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LUNEMEBOURG

Demande de Brevet d’Invention

1. Requéte
Lz société ancnyvme dite: L'OREAL S.A., 14, rue Royale, 7507% -
Faris, rerréserntée par Maitre Alain RUKAVINA, avocat-avou€.
demeurant & L

uxempbourg, 10A, boulevard de la Foire, agissant e
san qualité de mandataire, - i :
déposernt) ce  Vingt-deux décembre 1900 quatre-vingt-sept :
a2 .15.00 heures. au Ministere de I'Economie et des Classes Movennes. & Luxembourg

1. la présente requéte pour I'obtention d'un brevet d'invention concernant:

"Wouveaux sulfonamides du benzylidéne camphre dérivant ]
d'aminoacides et leur application en cosmétique, notamment en
tant que filtres solaires"

ja description en langue . frangaise ) de I'invention en trois exemplaires:

LS N 3 I

/7 planches de dessin. en trois exemplaires: .
I: quittance des taxes versées au Bureau de I'Enregistrement 2 Luxembourg.Je 2¢ decembre I
la délégation de pouvoir. datée de . F@ris o le 21 décembre 1 987
6. le document d'ayant cause (autorisation);

L s T N

declaretnt) en assumant la responsabilité de cette déclaration. que I'(es) inventeur(s) est (sont): t 6

Monsieur Hervé RICHARD, 48, rue de 1'Ermitage, 75020 Paris;
Madame Madeleine LEDUC, 29, rue des Boulets, 75011 Paris,

Monsieur Serge FORESTIER, 16 Allée Ferdinand Buisson, 77410 Ciave-
Sou111y, Mon51eur Gérard LANG 44, _avenpg Lacour, 95210 Saint-
Gratien; tous en France

revendique(nt} pour la susdite demande de brevet la priorité d'une (des) demande(s; de 0
eposéetsien (&) . //

le(9) . //
sous le Ne (1() //
aunomde (1) . /7

élit(élisent) domicile pour lui (elle) et. si désigné. pour son mandataire. 2 Luxembourg
10A, boulevard de la Foire (1

sollicite(nt) la délivrance d'un brevet d’invention pour I'objet decrit et représenté dans les annexes susmentionness.

avec ajournement de cette délivrance & dix-huit mois. {33
Le dep 7/ mandajaire: (i
I
/ h . Procés-verbal de Dépot
La susditepgé e Yrev ‘in 101 a té déposée au Minisiere I'Economie et des Classes Movenn. .

e

Ser\'}ce def[la Propriete Inteliectuelie & Luxemboprg. en date du: 27 é embre 1087
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Nouveaux sulfonamides du benzylidéne camphre dérivant d'aminoacides
et leur application en cosmétique, notamment en tant que filtres

solaires.

La présente invention concerne de nouveaux sulfonamides dérivés
du 3-benzylidéne camphre et leur wutilisation dans 1le domaine
cosmétique, notamment en tant que filtres solaires.

On sait que les radiations lumineuses comprises entre 280 et
400 nm permettent le brunissement de 1'é&piderme humain et que les
rayons de longueurs d'onde comprises entre 280 et 320 nm connus sous
la dénomination UV-B provoquent des &rythémes et des brllures
cutanées qui peuvent nuire au développement du bronzage.

On connait déja des composés actifs dans la zone de longueurs
d'onde 280-320 om constitués par des d8rivés du 3-benzylidéne camphre
portant un groupement acide sulfonique ou sulfonate de métal ou
d'ammonium en position 10 du camphre ou en position 3' ou 4' du noyau
benzénique décrits dans 1les brevets francais n°® 2 282 426 et
2 236 515.

Toutefois, si les rayons UV-B de longueurs d'onde comprises
entre 280 et 320 nm jouent un rdle prépondérant dans la production de
1'érythéme solaire et doivent &tre filtrds, il n'en reste pas moins
vrai que les rayons UV-A de longueurs d'onde comprises entre 320 et
400 nm provoquant le brunissement de la peau, sont susceptibles
d'induire &galement une altEration de celle-ci, notamment dans le cas
d'une peau sensible ou d'une peau continuellement exposée au rayon-—
nement solaire. Les rayons UV-A provoquent en particulier une perte

d'élasticité de la peau et l'apparition de rides conduisant 3 un
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vieillissement prématuré. Ils favorisent le déclenchement de 1la
réaction &rythémateuse ou amplifient cette réaction chez certains
sujets et peuvent méme &tre i l'origine de rZactions phototoxiques ou
photoallergiques.

