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DESCRIPCION
Método para preparar liposomas de retinaldehido u otros precursores de acido retinoico y producto asi obtenido
Objeto de la invencidn

La invencion que se propone se refiere a un nuevo método para preparar liposomas de retinaldehido y al producto
resultante, que tiene una aplicacion en el sector de los centros de belleza, cosmética y dermatologia.

Antecedentes de la invencion

Hasta la fecha, existen diferentes preparaciones que se sabe que contienen retinaldehido como agente activo en su
composiciéon. Hasta ahora, las preparaciones con concentraciones de 1 % de retinal no se han usado debido al
intenso color amarillo y la dificultad para solubilizarlo en cualquier tipo de forma farmacéutica.

Algunas preparaciones se elaboran con liposomas no fosfolipidicos, algunas con liposomas con colesterol y otras
con emulsiones lamelares. Este es el caso, por ejemplo, para las patentes US2003118616 y WO9631194. También
se conoce la patente WO9814167 referida a composiciones cosméticas en las que se describe la homogeneizacion
de una fase acuosa y una oleosa, pero no se dice nada sobre la obtencién de liposomas.

La invencion aqui descrita se refiere al método para la obtencion y al uso de liposomas fosfolipidicos que, si bien
evitan la degradacion del retinal o protegen otro precursor del &cido retinoico de agentes externos, preservan su
eficacia durante un largo periodo de tiempo. Los liposomas tienen una bicapa lipidica similar a la del estrato cérneo,
que confiere una buena afinidad con la piel, favoreciendo su penetracion y permitiendo trabajar con concentraciones
mas bajas del agente activo.

De esta forma, ademas de proteger el agente activo, se logra el mismo nivel de efectividad que el de las
concentraciones mas altas y también se evita la irritacion causada por los retinoides aplicados por via topica.

Descripcion de la invencion

El procedimiento para obtener el producto y el producto obtenido segun lo propuesto por la invencién consiste en un
método para obtener una suspension de liposomas fosfolipidicos con retinaldehido.

Para producir la suspension de liposomas de retinaldehido, en primer lugar, el agente activo, el retinaldehido, se
solubiliza en un disolvente compatible con los lipidos. Se afiade monolaurato de polioxietilen 20 sorbitano a esta
mezcla. La concentracion de lecitina puede variar de 46 mg/ml a 184 mg/ml. Si se usa monolaurato de polioxietilen
20 sorbitano, la cantidad usada varia de 12,5 mg/ml a 50 mg/ml.

La mezcla se afiadird a una fase acuosa, agua destilada o solucién salina en el equipo de reaccién y se
homogeneizara durante 30 minutos. Este proceso tiene lugar a una temperatura inferior a 35 °C y se lleva a cabo al
vacio. El producto obtenido puede usarse directamente o mezclarse en una proporcion de 3:1 o 1:1 con agua
destilada o solucién salina y un agente conservante.

La suspension resultante se filtra a través de un filtro de 0,2 micrometros. Este proceso da como resultado liposomas
fosfolipidicos de retinaldehido que tienen un tamafio entre 100 y 150 nm y con concentraciones de retinaldehido en
una proporcion de 0,01 % a 1 % en una forma farmacéutica apropiada.

Realizaciones preferidas de la invencion

Como una realizacion preferida de la invencion, el método para obtener la solucion de liposomas de retinaldehido u
otro precursor del acido retinoico se lleva a cabo de la siguiente manera:

- El agente activo, retinal, se solubiliza en un disolvente compatible junto con los lipidos.

- El monolaurato de polioxietilen 20 sorbitano se afiade a esta mezcla. La concentracion de lecitina puede variar
de 46 mg/ml a 184 mg/ml. Si se usa monolaurato de polioxietilen 20 sorbitano, la cantidad usada varia de
12,5 mg/ml a 50 mg/ml.

- La mezcla se afadira a una fase acuosa, agua destilada o solucién salina en el equipo de reaccion y se
homogeneizara durante 30 minutos. Este proceso tiene lugar a una temperatura inferior a 35 °C y se lleva a cabo
al vacio.

- El producto obtenido puede usarse directamente o mezclarse en una proporcion de 3:1 o 1:1 con agua destilada
o solucidn salina y un agente conservante.

- La solucion resultante se filtra a través de un filtro de 0,2 micrémetros.

El resultado es una solucién que permite preparar productos cosméticos o dermatolégicos con concentraciones de
retinaldehido en una proporcion de 0,01 % a 1 %.
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Habiendo descrito suficientemente la naturaleza de la presente invencion, cabe sefalar que esta invencion puede
sufrir variaciones en sus componentes y porcentajes, siempre que dichas variaciones no varien sustancialmente las
caracteristicas que se reivindican en la siguiente seccion:
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REIVINDICACIONES

1. Un método para preparar liposomas de retinaldehido que contienen, al menos parcialmente retinaldehido como un
agente activo, a una concentracion de 0,01 % a 1 % caracterizado por que comprende las siguientes etapas:

- el agente activo, retinaldehido, se solubiliza en un disolvente compatible junto con los lipidos, donde la
concentracién de lecitina de los lipidos puede variar de 46 mg/ml a 184 mg/ml.
- El monolaurato de polioxietilen 20 sorbitano en una concentracién de 12,5 mg/ml a 50 mg/ml se afiade a esta
mezcla.
10 - La mezcla se afiade a una fase acuosa, agua destilada o solucién salina en el equipo de reaccién y se
homogeneiza durante 30 minutos a una temperatura inferior a 35 °C y al vacio.
- El producto obtenido se puede usar directamente o mezclar en una proporcion de 3:1 o 1:1 con agua destilada
0 solucidn salina y un agente conservante.
- La solucién resultante se filtra a través de un filtro de 0,2 micrometros.
15
2. Los liposomas de retinaldehido obtenidos de la manera indicada en la reivindicacién 1, que son de naturaleza
fosfolipidica, y caracterizado por que los liposomas contienen, al menos parcialmente, retinaldehido como agente
activo, a una concentracion de 0,01 % a 1 %.
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