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Granulate fiur kosmetische und pharmazeutische Zubereitungen

Beschreibung

Die Erfindung betrifft Granulate, erhdltlich durch Verpressen von
Mischungen aus mindestens einem pulverférmigen, rheologiemodifi-
zierenden, carboxylgruppenhaltigen Polymer als Hauptkomponente
und mindestens einer 6lldslichen Komponente.

Es ist bekannt, daB schwach vernetzte, ggf. hydrophobierte Poly-
carbonsduren in der Kosmetik, der Medizin und der Pharmazie breit
angewendet werden. Solche Polymere werden beispielsweise unter
den Handelsnamen Carbopol®, Pemulen®, Synthalen®, Rheolate®,
Stabylen®, Acrisint®, Junlon®, Hypan® oder Hivis® auf dem Markt
angeboten.

Diese Produkte sind feinteilige, oft elektrostatisch leicht auf-
ladbare und stark staubende Pulver. Der hohe Feinanteil dieser
Pulver fihrt zu einer Reihe von Nachteilen bei der Verarbeitung
wie etwa die leichte Entmischung der verschiedenen groBen Parti-
kel, Agglomeratbildung, unguinstiges FlieBverhalten und Material-
verluste durch Feinstaub. Dieser Feinstaub birgt zudem gesund-
heitliche Gefahren, da ein nennenswerter Anteil dieses Staubes
Teilchendurchmesser von weniger als 5 pum besitzt und daher lungen-
gadngig ist. Bei der Verarbeitung dieser Polymere sind deshalb be-
sondere Sicherheits- und Arbeitshygienemafnahmen erforderlich.

Durch PreBagglomeration 1&Bt sich die Teilchengrdéfe von Polymeren
erhdhen und damit die Handhabung der Pulver verbessern. In

Chem. Ing.-Tech. 59 (1987) Nr. 10: 779-787, Chemie-Technik,

Vol. 4, (1975) Nr: 6: 207-209, und Aufbereitungs-Technik Nr. 10
(1980) : 525-533 werden die Prinzipien der PreBagglomeration am
Beispiel von Dingemitteln beschrieben. Fur eine gute PreBagglome-
ration sind niedrige Feuchtigkeitsgehalte des zu pressenden
Materials vorteilhaft. Fur die Kompaktierung ist es typisch, daB
im ProzeBverlauf weder ein Zusatz an Feuchtigkeit noch an Binde-
mittel erfolgt. Die bindemittellose PreBagglomeration 1laBt unter
hohen Dricken ausschlieBlich Bindemechanismen innerhalb des
Polymers wirksam werden.

Falls das zu granulierende Material unter dem Druck der Granu-
lierwerkzeuge nicht die notwendigen Bindeeigenschaften aufweist,
kédnnen in Ausnahmefallen feste oder flissige Komponenten zur Bin-
dungsverbesserung zugesetzt werden.
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2
Die PreBagglomeration von Polymeren wird beispielsweise in
Eur. J. Pharm. Biopharm 38 (6) 195-198 (1992) oder in der
WO 93/23457 beschrieben. Diese Produkte eignen sich zur Herstel-
lung wéBriger Gele, sind jedoch fir die Herstellung 6lhaltiger
Systeme ungeeignet, da sie Gelbrocken bilden. Bei der Herstellung
6lhaltiger Systeme wie beispielsweise von Emulsionen ist es Ub-
lich, die Polymere zundchst in der Olphase zu dispergieren und
anschlieBend weitere Komponenten, wie z.B. Wasser und/oder eine
Base, zuzusetzen. Die nach dem Stand der Technik hergestellten
PreBagglomerate zerfallen unter den gegebenen Bedingungen nicht
vollsténdig in der Olphase, so daB bei der nachfolgenden Zugabe
von Wasser und/oder einer Base stark nachquellende, klumpige,
groBe Gelbrocken enthaltende Mischungen entstehen, die fir den
kosmetischen und pharmazeutischen Gebrauch nicht verwendungsfédhig
sind.

Es bestand daher die Aufgabe, staubarme, rieselfdhige Granulate
von pulverférmigen Polymeren, die sich ohne die beschriebenen
Nachteile in Olphasen einarbeiten lassen, zu entwickeln und fur
Anwendungen im kosmetischen und pharmazeutischen Bereich zur Ver-
figung zu stellen.