I1 peut donc €tre avantageux de filtrer 1'ensemble du rayon-
nement de longueurs d'onde comprises entre 280 et 400 nm,

On sait par ailleurs que les constituants entrant dans les
préparations cosmétiques ne possé&dent pas toujours une stabilité
suffisante 3 la lumidre et qu'ils se dégradent sous l'action des
radiations lumineuses,

Par conséquent, 1l est souhaitable d'incorporer a ces prépara-
tions des compos@s susceptibles de filtrer les rayons UV et qui
doivent présenter, outre de bonnes qualités de filtration, une bonne
stabilité et une solubilité suffisante dans les milieux habituel-
lement utilisés en cosmétique,

Au cours de ses recherches, la demanderesse a découvert de
nouveaux sulfonamides dérivés d'aminoacides et du benzylidéne camphre
présentant, outre un bon pouvoir filtrant dans la gamme de longueurs
d'onde allant de 280 3 380 nm, une bonne stabilité chimique et photo-
chimique. Ces compos&s présentent &galement l'avantage de ne pas Etre
toxiques ou irritants et d'avoir une parfaite innocuité vis-d-vis de
la peau. En outre, les composés selon l'invention confdrent aux
compositions cosmétiques, et uotamment antisolaires, dans lesquelles
ils sont utilisés, une bonne adhérence a4 la peau, ce qui évite les
applications répétdes au cours de 1l'exposition solaire.

Les composés selon 1'invention, hydrosolubles ou liposolubles,
présentent une bonne solubilité dans les solvants cosmétiques usuels.

La présente invention a donc pour objet de nouveaux sulfonamides

dérivés du 3-benzylidéne camphre de formule générale :
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(D

dans laquelle
Xl désigne un atome d'hydrogé@ne ou le radical Y;

XZ désigne un atome d'hydrogé@ne ou d'halogéne, un radical alkyle

ou alcoxy en C,-C, ou un radical Y ou Z;

1 74
X3 désigne un atome d'hydrogéne ou d'halogéne, un radical alkyle

ou alcoxy en Cl—C4 ou un radical Y ou Z;

ou bien X2 et X, forment ensemble un groupement alkyléne dioxy

3

dans lequel le groupe alkyléne contient 1 ou 2 atomes de carbone;

///Rl ////Rl
Y désigne un groupement -S0,-N dans lequel -N
2 N
%) B

représente un reste d'aminoacide &ventuellement estérifié dans
lequel :

Rl et Rz désignent un atome d'hydrogéne, un groupe alkyle ou
hydroxyalkyle, 1'un au moins de ces deux radicaux désignant un groupe
de formule :

a) —?H—R3 ol R3 désigne

COOR4
un atome d'hydrogéne, un groupe alkyle, hydroxyalkyle, amido-
alkyle, aminoalkyle, aralkyle, aryle, alkyle substitu& par un
hétérocycle, ou un groupe --(CHZ)E—COOR5 avec
n =13 6 mais de préférence &gal 3 1 ou 2, R5 représentant un
atome d'hydrogéne, un groupe alkyle ou aralkyle;

R3 peut aussi former avec R, ouR, et 1'atome d'azote auquel
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b)

c)

ils sont rattaché&s, un h&térocycle comme par exemple un reste
de proline ou d'hydroxyproline;
R4 désigne un atome d'hydrogéne, un groupe alkyle, aralkyle ou

aryle; ou

_CH—(CHZ)n_S—R6’ n et R, ayaut les méme valeurs que
COOR4
ci-dessus et R6 représentant un atome d'hydrogdne, uun groupe

alkyle, aralkyle ou aryle; ou

—CH—CHZ-S—S-CHZ—CH—

COOR4 COOR4
sur lequel sont fixés deux restes de 3-benzylid&ne camphre
10-sulfonamide, ou de 3-benzylidéne camphre 3'-sulfonamide ou
de 3-benzylid&ne camphre 4'-sulfonamide, R4 ayant les valeurs
indiquées ci-dessus;

le terme "alkyle" d&signe des radicaux en C;=Cyp chaine droite
ou ramifide, les termes "aryle'" et "aralkyle" désignent des
radicaux aromatiques non hété&rocycliques du type phényle,
benzyle et leurs homologues sup@rieurs pouvant &tre substitués
par des groupes hydroxy, alcoxy ou dialkylamino et pouvant
contenir 1 & 20 atomes de carbone; le terme "alkyle substitué
par un hétérocycle' désigne de préférence un reste d'histidine
ou de tryptophane;

R4 peut aussi désigner un métal alcalin ou un groupement
¥ (R7)4, R7 désignant un atome d'hydrogéne ou un radical alkyle
en Cl—C4 ou hydroxyalkyle en CZ-CA;
Z désigne 1l'un des groupements suivants :

y
~
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oi Y a la signification mentionne ci-dessus;

ou Z2 =

d la condition que 1l'un des symboles Xl’ X2 et X3 soit différent des

deux autres et que

Q¢ ) lorsque X1 désigne un atome d'hydrogéne, X2 et X3 soient

différents entre eux et ne puissent pas prendre la valeur ZZ’ 1'un
des deux ayant obligatoirement la valeur Y ou Zl;
) lorsque Xl a la valeur Y, X2 et X3 ne puissent pas prendre
simultanément la valeur Y ou Zl ou Zz;
a/) lorsque R1 ou R2 désigne un groupe bivalent de formule c)
dans le radical Y, un seul des radicaux Xl’ X2 et X3 peut avoir la
valeur Y et X2 et X3 ne peuvent pas désigner Zl.

