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La presente invenzione & relativa ad una composi-

zione cosmetica avente azione di riduzione e/o progres-

. siva scomparsa di antiesteticitad cutanee quali smaglia-

ture, acne, cicatrici, macchie scure, e presentante
inoltre spiccata attivitd antimicotica. L’invenzione &
inoltre relativa ad un metodo di preparazione di tale
composizione e ad un metodo cosmetico che la utilizza.

E’ noto che un gran numero di persone sono affette
da problemi estetici connessi con malattie o deteriora-
mento di zone cutanee piQl 0o meno estese: per esempio
acne, esiti di incidenti (cicatrici), rughe, smagliatu-
re, punti neri e macchie scure; tali antiesteticita cu-
tanee spesso si accompagnano con eccesso di produzione
sebacea e, a volte, con vere e proprie malattie, spesso
dovute ad infezioni micotiche, quali psoriasi,
pitiriasi, onicomicosi, eccetera.

Attualmente, le persone affette da tali prol;lemi

devono utilizzare wuna serie di prodotti, alcuni
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medicinali, altri cosmetici, ciascuno avente un’area di
intervento 1limitata (antimicotici, prodotti antirughe,
eccetera). Nei casi pild gravi, per esempio di acne, oc-
corre poi addirittura effettuare interventi chirurgici
per asportare le parti cutanee colpite.

Scopo del trovato & quello di fornire una composi-
zione cosmetica e, al tempo stesso dotata di capacita
antimicotiche, capace di favorire la rigenerazione delle
zone cutanee colpite da antiesteticitd del tipo suddet-
to, in modo da ridurre con il tempo gqueste ultime fino
ad attenuarle e/o a provocarne una progressiva tendenza
alla scomparsa.

In base all’invenzione viene pertanto fornita una
composizione cosmetica ed antimicotica, in particolare
per il trattamento di antiesteticitd cutanee quali acne,
smagliature, cicatrici e macchie scure,
caratterizzata dal fatto di comprendere
una soluzione glico-alcolica di un idrochinone di formu-
la generale HO(Ar)OH ove Ar & un gruppo arilico sosti-
tuito o non.

Secondo la preferita forma di attuazione dell’in-
venzione, il detto idrochinone & associato, nella detta
soluzione glico-alcolica, con un terpene aromatico di

formula generale
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(Ar) (CH-CH=C-CH) CH_OH (1)
by, M2

3
ove n & un intero compresoc tra 1 e 3 e Ar € come sopra.

In particolare, la soluzione glico-alcolica com-
prende glicole propilenico e, in proporzioni minori,
alcool etilico e contiene dall’l,35% al 23,9% in peso di
idrochinone e dalle 0,023% allo 0,66% in peso di acido
retinoico.

L’acido retinoico & noto quale prodotto anti-acne.
Tuttavia, la sua associazione con idrochinone, in una
soluzione glico-alcolica, ha sorprendentemente permesso
di ottenere un prodotto che & parimenti attivo contro
qualsiasi altra antiesteticitad cutanea e che produce un
forte effetto di "peeling" (desquamazione degli strati
superficiali di epidermide) con miglioramento visibile
del tono, della compattezza e della luminosita dell’epi-
dermide, e con eliminazione delle piccole rughe ed un
sensibile miglioramento di quelle pid profonde, accompa-
gnato da una riduzione dell’eccesso di sebo.

Nel caso di acne, poi, lfuso ripetuto della compo-
sizione secondo l’invenzione comporta sensibili miglio-
ramenti gid dopo alcune applicazioni (cingue in media),
fino ad una totale scomparsa. La composizione dell’in-
venzione possiede inoltre una spiccata azione antimico-

tica, che comporta la guarigione di infezioni quali
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pitiriasi, versicolor e onicomicosi giad dopo due/quattro
applicazioni (con una applicazione settimanale). Essa
permette infine di ottenere netti miglioramenti anche in
caso di psoriasi.

Le prove cliniche condotte non hanno infine eviden-
ziato effetti collaterali apprezzabili, salvo ipersensi-
bilitd individuale accertata verso unc dei componenti e
cefalea accompagnata o meno da prurito sulle parti trat-
tate, in caso di abuso del prodotto.

