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Die Erfindung bezieht sich auf ein Verfahren zur Herstellung eines Haarndhrmittels umfassend die
Stufen der Aufbringung eines Enzmys auf ein Substrat, Fermentation des Substrats und Abfiltrieren eines
fermentierten Produktes von diesem.

Der eigentliche Mechanismus des Haarausfalls und -wachstums muB noch entdeckt werden. Hauptursa-
chen fir den Haarausfall sind jedoch nach aligemeiner Annahme Stérung der Blutzirkulation, niedriger
Stoffwechsel, UbermaB an m3nnlichem Hormon, Entziindung der Haut und Allergien.

Ein Haar besteht aus dem aus der Haut hervorstehenden Teil und aus dem Teil unter der Haut. Der
Haarbulbus an der Haarwurzel besteht aus einem Gewebe, welches Papillarzelien genannt wird. Zahireiche
Kapillaren umgeben einen Haarbulbus und die Kapillarzellen nehmen Nahrung aus dem in den Kapillaren
strémenden Blut auf, wobei sie Zellteilungen wiederholen und das Haar zum Wachsen bringen.

Falls das Blut jedoch nicht in ausreichendem MaBe den Zellen zugefiihrt wird, verlangsamt sich die
Zellteilungsaktivitat, was zu einer Hemmung im Haarwachstum fiihrt. Demgem38 wird oft behauptet, daB es
fir das Haarwachstum unerldglich ist, den Blutkreislauf in der Haut zu fordern und die Zeilfunktionen zu
aktivieren. :

Das Haarfollikel, das ein Haar umgibt, enthdlt das Enzym 5 o-Reduktase das in Verbindung mit dem
ménnlichen Hormon 5 a-Dihydrotestosteron durch Kombination umgewandelt wird, welches sodann iber
BlutgefdBe zu den Papillarzellen transportiert wird und bei diesen die Aktivitdt der Adenylzyklase verlang-
samt und zu einer Verlangsamung der Zeliteilungen fiihrt. Als Ergebnis atrophiert das Haarfollikel nach und
nach und das Haar wird geschwécht, was zur Entstehung von Kahiheit flhrt.

Wie oben als Beispiel angefiihrt, gibt es eine Vielzahl von Ansichten iiber den Mechanismus des
Haarausfalls und das Haarwachstum, obgleich keine von diesen bewiesen ist. Gegenwdrtig werden sehr
viele Arten von Haarwuchsmitteln am Markt angeboten, die fur sich beanspruchen, Substanzen zu enthalten,
von welchen die Handler gemas ihrem Verstédndnis des Mechanismus, beispielsweise die Blutzirkulation in
der Kopfhaut zu férdern und/oder die Papillarzellen zu aktivieren, annehmen, daB sie wirksam seien.

Es wurde auch bereits die Herstellung von Haarndhrmittel beschrieben, wobei ein Enzym auf ein
Substrat aufgebracht und von diesem ein fermentiertes Produkt abfiltriert wird.

So beschreibt die JP 1 102 015 A die Zersetzung von Sojabohnen unter Verwendung von Rhizopus, der
den Phytomyzeten angehdrt. Die JP 1 128 912 A offenbart die natiirliche Fermentation von Cerealien oder
Getreide und Filtration des Produktes. SchiieBlich ist der EP 0 115 408 A2 die Zersetzung von pflanzlichem
oder tierischem Lipid oder Ol durch Staphylococcus capitis zu entnehmen.

Im Unterschied zu den letztgenannten Verfahren besteht das erfindungsgeméBe Verfahren darin, daB
als Substrat Reiskleie und als Enzym ein soiches der Gruppe Lipase und Proteinase, gegebenentfalls in
Kombination mit Amylase, eingesetzt wird.

Die nach dem erfindungsgemaBen Verfahren hergestelliten HaarnZhrmittel sind fir den menschlichen
K&rper harmlos und zeigen ausgezeichnete Wirkungen, das Haar vor Ausfall zu schitzen, als auch fiir das
Haarwachstum.