Quand X, désigne un atome d'hydrogéne, et X, a la valeur Y, X

1 3
est de préférence différent d'un atome d'hydrogéne.

2

Le procédé de préparation des composés de formule (I) selon
1'invention est un procédé en deux &tapes utilisant comme produit de
départ l1l'acide sulfonique correspondant aux sulfonamides recherchés
ou son sel alcalin.

La premidre Etape consiste i préparer le chlorure de sulfonyle
en faisant réagir 1'acide sulfonique de départ ou son sel alcalin
avec le pentachlorure de phosphore ou le chlorure de thionyle en
présence &ventuellement d'un solvant inerte tel que les solvants
chlorés dans les conditions décrites dans le brevet francais
2 529 887. L'acide sulfonique de départ peut &tre préparé comme
indiqué dans les brevets frangais 2 282 426, 2 237 882 et 2 430 938,

Dans une seconde &tape, on fait réagir un aminoacide ou un ester
d'aminoacide sur le chlorure de sulfonyle en présence d'une base
minérale ou organique pour capter l'acide chlorhydrique qui se forme,
en présence &ventuellement d'un solvant inerte tel que les solvants

chlorés.
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Lorsque 1l'on utilise dans la deuxidme &tape ci-dessus un ester
d'aminoacide, on peut procéder, apré@s la rdaction de condensation
avec le chlorure de sulfonyle, 3 une hydrolyse de cette fonction
ester. Cette hydrolyse peut &tre effectude au moyen d'une base
alcaline ou alcalino-terreuse dans un solvant tel que l'eau ou les
alcools 3 une température voisine du point d'&bullition du solvant.

Parmi les amino-acides on peut citer la glycine, 1'alanine, la
valine, la leucine, l'isoleucine, la phénylalanine, la tyrosine, le
tryptophane, 1'histidine, 1'ormithine, la 1lysine, la sérine, la
thréonine, la cystéine, la mnéthionine, les acides aspartique et
glutamique, l'asparagine, la glutamine, la proline, 1'hydroxyproline
et la cystine.

Les amino-acides préférés sont la ph&nylalanine, la tyrosine, la
glycine, 1'acide glutamique, l'alanine, la cystine et leurs esters
méthylique, &thylique, butylique et t&traddeyligque.

Les compos@s obtenus avec un ester d'aminoacide sont lipo-
solubles, tandis que les composés obtenus avec un aminoacide sont
hydrosolubles aprés salification de 1la <fonction acide avec un
hydroxyde alcalin ou d'ammonium ou une amine telle que la triéthanol-
amine, la di-isopropanolamine, le 2-amino-2-méthyl-propanol-l.

L'invention a aussi pour objet l'utilisation en cosmétique des
sulfonamides dérivés d'aminoacides et du benzylidéne camphre ayant la
formule (I), notamment en tant qu'agents filtrant les rayons UV de
longueurs d'onde allant de 280 & 380 nm.

La présente invention a &galement pour objet les compositions
cosmétiques contenant une quantité efficace d'au moins un composé de
formule (I) dans un milieu cosmétiquement acceptable et qui peuvent
étre utilisBes comme compositions protectrices de 1'é&piderme humain
ou des cheveux ou comme compositions antisolaires.

Un autre objet de l'invention est constitué par une composition
cosmétique colorée ou- non, stabilisée 3 la lumidre, comprenant une
quantité efficace d'au moins un dé&rivé de benzylidéne camphre de
formule (I).

Lorsque les compositions selon 1'invention sont utilisdes comme

-~

compositions destindes 3 protéger 1'épiderme humain contre les rayouns
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ultraviolets, elles peuvent se présenter sous les formes les plus
diverses habituellement utilis@es pour ce type de compositions et
notamment sous forme de lotions huileuses, ou ol&oalcooliques,
d'émulsions telles qu'une cré@me ou un lait, de gels ol@oalcooliques,
alcooliques ou hydroalcooliques, ou sont conditionnées en aérosol ou
en batonnets solides.

Elles peuvent contenir les adjuvants cosmétiques habituellement
utilisé&s dans ce type de composition tels que des &paississants, des
adoucissants, des humectants, des tensio-actifs, des comservateurs,
des antimousses, des parfums, des huiles, des cires, de la lanoline,
des propulseurs, des colorants et/ou des pigments ayant pour fomction
de colorer la composition elle-méme ou la peau, ou tout autre
ingrédient habituellement utilis& en cosmétique.

Le composé de formule (I) est présent notamment dans des
proportions en poids comprises entre 0,25 et 37 par rapport au poids
total de la compositiomn.