La composizione secondo 1’invenzione pud essere
commercializzata ed usata sotto forma di soluzione, uti-
lizzando per 1’applicazione cotone, ovatta salviettine o
spugnette imbevute, oppure pud comprendere eccipienti
solidi o semisolidi nei quali la detta soluzione glico-
alcolica & dispersa, in modo da presentarsi in forma di
crema, nel qual caso, perd, l’effetto di peeling si at-
tenua o scompare del tutto.

La composizione secondo 1l/invenzione pud infine
includere un cortisonico od una sostanza anti-infiamma-
toria e, opzionalmente, una o piu vitamine liposolubili,
anche se le prove cliniche non hanno. dimostrato in que-
sto caso sensibili miglioramenti dell’effetto clinico od
estetico.

La composizione secondo l’invenzione si prepara

mediante un metodo caratterizzato dal fatto di
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comprendere le seguenti fasi:

- preparazione di una prima soluzione comprendente come
solventi alcool etilico e glicole propilenico in propor-
zioni uguali in volume e, come soluti, dall’1% al 15% in
peso, sul peso totale della soluzione, di un idrochinone
di formula generale HO(Ar)OH ove Ar & un gruppo arilico
sostituito o non, e dallo 0,01% allo 0,13% in peso, sul
peso totale della soluzione, di un terpene aromatico di
formula generale (I);

- invecchiamento della detta prima soluzione, condotto
in aria libera ed a temperatura ambiente per un periodo

di almeno 3 giorni, con riduzione del volume totale del-

la soluzione;

preparazione di una seconda soluzione comprendente
come solvente glicole propilenico e, come soluti, dallo
0% all’s8,5% in peso, sul peso totale della soluzione,
del medesimo idrochinone della prima scluzione, e dallo

0,01% allo 0,4% in peso, sul peso totale della soluzio-

ne, del medesimo terpene aromatico della prima soluzio-
ne; e
- miscelazione delle due soluzioni in proporzione varia-

bile da 1:1 a 1:1,5.

In particolare, vengono utilizzati come soluti pci-

do retinoico e idrochinone.
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dei metodi cosmetici per i1 trattamento di
antiesteticita cutanee, quali acne, cicatrici, smaglia-
ture, macchie scure, che permettano di ottenere diversi
livelli Q4di risultati, dalla semplice ritonificazione
cutanea nel casi di pelli "sane", alla progressiva atte-
nuazione (fino alla scomparsa o quasi) dei difetti.

In base all’invenzione viene pertantoe fornito un
primo metodo cosmetico, caratterizzato dal fatto che:
- viene preparata una soluzione comprendente come sol-
venti alcool etilico e glicole propilenico in proporzio-
ni uguali in volume e, come soluti, dall’1% al 13% in
peso, sul peso totale della soluzione, di idrochinone e
dallo 0,01% allo 0,13% in peso, sul peso totale della
soluzione, di acido retinoico;
- la detta soluzione viene invecchiata in contatto
dell’aria ed a temperatura ambiente per un periodo di
tempo di almeno 3 giornij;
- la detta soluzione, dopo l’invecchiamento, viene ap-
plicata su una parte cutanea da trattare per produrre un
peeling superficiale della parte medesima.

In questo modo, tuttavia, l’azione del cosmetico si
limita all’effetto di peeling.

Viene inoltre fornito un secondo metodo cosmetico,
caratterizzato dal fatto che:
- viene preparata una soluzione comprendente come unico
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solvente glicole propilenico e, come soluti, dallo 0%
all’s,5% in peso, sul peso totale della soluzione, di
idrochinone e dallo 0,01% allo 0,4% in peso, sul peso
totale della soluzione, di acido retinoico;

~ la detta soluzione, previoc eventuale invecchiamento,
viene applicata su una parte cutanea da trattare.

In gquesto modo si ottiene solamente una limitata
azione migliorativa, sufficiente nel caso di pelli "sa-
ne", soggette solamente ad eccesso sebaceo o ad altri
simili problemi, senza nessun effetto di peeling, che
potrebbe essere indesiderato da parte di alcune persone.