Der Vorteil der Verwendung von Reiskleie liegt in der bedeutenden Vereinfachung des Verfahrens und
des damit verbundenen wirtschaftlichen Vorteils. Oberdies muBte bisher Reiskleie groBtenteils umweltbela-
stend entsorgt werden, so daB das anmeldungsgem#Be Verfahren durch die Verwendung von Reiskleie
auch Skologische Vorteile mit sich bringt.

Wie bereits ausgefiihrt wurde, wird erfindungsgemas als Substrat Reiskieie verwendet.

Die Enzyme, welche in der vorliegenden Erfindung zur Fermentation verwendet werden, missen die
Fahigkeit besitzen, sowohl pflanzliches Eiwei8 als auch pflanzliches Lipid in dem Substrat abzubauen. Sie
kénnen Lipasen oder Proteinasen sein, es kénnen aber auch Amylasen zusatzlich verwendet werden.

Die in der vorliegenden Erfindung zu verwendende Lipase kann eine im sauren Bereich verwendete
Spermatolipase, weiche in einer Reihe von Schimmelpilzen, Hefen, Mikroorganismen, Kérperfiissigkeiten
enthalten ist oder aus inneren Organen gewonnene Enzyme sein. Insbesondere k&nnen Pankreaslipase,
Leberlipase, Tuberkelbakterienlipase und aus der Himapflanze gewonnene Lipase verwendet werden.

Der pH-Bereich fir den Einsatz der in der vorliegenden Erfindung zu verwendenden Proteinase soll
vorzugsweise sauer sein. Dementsprechend kdnnen Pepsin, Trypsin oder Chymotrypsin, welche keine
besondere aktive Base auBer dem Aminosdurerest des Enzyms selbst besitzen und kein besonderes
Reagenz fiir die enzymatischen Aktivititen bendtigen, verwendet werden. Es kann aber auch der GroBteil
der in pflanzlichen Enzymen und tierischen Zellen aufgefundenen Enzyme oder Kathepsine, wie Papain
oder Ficin, die durch ein Reduktionsmittel, wie Hydrocyanat, Ascorbinséure, Cystein oder Glutathion,
aktivierbar sind, verwendet werden. Insbesondere knnen Chymotrypsin, Trypsin, Pepsin, Carboxypeptida-
se, Kathepsin A, Kathepsin B, Kathepsin C', Kathepsin 1lI, Kathepsin IV, Nierenacylase |, Nierenacylase I,
Leucinaminopeptidase, Aminotripeptidase, Glycilglycindipeptidase, Prolitase, Prolinase, Plasmin, Thrombin,
Papain, Ficin, Streptococcus Proteinase, Histolyse-Protease oder Peptidase verwendet werden.
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Fermentierte Produkte k&nnen durch Aufbringen der Enzyme auf das Substrat erhalten werden. Mit
HPLC wurden Analysen an den fermentierten Produkten gemacht und die folgenden Ergebnisse erhaiten.
Diese Analysen wurden unter Verwendung eines Detektors (LC-9A, Shimadzu Seisakusho, Co., Ltd) und von
S3ulen (3 m Linge) gemacht. Als Elutionsschicht wurde das L8sungsmittel Acetonitril verwendet und die
Siulentemperatur wurde bei etwa 30 * C gehalten und die FlieBgeschwindigkeit war etwa 10 ml/min.

Es wurde gefunden, daB die fermentierten Produkte Fettsduren, wie Myristinsdure, Palmitinsiure,
Stearinsiure, Arachinsdure, Behens3ure, Lignocerinsdure, Dodecensiure, Tetradecensdure, Tetradecadien-
siure, Pentadecens3ure, Hexadecensdure, Olsiure, Linolsiure, Linolensdure, Eicosaensiure, Eicosadien-
siure, Arachidonsiure, Eicosatriensdure, Docosensiure und Docosahexanséure enthalten. Es wurde gefun-
den, daB die fermentierten Produkte auch Aminosiuren, wie Leucin, Isoleucin, Lysin, Methionin, Cystein,
Phenylalanin, Tyrosin, Threonin, Tryptophan, Valin, Histidin, Arginin, Asparaginsédure, Alanin, Glutaminséure,
Glycin, Prolin und Serin enthalten.