Comme solvant de solubilisatiom, on peut utiliser une huile, une
cire et de facon générale tout corps gras, un monoalcool, un polyol
inférieur ou leurs mélanges. Les monoalcools ou polyols particulidre-
ment préfér8s sont 1'&thanol, 1'isopropanol, le propyléneglycol, la
glycérine ou le sorbitol,

Une forme de réalisation de 1l'imvention est une &mulsion sous
forme de créme ou de lait protecteurs comprenant en plus du composé
de formule (I), des alcools gras, des esters d'acides gras comme les
triglycérides d'acides gras, des acides gras, de la lanoline, des
huiles ou cires naturelles et synthétiques et des @mulsionnants, en
présence d'eau,

Une autre forme de réalisation est constitue de lotioms
huileuses 3 bases d'huiles et cires naturelles ou synth&tiques, de
lanoline et d'esters d'acides gras comme les triglycérides d'acides
gras ou de lotions oléoalcooliques & base d'alcools inférieurs tels
que 1'@thanol, ou de glycols tels que le propylédneglycol et/ou de
polyols tels que la glycérine et d'huiles, de cires et d'esters

d'acides gras tels que les triglycérides d'acides gras.
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La composition cosmétique de 1'invention peut &galement &tre un
gel alcoolique ou hydroalcoolique comprenant un ou plusieurs alcools
ou polyols inférieurs tels que 1'&thanol, le propylémeglycol ou la
glycérine et un épaississant. Les gels o8loalcooliques contiennent en
outre une huile ou une cire naturelle ou synth&tique.

Les bAtonnets solides sont constituds de cires et d'huiles
naturelles ou synth&tiques, d'alcools gras, d'esters d'acides gras,
de lanoline et autres corps gras.,

Dans le cas d'une composition conditionnée en aérosol, on
utilise les propulseurs classiques tels que des alcanes, les fluoro-
alcanes et les chlorofluoroalcanes.

Lorsque les compositions selon 1'invention sont utilisées comme
compositions cosmétiques antisolaires, elles contiennent au moins un
composé de formule (I) qui peut &tre &ventuellement associé 3 un
autre filtre solaire spécifique du rayonnement UV-B ou du rayonnement
UV-A et compatible avec les composés de formule (I). On peut utiliser
avantageusement dans les compositions antisolaires deux filtres selon
1'invention, l'un filtrant dans 1'UV-B et 1'autre dans 1'UV-A. On
obtient ainsi une formulation filtrant l'ensemble des rayons UV-B et
Uuv-A.

Dans 1les compositions antisolaires, la quantité totale de
filtres, 4 savoir le ou les composés de formule (I) et &ventuellement
les autres filtres, est comprise entre 0,5 et 15% en poids par
rapport au poids total de la composition. Ces compositions anti-
gsolaires se présentent sous les formes indiquées ci-dessus pour les
compositions protectrices de 1'é&piderme humain.

A titre de filtres solaires filtrant les rayons UV-B, on peut
citer les filtres hydrosolubles tels que les dérivés du benzyliddne
camphre décrit dans les brevets frangais 2 199 971, 2 236 515,
2 282 426 et 2 383 904 de la demanderesse et plus particuliirement le
méthylsulfate de 4-(2-oxo-3-bornylid&neméthyl)phényltriméthyl ammo-
nium, les sels de 1'acide 4-(2-oxo-3-bornylidé@neméthyl)benzdne
sulfonique, de 1l'acide 2-méthyl-5-(2-oxo-3-bornylidéne)benzénesulfo-

nique et de l'acide 2-phé&nylbenzimidazole-5-sulfonique,
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Les composés selon l'invention peuvent &galement &tre associds i
des filtres UV-B constituds par des compos&s liposolubles ou par des
huiles ayant des propriétés filtrantes telles qu'en particulier
1'huile de café, A titre de filtres solaires UV-B lipophiles, on peut
citer les esters de 1'acide salicylique tel que le salicylate de
2-&thylhexyle, le salicylate d'homomenthyle, les esters de 1'acide
cinnamique tels que le p-méthoxycinnamate de 2-&thylhexyle, le p-
méthoxycinnamate de 2-8thoxyé&thyle, les esters de l'acide p~amino-
benzoIque tels que le p-aminobenzoate d'amyle, le p~diméthylamino-
benzoate de 2-8thyl hexyle, les dérivés de benzophémone tels que la
2-hydroxy-4-méthoxybenzophénone, la 2,2'-dihydroxy 4-méthoxybenzo-
phénone, les dérivés du camphre tels que le 3-(4'-méthylbenzylidéne)-
camphre ou le 3-benzylidéne camphre, les dialkyl benzalmalonates tels
que le 4'-méthoxy benzalmalonate de di-2-&thylhexyle.

Les composés selon 1'invention peuvent aussi 8tre associds 3 des
filtres UV-A parmi lesquels on peut citer les dérivés du dibenzoyl-
méthane tels que ceux décrits dans les demandes de brevet francais
2 440 933 et allemand 2 544 180.

Il est entendu que la liste de filtres solaires utilisés en
association avec les composés (I) selon l'invention qui est indiquée
ci~dessus n'est pas limitative.

La présente invention vise &galement un procéddé de protection
des compositions cosmétiques color@es ou non consistant 3 incorporer
d ces compositions une quantité efficace d'au moins un composé de
formule (I) & titre d'agent de protection contre les rayons ultra-
violets.