DemgemdB wurde nun gefunden, daB durch Zugabe mindestens einer
6116slichen Komponente zum pulverfdérmigen Polymer vor oder wéh-
rend der PreBagglomeration ein Granulat entsteht, das sich exzel-
lent in O1 dispergieren 143t und daruiber hinaus ohne aufwendige
SicherheitsmaBnahmen handhabbar ist.

Die erfindungsgemdBen Granulate lo6sen sich ohne Bildung von Gelb-
rocken auf und bilden so homogene Emulsionen. Daher sind sie aus-
gezeichnet fur die Herstellung von pharmazeutischen und ins-
besondere kosmetischen Zubereitungen auf Basis von Ol-in-Wasser-
Emulsionen geeignet. Gegenstand der Erfindung ist daher, diese
Verwendung der oben beschriebenen Granulate und entsprechende Zu-
bereitungen.

Granulierbare carboxylgruppenhaltige Polymere sind im Handel ein-
gefiuhrt oder in der Literatur beschrieben. Beispielsweise findet
sich eine Aufstellung von in der Kosmetik handelsiiblichen Produk-
ten in D. Laba {(Hrsg.), Rheological Properties of Cosmetics and
Toiletries, M. Dekker Inc., 1993, Seite 55 bis 152. Bevorzugt
eingesetzt werden Polycarbonsduren und Polycarbonsédurecopolymeri -
sate.

Diese schwach vernetzten ggf. hydrophobierten Polycarbonséduren
werden bevorzugt nach dem Verfahren der Fdllungspolymerisation in
organischen Medien hergestellt. In DE-A-43 25 158 wird die Fal-
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3
lungspolymerisation beschrieben. Beispiele fir solche Polymeri-
sate geben die Patentschriften EP-A-128 237, EP-A-584 771,
EP-A-371 421, EP-A-470 098, US 4 066 583, US 3 915 921,
US 2 798 053, US 5 034 486, US 5 034 488, WO 92/01724,
EP-A-238 404, EP-A-436 960, DE-A-4 213 283, DE-A-4 213 971 oder
DE-A-4 325 158 wieder.

Besonders vorteilhaft werden erfindungsgemdB pulverfdérmige, rheo-
logiemodifizierende carboxylgruppenhaltige Polymere, erhdltlich
durch radikalisch initiierte Copolymerisation von Monomer -
gemischen aus

a) 40 - 99,99 Gew.-% einer monoethylenisch ungesédttigten
C3-Cg¢-Monocarbonsdure, einer monoethylenisch ungesdttigten

C4-Cg-Dicarbonsdure oder deren Anhydride oder Salze oder
Mischungen aus den genannten Carbonsduren, deren Anhydriden
und/oder Salzen,

b) 0,01 - 10 Gew.-% eines Vernetzers,

c) 0 - 20 Gew.-% Ester einer monethylenisch ungesédttigten
C3-Cg-Mono- oder Dicarbonsdure mit mindestens einem linearen
oder verzweigtkettigen C;-C4p-Alkohol, und

d) 0 - 60 Cew.-% anderen mit den Monomeren (a), {(b) und (c)
copolymerisierbaren Monomeren, granuliert,

wobei die verschiedenen Monomere sich zu 100 % addieren.

Die Monomere a) sind monoethylenisch ungesédttigte C3-Cg-Mono- und
Dicarbonsduren, ihre Anhydride, ihre Salze oder Mischungen aus
den genannten Carbonsduren, Anhydriden und Salzen. Geeignete
Carbonsauren sind beispielsweise Acrylséure, Methacrylsaure, Ma-
leinsdure, Fumarsdure, Itaconsdure oder Crotonsdure. Als
Anhydride kommen beispielsweise Acrylsédureanhydrid, Methacryl-
sdureanhydrid oder Maleinsdureanhydrid in Betracht. Von den Mono-
meren der Gruppe a) werden Acrylsdure, Methacrylsdure, Malein-
sdure und/oder Maleinsiureanhydrid bevorzugt eingesetzt. Die Mo-
nomeren konnen in den zur Polymerisation vorgesehenen Monomer -
mischungen beispielsweise zu 40 - 99,99 Gew.-% enthalten sein.
Ist das Monomer a) Fumarsdure, Maleinsdure oder Maleinsaure-
anhydrid, wird es besonders bevorzugt in Mengen von 50 - 80 %,
ganz besonders bevorzugt in Mengen von 50 - 64,8 Gew.-% einge-
setzt. Ist das Monomer a) Acryl- oder Methacrylsdure, wird es be-
sonders bevorzugt in Mengen von 70 - 99,93 %, ganz besonders
bevorzugt in Mengen von 85 - 99,8 Gew.-% eingesetzt.
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Die Monomeren a) koénnen auch teilweise in Form ihrer Salze vor-
liegend eingebaut sein. Dies kann beispielsweise durch Zusatz
mindestens einer Base vor, wdhrend oder nach der Polymerisation
erreicht werden. Sofern die Polymere in Form ihrer Salze einge-
setzt werden, sind bis zu 90 mol-%, vorzugsweise bis zu 40 mol-%
der Carboxylfunktionen umgesetzt. Im besonders bevorzugten Fall
liegen die Carboxylgruppen jedoch zu Uber 90 mol-% in freier Form
oder als Anhydrid gebunden vor.