Wie aus den Analysenergebnissen klar hervorgeht, enthalten die gemaB der vorliegenden Erfindung
erhaltenen fermentierten Produkte verschiedene Arten von Aminosduren und Fettsduren. Die Funktion der
Aminos3uren wird angenommen, ist Nahrung an die Papillarzellen abzugeben und die Funktion der
Fettsduren wird angenommen, ist, die kapillaren BlutgefdBe zu aktivieren und zu erweitern, das Haar mit
Feuchtigkeit zu versorgen, um ein glinzendes Aussehen zu verleihen, weiters auch die im Haarfollikel
enthaltene 5a-Reduktase zu inaktivieren, um ein Weichwerden des Haares zu verhindern. Es wird angenom-
men, daB die Komponenten, einzeln oder in Kombinaton, auch das Haarwachstum fGrdern. Es ist zu
beachten, daB die fermentierten Produkte auch Aminosduren, ebenso wie Schwefel und ungesittigte
Fettsduren enthalten, von welchen beiden letzteren angenommen wird, daB sie ausgezeichnete Auswirkun-
gen auf das Haarwachstum besitzen.

Zum Haltbarmachen der erfindungsgem#Ben Haarndhrmitte! kdnnen diese gefroren oder pasteurisiert
werden, wobei jedoch keine funktionelle Verdnderung oder Verminderung der Wirkungen der Haarndhrmittel
erfolgt.

Es folgt die Beschreibung des Verfahrens zur Herstellung des erfindungsgemaBen Haarndhrmittels. Das
Verfahren umfaBt die Stufen des Aufbringens des Enzyms auf das aus Reiskleie bestehende Substrat und
das Filtrieren der so erhaitenen fermentierten Produkte.

Die Fermentation wird unter wisserigen Bedingungen durchgefiihrt. Lipase und Proteinase und gegebe-
nenfalls Amylase werden als Enzyme verwendet. Die Lipase und die Proteinase kdnnen getrennt oder
gemeinsam in Form eines Gemisches aufgebracht werden. Das Gemisch kann Amylase enthalten, um die
Abbaufunktion zu f&rdern und um andere Komponenten im Substrat abzubauen. Vorzugsweise wird 0,1
Gew.-% eines jeden Enzyms in dem Gemisch auf das Substrat, bezogen auf 100 Gew.-% desselben,
aufgebracht.

Die Fermentationstemperatur soll vorzugsweise Raumtemperatur oder 35°C bis 45°C sein und als
Pufferi8sung kann bei pH 6 bis pH 11 Salzsdure-Kollidin, primédres Kaliumphosphat-sekunddres Kalium-
phosphat, Salzsdure-Natriumbarbital, Salzsdure-Triaminomethan, Salzsdure-Borax, Borsdure-Natriumcarbo-
nat, SalzsdrnreAminomethylpropandiol, Ammoniumchiorid-Ammoniak, Glycin-Natriumhydroxid, Borsdure-
Natriumhydroxid, Salzsdure-Natriumdimethylglycinat, Natriumbicarbonat-Natriumcarbonat, Borax-Natriumh-
ydroxid, Borax-Natriumcarbonat, Salzsdure-Natriumcarbonat, sekunddres Natriumphosphat-Natriumhydroxid
oder dergleichen verwendet werden. Es kann auch eine beliebige Kombination oder Kombinationen dieser
Substanzen in der Form eines Gemisches verwendet werden.

Die Reaktionszeit fiir die Fermentation ist vorzugsweise 5 bis 10 Stunden unter Rihren. Die Vollstdndig-
keit der Reaktion kann, fir Lipase, durch Zugabe einer festgelegten farbenden Substanz als Indikator und
Priifen der Menge an freigesetzten Fettsduren, welche durch die Esterhydrolyse gebildet wurden oder
durch elektrische Titration unter Verwendung von Alkali erkannt werden. Falls Obiges nicht leicht durchfihr-
bar ist, wende man die Colorimetrie flir den in der Hydrolyse freigesetzten Alkohol an. Fiir Proteinase
wende man die Ninhydrin-Colorimetrie an, welche die Colorimetrie zum Nachweis von Aminos&uren durch
beim Erhitzen von Ninhydrin entstehende Blaufdrbung ist. Falls das nicht leicht durchfiihrbar ist, ist es
mdglich, die Formoltitration nach Sgrensen anzuwenden. Diese Methode ist eine Anwendung des Phéno-
mens der Divergenz der Titrationskurve fur einen a-Aminorestoder -Imidorest in Anwesenheit von Formal-
dehyd. Zur Sterilisation wird die Autoclav-Sterilisation bevorzugt.