Ces compositions peuvent Etre constituées par des compositions
capillaires telles que les laques pour cheveux, les lotions de mise
en plis &ventuellement traitantes ou dém€lantes, les shampooings, les
shampooings colorants, par des produits de maquillage tels que les
vernis 3 ongles, les crémes de traitement pour 1'épiderme, les fonds
de teint, les biAtons de rouge 3 l&vres, ainsi que par toute autre
composition cosmétique pouvant présenter du fait de ses constituants,
des problémes de stabilité & la lumidre au cours du stockage. De
telles compositions contiennent 0,1 3 3% en poids de composé de

formule (I).
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La présente dinvention a aussi pour objet unm procddé de
protection de la peau vis—-da3~-vis du rayounement UV consistant 3
appliquer sur la peau une quantité efficace d'au moins un composé de
formule (I) contenu dans un support cosmétiquement acceptable.

L'invention est illustrée par les exemples non limitatifs ci-
aprés.

A titre de composés (I) selon l'invention, on peut citer par
exemple les compos@s des exemples 1 3 10 dont le mode d'obtention et
diverses caractéristiques [aspect, longueur d'onde correspoadant au
maximum d'absorption ('Kmax)’ coefficient d'extinction molaire (é;)

et analyse &lémentaire/ sont indiquds dans le tableau ci-aprés.
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13

Le composé de l'exemple 3 est préparé de la manidre suivante :
1) Préparation du méthane sulfonate du glycinate de n-butyle

HZNCHZCOOH + CHB(CHZ)ZCHZOH HSO3CH3

>
H;§1CHZCOOCHZ(CHZ)2CH3’ CHBSO;D

Un mélange de 0,2 mole (15,01 g) de glycine et 0,5 mole
(37,06 g) de n-butanol est chauffé i 100°C.

On introduit goutte # goutte dans le mélange 0,28 mole (18,2 ml)
d'acide méthane sulfonique.

Aprés 6 heures d'agitation 3 104°C, le mélange rfactionnel est
versé dans 1 litre d'&ther isopropylique., L'huile est agitée, on 1la
laisse déposer puis décanter dans 1'éther. Cette opération est
renouvel&e une fois. L'huile est ensuite s@chée sous vide. 44,5 g

d'huile incolore sont récup@rés; le rendement est donc de 97%.

2) Préparation du sulfonamide

0
"
+ 5.8 cooc 1. —>
§ 37000 g
| CH,S0, O
o
0,01 50, NHCH, C00C, Hg

A une solution de 0,03 mole (6,82 g) de glycinate de butyle
salifig, 120 ml de dichlorométhane anhydre et 0,075 mole de tri&thyl-
amine (10,5 ml), on ajoute goutte & goutte au reflux 0,033 mole
(11,17g) du chlorure d'acide 4-(2-oxo-3-bornylidaneméthyl)benzéne-
sulfonique.

Le mélange réactionnel est maintenu au reflux pendant 2 heures.

Le sel de tri&thylamine est filtr&. Le filtrat est lavé 3 1'eau,
séché sur du sulfate de sodium puis concentrd sous vide.

Apré@s une chromatographie sous pression avec comme &luant le
dichlorométhane, on récupére 10,9 g d'huile jaune pdle, soit un

rendement de 847.
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Les résultats de l'analyse &lémentaire indiqués dans le tableau
précédent montrent qu'on obtient bien le produit recherché.
Les composés des autres exemples sont préparés d'une fagon
similaire 3 partir des acides aminés correspondants,
Les composés (I) selon l'invention peuvent 8tre introduits dans
les compositions cosmétiques suivantes :
Exemples de formulation

EXEMPLE 1

Huile antisolaire

On chauffe vers 40-45°C les constituants ci-apré&s afin d'obtenir

une composition homogéne :

- Composé de l'exemple 1 2,5 g
- Triglycérides d'acides gras en Cg=Cyy
"MIGLYOL 812" (Société DYNAMIT NOBEL) 20
—- Huile de tournesol 20 g
- Huile de synthése de formule
ClSHBlCOO—CHZ—?H—CHZ-O_CHZ—?H—C4H9 10 g
0):1 C2H5
- Parfum 1,2 g
~ Dim8thyl polysiloxane cyclique "VOLATILE
SILICONE 7207" (Sociétd UNION CARBIDE) qsp 100 g
EXEMPLE 2
Cr8me anti-solaire H/E
~ Composé de l'exemple & 2 g
~ Composé de 1'exemple 9 1

—~ Alcool cétylstéarylique & 15 moles
d'oxyde d'é&thyléne = "MERGITAL CS15"

(Socigté HENKEL-FRANCE) 2,6 g
- Mélange de mono et distéarate de glycérol :

"GELEOL COPEAUX" (Soci&té GATTEFOSSE) 5 g
- Alcool stéarylique 4 g
- Glycérine 5 g
- Conservateur 0,2 g
~ Parfum 0,6 g

- Eau déminéralisée qsp 100 g
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On dissout les filtres danms la phase grasse que l'on chauffe
vers 75-80°C. La phase aqueuse contenant la glycérine et 1'&mulsion-
nant est chauffde vers 75-80°C sous vive agitation; om ajoute la
phase grasse 3 la phase aqueuse et on laisse refroidir sous agitation

modérée. Vers 40°C, on ajoute le parfum et le conmservateur.