Liegen die Monomere in Form ihrer Salze vor, so sind die Erd-
alkali-, Alkali- oder Ammoniumsalze oder die Salze organischer
Amine bevorzugt, besonders bevorzugt sind die Alkali- oder
Ammoniumsalze.

Als Vernetzer wurden zu diesem Zweck allgemein bekannte
Verbindungen verwendet, insbesondere Monomere, die mindestens 2
monoethylenisch ungesdttigte Gruppen im Molekil enthalten.

Geeignete Vernetzer dieser Art sind zum Beispiel Acrylester,
Methacrylester, Allylether oder Vinylether von mindestens zwei-
wertigen Alkoholen. Die OH-Gruppen der zugrundeliegenden Alkohole
kénnen dabei ganz oder teilweise verethert oder verestert sein.
Beispielsweise finden zweiwertige Alkohole Verwendung wie

1, 2-Ethandiol, 1,2-Propandiol, 1,3-Propandiol, 1,2-Butandiol,
1,3-Butandiol, 2,3-Butandiol, 1,4-Butandiol, But-2-en-1,4-diol,
1,2-Pentandiol, 1,5-Pentandiol, 1,2-Hexandiol, 1,6-Hexandiol,
1,10-Decandiol, 1,2-Dodecandiol, 1,12-Dodecandiol, Neopentylgly-
col, 3-Methylpentan-1,5-diol, 2,5-Dimethyl-1,3-hexandiol,
2,2,4-Trimethyl-1,3-pentandiol, 1,2-Cyclohexandiol, 1,4-Cyclo-
hexandiol, 1,4-Bis(hydroxymethyl)cyclohexan, Hydroxypivalinsdure-
neopentylglycolmonoester, 2,2-Bis(4-hydroxyphenyl)propan,
2,2-Bis[4- (2-hydroxypropyl)phenyl]l propan, Diethylenglykol, Tri-
ethylenglykol, Tetraethylenglykol, Dipropylenglykol, Tripropylen-
glykol, Tetrapropylenglykol, 3-Thiopentan-1,5-diol, sowie Poly-
ethylenglykole, Polypropylenglykole und Polytetrahydrofurane mit
mittleren Molekulargewichten von jeweils 200 bis 10 000. AuBer
den Homopolymerisaten des Ethylenoxids bzw. Propylenoxids konnen
auch Blockcopolymerisate aus Ethylenoxid oder Propylenoxid oder
Copolymerisate, die Ethylenoxid- und Propylenoxid-Gruppen einge-
baut enthalten, eingesetzt werden. Beispiele fur zugrundeliegende
Alkohole mit mehr als zwei OH-Gruppen sind Trimethylolpropan,
Glycerin, Pentaerythrit, 1,2,5-Pentantriol, 1,2,6-Hexantriol,
Triethoxycyanursdure, Sorbitan, zZucker wie Saccharose, Glucose,
Mannose. Selbstverstandlich koénnen die mehrwertigen Alkohole auch
nach Umsetzung mit Ethylenoxid oder Propylenoxid als die entspre-
chenden Ethoxylate bzw. Propoxylate eingesetzt werden.
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5
Weitere geeignete Vernetzer sind die Vinylester oder die Ester
einwertiger, ungesdttigter Alkohole mit ethylenisch ungesdttigten
C3- bis Cg-Carbonsduren, beispielsweise Acrylsdure, Methacryl-
sdure, Itaconsdure, Maleinsdure oder Fumarsdure. Beispiele fiur
solche Alkohole sind Allylalkohol, 1-Buten-3-0l, 5-Hexen-1l-o01,
1-Octen-3-0l1, 9-Decen-1-0l, Dicyclopentenylalkohol, 10-Unde-
cen-1-0l, Zimtalkohol, Citronellol, Crotylalkohol oder
cis-9-Octadecen-1-0l. Man kann aber auch die einwertigen,
ungesédttigten Alkohole mit mehrwertigen Carbonsdure verestern,
beispielsweise Malonsaure, Weinsdure, Trimellitsdure, Phthal-
sdure, Terephthalsdure, Citronensdure oder Bernsteinsdure.

