obsahujici sifiCitan sodny,
hydrogensifi¢itan sodny, disifi¢itan sodny a jejich smési.

3. Kosmeticky prostiedek pro zesvétleni pokozky podle naroku 1, vyzmadujici se
tim, Ze obsahuje

a) od 0,1 % do 5 % hmotn. vztaZeno na celkovou hmotnost prostfedku nejméné jednoho ve
sifi¢itan draselny, sifi¢itan amonny, hydrogensifi¢itan sodny, hydrogensifi¢itan draselny,
hydrogensifi¢itan amonny, disifititan sodny, disifi¢itan draselny, kyselinu mravenci
a kyselinu §tavelovou a jejich smési;

b) lecitin;

¢) vicemocny alkohol;

d) tuhy mastny alkohol;

e) povrchové aktivni latku;

f) voduy;a

g) kosmeticky pfijatelny tekuty olej;

kde prostiedek je bez hydrochinonu nebo derivati hydrochinonu, a kde alespoti ze sloZek a), b),
¢), d), e), f) a g) tvofi kapalny krystal.

4. Kosmeticky prostiedek pro zesvétleni pokozky podle naroku 3, vyzmadujici se
tim, Ze obsahuje
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a) ve vodé rozpustné redukéni &inidlo v mnozZstvi od 0,1 % do 5% vztazeno k celkové
hmotnosti prostfedku;

b) lecitin v mnozstvi od 0,01 % do 10 % vztazeno k celkové hmotnosti prostfedku;
c) vicemocny alkohol v mnozstvi od 0,1 % do 20 % vztaZeno k celkové hmotnosti prostiedku;
d) tuhy mastny alkohol v mnoZstvi od 0,1 % do 20 % vztaZeno k celkové hmotnosti prostfedku;

e) povrchové aktivni latku v mnoZstvi od 0,1 % do 10 % vztaZzeno k celkové hmotnosti
prostiedku;

f) vodu v mnozstvi od 40 % do 90 % vztaZeno k celkové hmotnosti prostiedku; a

g) kosmeticky pfijatelny tekuty olej v mnozstvi od 1 % do 50 %vztaZeno k celkové hmotnosti
prostredku.

5. Kosmeticky prostiedek pro zesvétleni pokozky podle naroku 4, vyznacdujici se
tim, Ze ve vodé rozpustné redukéni &inidlo je vybrano ze skupiny obsahujici sifi¢itan sodny,
hydrogensifiitan sodny, disifi¢itan sodny a jejich smési.

6. Kosmeticky prostiedek pro zesvétleni pokozky podle naroku 4, vyzmadujici se
tim , Ze kosmeticky pfijatelny tekuty olej je triglycerid.

7. Kosmeticky prostfedek pro zesvétleni pokozky podle naroku 4, vyznacdujici se
t i m, ze kosmeticky pfijatelny tekuty olej je triglycerid kyselin kaprylové a kaprinové.

8. Kosmeticky prostiedek pro zesvétleni pokozky podle naroku 4, vyznadujici se
tim, Ze vicemocny alkohol je glycerol.

9. Kosmeticky prostfedek pro zesvétleni pokozky podle naroku 4, vyznacujici se
t i m, Ze tuhy mastny alkohol je cetylalkohol.

10. Kosmeticky prostiedek pro zesvétleni pokozky podle naroku 4, vyznacujici se
tim, Ze je ve formé emulze.

11. Zplsob zesvétleni pokozky u savcl, vyznadujici se tim, Ze je kosmeticky
prostfedek pro zesvétleni pokozky podle naroku 1 lokalné aplikovan na pokozku.

12. Zpisob podle niroku 11, vyznadujici se tim, Ze je lokalné aplikovan na pokozku
kosmeticky prostiedek pro zesvétleni pokozky podle naroku 5.

13. Zpusob ptipravy kosmetického prostfedku pro zesvétleni pokozky podle naroku 4,
vyznadujici se tim, Ze se kosmeticky pfijatelny tekuty olej, tuhy mastny alkohol,
povrchové aktivni litka a lecitin nejprve smichaji dohromady pfi teploté 60 °C aZz 100 °C za
ziskani smési 1 a nasledné se smichaji ve vodé rozpustné redukéni &inidlo, vicemocny alkohol
a voda se smési 1 pti 45 °C az 100 °C.

Konec dokumentu
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