EXEMPLE 3
Créme anti-solaire E/H

-~ Composé de 1l'exemple 3 3 g
- Esters de glyc&rine et de sorbitan d'acides gras

"ARLACEL 481" (Socidtd ATLAS) 6,5 g
- Triglycérides d'acides gras en 08—012

"MIGLYOL 812" (Soci&té DYNAMIT NOBEL) 20 g
- Benzoate d'alcools C157Cy5 "FINSOLV TN"

(Sociétd FINETEX) 5 g
- Propyléne glycol 2 g
-~ Sulfate de magnésium 3 7 molédcules d'eau 1 g
- Conservateur 0,2 g
- Parfum 0,6 g
- Eau déminéralisée qsp 100 ¢

On dissout le filtre dans la phase grasse contenant 1'é&mulsion-
nant que l'on chauffe vers 75-80°C.

On chauffe la phase aqueuse contenant le propylédneglycol vers
75-80°C et on ajoute sous vive agitation la phase aqueuse 4 la phase
grasse. On laisse refroidir sous agitation modérée et vers 40°C, on

ajoute le parfum et le conservateur.
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REVENDICATIONS
1. Sulfonamides dérivés du 3~benzylidéne camphre de formule
générale :
X
1
~
CH2

(1)

dans laquelle

X1 désigne un atome d'hydrogéne ou le radical ¥;

X2 désigne un atome d'hydrogéne ou d'halogd@ne, un radical alkyle
ou alcoxy en Cl_C4 ou un radical Y ou Z;

X3 désigne un atome d'hydrogéne ou d'halogéne, un radical alkyle
ou alcoxy en Cl—C4 ou un radical Y ou Z;

ou bien X, et X, forment ensemble un groupement alkyléne dioxy

2 3
dans lequel le groupe alkyléne contient 1 ou 2 atomes de carbone;
Ry R
Y désigne un groupement —SOZ-N dans lequel —N,\\\
RZ R2

représente un reste d'aminoacide &ventuellement estérifid dans lequel
R, et R2 désignent un atome d'hydrogdne, un groupe alkyle ou

hydroxyalkyle, 1l'un au moins de ces deux radicaux d&signant un groupe

de formule :

a) -CH-R od R, d@signe

3 3

OOR4

un atome d'hydrog&ne, un groupe alkyle, hydroxyalkyle, amido-
alkyle, aminoalkyle, aralkyle, aryle ou alkyle substitué par
un hé&térocycle, ou un groupe —(Cﬂz)ajCOORS avec n = 1 i 6 mais
de préférence 8gal i 1 ou 2, R_ repr@sentant un atome d'hydro-

5
géne, un groupe alkyle ou aralkyle;
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R3 peut aussi former avec Rl ou R2 et 1'atome d'azote auquel ils
sont rattach@s, un hétérocycle;

R4 désigne un atome d'hydrog@ne, un groupe alkyle, aralkyle

ou aryle; ou

—?H—<CHZ)H—S—R6’ n et R4 ayant les méme valeurs que

COOR4

ci-dessus et R6 représentant un atome d'hydrogéne, un groupe
alkyle, aralkyle ou aryle; ou
-CH-CH,-S5-5~-CH,,-CH-

2 2]
COOR COOR

sur liquel sont fixég deux restes de 3-benzylidéne camphre
10-sulfonamide ou de 3-benzylidéne camphre 3'-~sulfonamide ou de
3-benzylid@ne camphre 4'-sulfonamide, R4 ayant les valeurs indi-
quées cil-dessus;

le terme "alkyle" d&signe des radicaux en Cl—C20 d chalne droite
ou ramifiée, les termes "aryle" et "aralkyle" dé&signent des
radicaux aromatiques non hétérocycliques du type phényle,
benzyle et leurs homologues supérieurs pouvant &8tre substitués
par des groupes hydroxy, alcoxy ou dialkylamino et pouvant
contenir 1 & 20 atomes de carbone; le terme "alkyle substituéd
par un hétérocycle" désigne de préférence un reste d'histidine
ou de tryptophane;

R4 peut aussi désigner un métal alcalin ou un groupement

§ (R7)4, R7 désignant un atome d'hydrogéne ou un radical alkyle
en Cl-C4 ou hydroxyalkyle en CZ_CA;

Z désigne 1'un des groupements suivants

Y\

oi Y a la signification mentionnde ci-dessus;

ou Z

2
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A

l

4 la condition que 1l'un des symboles Xl’ X2 et X, soit différent des

3

deux autres et que
o) lorsque Xl désigne un atome d'hydrogéne, X, et X, soient

2 3

différents entre eux et ne puissent pas prendre la valeur Zz, 1'un
des deux ayant obligatoirement la valeur Y ou Zl;
/%) lorsque X, a la valeur Y, X, et X3 ne puigsent pas prendre

simultanément la valeur Y ou Zl ou ZZ;

dW lorsque dans le radical Y, R1 ou R2 désigne un groupe

bivalent de formule c¢), un seul des radicaux Xl’ X2 et X3 peut avoir

la valeur Y et Xz et X3 ne peuvent pas désigner Zl'

2, Composé selon la revendication 1, caractérisé par le fait que

lorsque Xl désigne un atome d'hydrogéne, X3 a la valeur Y et X, est

2
différent d'un atome d'hydrogéne.