Le applicazioni si possono effettuare anche tutti i
giorni, una volta al giorno, per un periocdo compreso tra
6 e 10 giorni; il detto ciclo di applicazione essendo
rivetibile dopo un periodo di sospensione di 4-6 mesi.

Infine, secondo un ulteriore metodo cosmetico pii
completo, le soluzioni ottenute secondo i metodi cosme-
tici precedenti, vengono miscelate insieme in un rappor-
to prefissato; la soluzione risultante venendo conserva-
ta in frigorifero e venendo applicata su una parte cuta-
nea da trattare in una quantita prefissata mediante
spugnatura con cotone, ovatta, o altro mezzo idoneo im-
bevuto della soluzione.

Secondo questo metodo cosmetico, la soluzione ri-

sultante  pud essere anche trasformata in una crema
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- acido retinoico

— idrochinone 50

mediante addizione di opportuni eccipienti ed applicata
come tale, senza perd effetto di peeling apprezzabile,
con un’unica applicazione quotidiana, per un ciclo di

15-~30 giorni.

Secondo una possibile variante a questo ultimo me-

todo cosmetico, sulle parti cutanee da trattare viene

applicata una soluzione glico-alcolica ottenuta dalla

miscelazione delle due diverse soluzioni di cui ai meto-

di precedenti, dalle quali & stato perd eliminato, in

tutto o in parte, 1l’acido retinoico.

In questo caso si ha una diminuzione degli effetti
clinici, ma la composizione secondo 1l’invenzione mantie-
ne comungque una notevole efficacia.

Infine, la detta soluzione risultante pud venire

diluita in glicole propilenico fino a 30 volte ed uti-
lizzata per trattare zone cutanee particolarmente deli-

cate, quali le labbra e le zone genitali.

Ulteriori caratteristiche e vantaggi del trovato
appariranno chiari dai seguenti specifici esempi di at-

tuazione non limitativi.

ESEMPIO 1

Viene preparata una prima soluzione, denominata "solu-
zione A", avente la seguente composizione:
0,8 gr;

gr;
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- alcool etilico 400 ml;

- glicolpropilenico 400 ml;

La soluzione, conservata in una bottiglia di vetro scurc
é lasciata per 40 giorni esposta all’aria, senza tappo.
Alla fine, il prodotto risulta diminuito nel volume di
150 ml, d4di maggiore densitd e gquindi con una maggior
concentrazione dei componenti e un colore pid scuro.
Viene inoltre preparata una seconda soluzione, denomina-

ta “"soluzione B", avente la seguente composizione:
- acido retinocico 1 gr;

r

- idrochinone 28 gr;
- glicolpropilenico 530 ml;

Viene infine preparata una terza socluzione, denominata
"spluzione C" ottenuta per miscelazione delle soluzioni
A e B nel rapporto 1:1,325, che viene poi conservata in
frigorifero e che si mantiene stabile ed attiva per 1-5
anni.

ESEMPIO 2

Utilizzando le soluzioni dell’esempio 1 vengono effet-
tuati dei test clinici su un campione di 30 pazienti
affette da inestetismi e/o malattie cutanei di varia
natura; in particolare, una minima quantit3d delle solu-
zioni A e € (0,2 ml per il viso) viene applicata sulla

pelle con un batuffolo di cotone e provoca a distanza di

2-3 giorni un peeling (desquamazione degli strati

.4.10_
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superficiali dell’epidermide) che dura circa 48 ore.
Questo & preceduto da un arrossamento della pelle e un
lieve senso di calore, che cessa con la desguamazione
superficiale della cute. E’ possibile ripetere il pee-
ling a distanza di una settimana.

La soluzione B & applicata su un campione di 30 pazienti
nel medesimo modo, quotidianamente per 6-10 giorni, sen-
za produrre alcun peeling.

Le operazioni effettuate evidenziano in tutti i casi un
miglioramento visibile del tono, della compattezza e
della luminositd dell’epidermide, con progressiva ridu-
zione dell’eccesso di sebo.