Ein erfindungsgemaB hergestelltes Haarndhrmittel wird durch Zugabe von Wasser oder Alkohol zu den
fermentierten Produkten erhalten, nachdem die fermentierten Produkte filtriert wurden. Das so erhaltene
Haarndhrmittel kann so, wie es ist, verwendet werden oder siner Haarlotion, Haarcreme, einem Haarwasser,
Haartonicum, einer Pomade, einem Shampoo oder einer Spiilung beigemischt werden.

Es ist mdglich, dem erfindungsgemaBen Haarndhrmittel einige Komponenten beizumischen, welche oft
in den Ublichen Haarwuchsmitteln verwendet werden, wie ein durchblutungsférderndes Mittel, ein den
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Stoffwechsel férderndes Mittel, ein ménnliches Antihormon, ein entziindungshemmendes Mittel, ein Antial-
lergicum, ein Befeuchtungsmittel, ein antibakterielles Mittel und/oder ein Kiihimittel. Das sind beispielsweise
Tocopherolacetat, Caproniumchlorid, Kohlendioxid, m-isopropyl-Tropolon, Pantonylethyletherbenzoinat, Gly-
ceridpentadecanat, Vitamin H, Ethynil&stradiol, Glythylricins3ure, Diphenythydraminchlorid, Hyaluronszure,
Mononitroguaiacol, Guinea-Pfefferextrakitinktur, Tinktur aus Shouhyo-Pflanzenextrakt, Hydrocortison, Di-
phenhydraminchlorid, D-Pantothenylalkohol, Salicylsdure, Milchs3ure, Natriumlactat, Menthol und derglei-
chen.

Beispiel:

Reiskieie wurde als Substrat verwendet. Warmes Wasser, 1.000 ml wurde zu der Reiskleie, 500 g,
hinzugesetzt und beides gut gemischt. Das Gemisch wurde sodann in einen geeigneten Behilter, wie einen
Glasbehdlter oder Plastikbehilter, eingebracht und Lipase oder Proteinase, 0,5 g, wurde zu dem Gemisch
hinzugefugt, Natriumbicarbonat, 3g, wurde ebenfalls, als Puffer zur pH-Kontrolle, hinzugesetzt. Der Behilter
wurde durch eine Heizeinrichtung auf etwa 45°C erwdrmt und konstant bei dieser Temperatur gehalten.
Das Gemisch wurde unter gelegentlichem Riihren einen ganzen Tag lang stehen gelassen. Das Gemisch
wurde pastds und diese pastdse FlUssigkeit im Behilter wurde durch ein Tuch filtriert, wobei eine
semitransparente Haarn&hrflissigkeit von etwa 1.000 m! erhalten wurde.

Die gemaB dem Beispiel erhaltene Haarndhrfllissigkeit wurde mit Ethanol verdiinnt und die Mischung
an Menschen und MZusen tiglich einmal morgens und einmal abends aufgetragen. Nach 30-tigiger
Anwendung zeigte sich in beiden Fallen eine ausgezeichnete Wirkung im Haarwachstum. Insbesondere im
Falle der Mduse war die Wirkung auf das Haarwachstum enorm.

Patentanspriche

1. Verfahren zur Herstellung eines Haarndhrmittels umfassend die Stufen der Aufbringung eines Enzyms
auf ein Substrat, Fermentation des Substrats und Abfiltrieren eines fermentierten Produktes von
diesem, dadurch gekennzeichnet, da3 als Substrat Reiskleie und als Enzym ein solches der Gruppe
Lipase und Proteinase, gegebenenfalls in Kombination mit Amylase, eingesetzt wird
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