3. Composé selon la revendication 2, caractérisé par le fait que

X1 ddsigne un atome d'hydrogéne, X, désigne un radical méthyle et X

2 3

a la valeur Y,
4. Composé selon la revendication 3, caractérisé par le fait que

le radical X3 désigne 1'un des radicaux suivants :

~S0,~NE-CH-CH,~
C0y=C14Byg
ou
~50,,~NE~CH~CH, om

OZ—CH3

ou —SOZ—NH—CH—(CHZ)E'COZCZH

0,CoHs

ou —SOZ—NH—CH—(CHZ)z—COZH
O7H

5

5. Composé selon la revendication l, caractérisé par le fait que

Xl désigne Y et X2 et X3 désignent un groupement méthylé&nedioxy.
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6. Composé selon la revendication 5, caractdrisé par le fait que

le radical Xl désigne 1'un des radicaux suivants :

-SOZ—NH—?H—COZ-CZHS

CH3

ou éSOz-NH—%H—Cﬂz-S}Z

COZCH3 ’

ce dernier radical bivalent &tant rattaché 3 deux restes de 3-benzy-
lidéne camphre portant un groupement mé&thyl&nedioxy en positions 3'
et 4',

7. Composé selon la revendication 1, caract8risé par le fait que
Xl désigne Y, Xé désigne un groupement méthoxy et X3 un atome
d'hydrogéne.

8. Composé selon la revendication 7, caractdrisé par le fait que

le radical Xl désigne le radical :

-3 OZ—NH-?H—CHZMX

€0,-Cy By

9. Composé selon la revendication 1, caractérisé par le fait que

X désigne Y et X, et X3 désignent simultanément un atome d'hydro-
&

4[]

ne.

10. Composé selon la revendication 9, caractdrisé par le fait

que le radical Xl est choisi parmi les radicaux suivants :

-SOZ—NH—CHz—COZ—CZH5

et —SOZ—NH—CHZCOZH

11, Composé selon la revendication 1, caractérisé par le fait

que Xl et X3 désignent un atome d'hydrogdune et X, a la valeur Y,

2
12, Composé selon la revendication 11, caractérisé par le fait

que KZ désigne le radical suivant :
—SOZNHCHZCOZCQHQ.

13. Utilisation en cosmétique d'un composé de formule (I) selon
1'une quelconque des revendications 1 3 12.

14. Utilisation en cosmétique d'un composé de formule (I) selon
1'une quelconque des revendications 1 3 12 3 titre d'agent filtrant
les rayons UV de longueurs d'onde allant de 280 3 380 nm.

15. Composition cosmétique caractérisée par le fait qu'elle

contient comme agent de protection contre les rayons UV, au moins un
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sulfonamide dérivé du 3~benzylidéne camphre de formule (I) selon la
revendication 1, dans un milieu cosmé@tiquement acceptable,

16, Composition cosmétique selon la revendication 15, caracté-
risée par le fait qu'elle contient 3 titre de composé (I) au moins
1'un des composés selon les revendications 2 3 12.

17. Composition cosmétique selon la revendication 15 ou 16,
caractérisée par le fait qu'elle se présente sous forme de lotion
huileuse ou ol&oalcoolique, émulsion, gel oléoalcoolique, alcoolique
ou hydroalcoolique, batonnet solide ou aérosol.

18, Composition cosmétique selon l'une quelconque des revendi-
cations 15 & 17, se présentant sous forme de composition anti-
solaire, caractérisé@e par le fait qu'elle contient 0,5 3 15% en poids
d'au moins un composg de formule (I).

19. Composition selon la revendication 18, caractérisée par le
fait qu'elle contient outre le composé de formule (I), d'autres
filtres solaires hydrosolubles ou liposolubles ayant une action
filtrante vis-3-vis des rayons UV-B tels que les dérivés du camphre,
1'huile de café, les esters de l'acide salicylique, les esters de
l'acide cinnamique, les esters de 1'acide p-amino-benzoique, les
dérivés de benzophénone, les dialkyl benzalmalonates ou d'autres
filtres solaires filtrant les rayons UV-A tels que les dérivés du
dibenzoylméthane,

20, Composition cosmétique selon l'une quelconque des revendi-
cations 15 a 17, se présentant sous forme de composition protectrice
de 1'Epiderme humain, caractérisée par le fait qu'elle comtient 0,25
d 3% en poids d'au moins un composé de formule (I).