Nel caso della soluzione €, inoltre, si evidenzia una
eliminazione delle piccole rughe ed un sensibile miglio-
ramento di quelle pil profonde, come pure una progressi-
va riduzione delle macchie scure é, nelle pazienti
affette, dell’acne.

Dopo alcune applicazioni (5 in media) l‘acne tende a
scomparire: il numeroc totale di applicazioni richieste &
in relazione alla maggiore o minore gravitd dell’acne.
Sempre con la soluzione C si manifesta, con applicazioni
giornaliere localizzate per 3-8 giorni, un miglioramento
delle vecchie e nuove cicatrici.

Infine, si evidenzia un; spiccata azione anti-micotica,

ottenendo guarigioni complete in pazienti affette da
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pitiriasi, versicolor e onicomicosi in 2/4 applicazioni,
a seconda dei casi, operando 1 applicazione la settima-
na.
La soluzione C & inoltre sperimentata sul éampione sud-
detto con applicazioni su addome, seno e glutei, una
volta alla settimana per 6-10 settimane, ottenendo una
sensibile attenuazione delle smagliature.
In tutti i casi 4di psoriasi & infine stato osservato un
sensibile miglioramento a sequito dell’applicazione del-
la soluzione C.

ESEMPIO 3
La soluzione C dell’esempio 1 & stata sperimentata su un
gatto affetto da tricofito. Con una sola applicazione si
€ registrata una perdita temporanea del pelo nella zona
trattata, con necrosi degli strati superficiali cutanei.
In 20 giorni si & ottenuta, comunque, la guarigione. Si
ritiene che in questo caso la concentrazione del prodot-
to andrebbe diminuita per evitare gli effetéi collatera-
li evidenziati. L’azione antimicotica risulta comungque
ampiamente confermata..

ESEMPIO 4
Operandc come nell’esempio 1 vengono ﬁreparate diverse
soluzioni tipo A, B e C, variando la quantita dei compo-
nenti nei limiti seguenti;

Soluzione A:

PLEBAN! Rinsldo
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- acido retinoico 0,1 - 1 gr;

- idrochinone 10 - 100 gr;

alcool etilico 100 - 600 ml;

glicolpropilenico 100 - 600 ml;

Soluzione B:

- acido retinoico 0,1 - 2 gr;
- idrochinone 0 - 50 gr;
-~ glicolpropilenico 300 -~ 800 ml;

Soluzione C: ottenuta per miscelazione delle varie com-

binazioni A e B in rapporti in volume variabili tra 1:1
e 1:1,5.

L7invecchiamento della soluzione A viene inoltre variato
tra 3 e 120 giorni.

Test clinici del tipo di quelli dell’esempio 2 vengono
condotti su un campione pild esteso di 300 pazienti, im-
piegando le soluzioni come tali e la soluzione C anche
incorporata in una crema.

Si evidenziano i medesimi risultati riportati nell’esem-
pio 2, senza osservare mai effetti collaterali. Non sono
stati esequiti test su donne in gravidanza, né in pre-
senza di neoplasie cutanee o stati allergici.

L’effetto terapeutico migliora con 1/invecchiamento del-
la soluzione, fino ad un limite massimo, individuabili
in un tempo dell’ordine deéli anni. Il cambiamento della

concentrazione incide sulla intensitad della risposta

- 13 -

™y
v
o™y
:§ ]
e 2
= <
Efg
[*]
< ‘N
[+« Ty
uw g
B e



3
4

terapeutica.

Trasformando la soluzione in crema si ha un effetto qua-
litativo sulla cute senza perd effetto di peeling ap-
prezzabile. La crema pud essere utilizzata con applica-
zioni quotidiane, per cicli di 15-30 giorni.

La sospensione del trattamento non pregiudica gli effet-
ti ottenuti.