21. Composition cosmétique selon 1'une quelconque des revendi-
cations 15 & 20, caractérisée par le fait qu'elle contient au moins
un adjuvant cosmétique choisi parmi les é&paississants, les adoucis-
sants, les humectants, les tensio-actifs, les conservateurs, les
anti-mousses, les parfums, les huiles, les cires, la lanoline, les
monoalcools et polyols inférieurs, les propulseurs, les colorants et
les pigments.

22. Composition cosmétique selon la revendication 15 ou 16, se

présentant sous forme d'une composition cosmétique colorée ou non,
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caractérisée par le fait qu'elle est constituBe par une composition
capillaire, un produit de maquillage ou une composition pour les
soins ou le traitement de la peau, comprenant 0,1 i 3% en poids d'au
moing un composé de formule (I).

23, Procédé de protection de 1'épiderme humain contre les rayons
ultraviolets, caract@risé par le fait que l'on applique sur la peau,
en une quantité efficace, au moins un composé de formule (I) défini
dans 1'une quelconque des revendications 1 2 12.

24, Procédé de protection d'une composition cosmétique contre
les rayoms UV, caractérisé par le fait qu'on incorpore & cette
composition une quantité efficace d'au moins un composé de formule

(I) tel que défini dans l'une quelconque des revendications 1 i 12.

Dessins : .~ planches

...,..nez.ft....,pages dont .../ page de garde

1S, pages de description

—-f... PaGes de revendication
. A0gazbréos descriptif
& 22 D, 1907

Luxembourg, |
Le mandataire

Me Alain Rukavina
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ABREGE

Nouveaux sulfonamides du benzylid&ne camphre dérivant d'aminoacides

et leur application en cosmétique, notamment en tant que filtres

solaires,

Sulfonamides dérivés du 3-benzylidéne camphre de formule :

%
~
CH2

(1)

Xy

dans laquelle Xl désigne hydrogéne ou Y; X2 et X3 désignent hydrogéne

ou halogéne, alkyle ou alcoxy en C,-C, ou Y ou Z; ou X_ et X_ forment

1 74 2 3
ensemble un groupement alkyléne (Cl-Cz) dioxy;
Ry P
Y désigne —SOZ-N ol -N
N N
) Ry

représente un reste d'aminoacide &ventuellement estérifis;

R, ét R, désignent hydrogéne, alkyle ou hydroxyalkyle, 1'un au
moins désignant un groupe de formule :

a) —TH—R3 ol R3 désigne hydrogéne, alkyle, hydroxyalkyle, amido-

COOR4

alkyle, aminoalkyle, aralkyle, aryle ou alkyle substitué par un
hétérocycle, ou —(CHZ)n-—COOR5 avec n =1 3 6, R5 représentant hydro-—
géne, alkyle ou aralkyle;

R3 peut aussi former avec R, ou R, et l'atome d'azote auquel ils

1 2
sont rattach&s, un hétérocycle;



R4 désigne hydrogéne, alkyle, aralkyle ou aryle; ou
b) —CH—(CHZ)n—S—Ré, n et R, ayant les mémes valeurs que

COOR4

ci-dessus et R6 représentant hydrogdne, alkyle, aralkyle ou aryle; ou
c) —?H—CHZ—S—S—CHZ-CH—

COOR4 COOR4

sur lequel sont fixés deux restes de 3-benzylidéne camphre 10-sulfo-
namide ou de 3-benzylidéne camphre 3'-sulfonamide ou de 3-benzylidéme

camphre 4'-sulfonamide, R4

le termes "alkyle" désigne des radicaux en Cl—C20 a chalne droite ou

ranifiée, les termes "aryle" et "aralkyle" d&signent des radicaux

ayant les valeurs indiquées ci-dessus;

aromatiques non hétérocycliques du type phényle, benzyle et leurs
homologues supérieurs pouvant &tre substituds par des groupes
hydroxy, alcoxy ou dialkylamino et pouvant contenir 1 i 20 atomes de

- ] - 4 +
carbone; R, peut aussi désigner um métal alcalin ou N (R

, R

74 By

désignant hydrogé&ne ou alkyle en Cl—C4 ou hydroxyalkyle en CZ—C4;
Z désigne 1l'un des groupements suivants :
= Y
Z; = ‘

\

ol Y a la signification mentionnée ci-dessus;

ou Z2 =

i la condition que 1l'un des symboles Xl’ X2 et X3 soit différeunt des

deux autres et que

) lorsque Xl désigne hydrogéne, X2 et X3 soient différents

entre eux et ne puissent pas prendre la valeur ZZ’ 1'un des deux
ayant obligatoirement la valeur Y ou Z

['S) lorsque X

1’
1 a la valeur Y, XZ et X3 ne puissent pas prendre
simultané&ment la valeur Y ou Zl ou ZZ;

.6/) lorsque dans le radical Y, Rl ou R2 désigne un groupe

bivalent de formule c), un seul des radicaux X et X, peut avoir

) 3

la valeur Y et X2 et X3 ne peuvent pas désigner Zl'
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