Infine, si & sperimentata la Soluzione C, diluita fino a
30 volte in glicol propilenico, su zone delicate quali
labbra e genitali, oppure guando la risposta appare mol-
to intensa, ottenendo la conferma dei risultati prece-
dentemente descritti. L’eliminazione dell’acido
retinoico dalla composizione determina una diminuzione

apprezzabile degli effetti clinici, ma non la loro scom-

parsa.
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RIVENDICAZIONI
1. Composizione cosmetica ed antimicotica, in partico-
lare per il trattamento di antiesteticita cutanee quali
acne, smagliature, cicatrici e macchie scure,
caratterizzata dal fatto di comprendere
una soluzione glico-alcolica di un idrochinone di formu-

la generale HO(Ar)OH ove Ar & un gruppo arilico sosti-

tuito o non.

2. Composizione secondo la rivendicazione 1, caratte-
rizzata dal fatto che il dettc idrochinone é& associato,
nella detta soluzione glico-alcolica, con un terpene

aromatico di formula generale

(Ar) (CH-CH=C~CH) CH,OH (1)
CH

3
ove n & un intero compreso tra 1 e 3 e Ar & come sopra.
3. Composizione secondo la rivendicazione 1 o 2, ca-
ratterizzata dal fatto che la soluzione glico-alcolica
comprende glicole propilenico e, in proporzioni minori,
alcool etilico.
4. Composizione secondo una delle rivendicazioni pre-
cedenti, caratterizzata dal fatto che la detta soluzione
glico-alcolica contiene dall’l,35% al 23,9% in peso di
idrochinone.

5. Composizione secondo una- delle rivendicazioni pre-

cedenti, caratterizzata dal fatto che la detta soluzione
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glico-alcolica contiene dallo 0,023% allo 0,66% in peso
di acido retinoico.

6. Composizione secondo una qualsiasi delle rivendica-
zioni precedenti, caratterizzata dal fatto di comprende-
re eccipienti solidi o semisolidi nei gquali la detta
soluzione glico-alcolica & dispersa, in modo da presen-
tarsi in forma di crema.

7. Composizione secondo una qualsiasi delle rivendica-
zioni precedenti, caratterizzata dal fatto di comprende-
re inoltre un cortisonico od una scstanza anti-infiamma-
toria e, opzionalmente, una o pil vitamine liposolubili.
8. Metodo per la preparazione di una composizione co-
smetica ed antimicotica, in particolare per il tratta-
mento di antiesteticita cutanee guali acne, smagliature,
cicatrici e macchie scure, caratterizzato dal fatto di
comprendere le seqguenti fasi:

- preparazione di una prima soluzione comprendente come
solventi alcool etilico e glicole propilenico in propor-
zioni uguali in volume e, come soluti, dall‘i1% al 15% in
peso, sul peso totale della soluzione, di un idrochinone
di formula generale HO(Ar)OH ove Ar & un gruppo arilico
sostituito o non, e dallo 0,01% allo 0,13% in peso, sul
peso totale della soluzione, di un terpene aromatico di
formula generale (I); -

- invecchiamento della detta prima soluzione, condotto
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in aria libera ed a temperatura ambiente per un periodo
di almenoc 3 giorni, con riduzione del volume totale del-
la soluzione;

- preparazione di una seconda soluzione comprendente
come solvente glicole propilenico e, come soluti, dallo
0% all’g8,5% in peso, sul peso totale della soluzione,
del medesimo idrochinone della prima soluzione, e dallo
0,01% allo 0,4% in peso, sul peso totale della soluzio-
ne, del medesimo terpene aromatico della prima soluzio-
ne; e

- miscelazione delle due soluzioni in proporzione varia-
bile da 1:1 a 1:1,5.

9. Metodo secondo la rivendicazione 8, caratterizzato
dal fatto che vengono utilizzati come soluti acido
retinocico e idrochinone.

10. Composizione cosmetica ed antimicotica, in partico-
lare per il trattamento di antiesteticitd cutanee quali

acne, smagliature, cicatrici e macchie scure,

caratterizzata dal fattc di essere stata

ottenuta con il metodo secondo la rivendicazione 8 o 9.

antiesteticita cutanee,

guali acne, cica

zato dal fatto che:

ture, macchie scure, caratt

- viene prepa una soluzione comprendente come sol-

alcool etilico e glicole propilenico in
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