Weitere geeignete Vernetzer sind Ester ungesdttigter Carbonséduren
mit den oben beschriebenen mehrwertigen Alkoholen, beispielsweise
der Olsdure, Crotonsdure, Zimtsdure oder 10-Undecensédure.

Geeignet sind auBerdem geradkettig oder verzweigte, lineare oder
cyclische, aliphatische oder aromatische Kohlenwasserstoffe, die
uber mindestens zwei Doppelbindungen verfigen, die bei aliphati-
schen Kohlenwasserstoffen nicht konjugiert sein diarfen, z.B.
Divinylbenzol, Divinyltoluol, 1,7-Octadien, 1,9-Decadien,
4-vinyl-1-cyclohexen, Trivinylcyclohexan oder Polybutadiene mit
mittleren Molekulargewichten von 200 - 20 000. Als Vernetzer sind
ferner geeignet mindestens zwei Doppelbindungen enthaltende
Acrylsdureamide und Methacrylsdureamide von mindestens zweiwerti-
gen Aminen. Solche Amine sind zum Beispiel 1,2-Diaminomethan,
1,2-Diaminoethan, 1,3-Diaminopropan, 1,4-Diaminobutan,
1,6-Diaminohexan, 1,12-Dodecandiamin, Piperazin, Diethylentriamin
oder Isophorondiamin. Ebenfalls geeignet sind die Amide aus
Allylamin und ungesdttigten Carbonsduren wie Acrylsdure, Meth-
acrylséure, Itaconsiure, Maleinsdure, oder mindestens zweiwerti-
gen Carbonsduren, wie sie oben beschrieben wurden.

Geeignet sind auch N-Allyl- oder N-Vinyl-Verbindungen von Harn-
stoffderivaten, mindestens zweiwertigen Amiden, Cyanuraten oder
Urethanen, beispielsweise von Harnstoff, Ethylenharnstoff,
Propylenharnstoff oder Weinsdurediamid.

Weitere geeignete Vernetzer sind Divinyldioxan, Diallylphosphat,
Triallylphosphat, Triallyltriazintrion, Diallylamin, Triallyl-
amin, Tetraallylsilan, Tetravinylsilan, Hexaallyltrimethylentri-
sulfon, Butadien oder Isopren. Selbstverstédndlich kénnen auch
Mischungen der vorgenannten Verbindungen eingesetzt werden.

Bevorzugt eingesetzt werden (Meth)acrylester von C;-Cg-Diolen,
Allylether von mehrwertigen Alkoholen wie z.B. von Trimethylol-
propan, Penaterythrit, Saccharose oder Sorbit mit mehr als einer
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Allyletherfunktion im Molekil, (Meth)acrylsdureester von
ungesdttigten C3-Cy4-Alkoholen, z.B. Oleyl (meth)acrylat, Trivinyl-
cyclohexan und/oder nicht-konjugierte Cg-Cig-Alkadiene sowie Divi-
nylglycol. Ganz besonders bevorzugt eingesetzt werden Allylether
von Penaterythrit oder Saccharose mit mehr als zwei Allylether-
funktionen im Molekiul, Allyl(meth)acrylat, (Meth)acrylsédureester
von ungesdttigten Cjy-Cyg-Alkoholen, Trivinylcyclohexan und/oder
nicht-konjugierte Cg-Ci4-Alkadiene. Sofern vernetzende Monomere b)
zugegen sind, kénnen sie in Mengen von 0,01 bis 10 Gew.-% einge-
setzt werden. Vorzugsweise verwendet man 0,05 bis 5 Gew.-%, be-
sonders bevorzugt 0,1 bis 3 Gew.-% der Monomere b).

Monomere der Gruppe c) sind Acrylester oder Methacrylester von
gesdttigten, linearen oder verzweigten C;-C4p-Alkoholen. Beispiele
sind Methyl-, Ethyl-, n-Propyl-, i-Propyl-, n-Butyl-, i-Butyl-,
tert.-Butyl-, n-Hexyl-, n-Octyl-, i-Nonyl-, n-Decyl-, n-Dodecyl-,
n-Tetradecyl, n-Hexadecyl-, n-Heptadecyl-, n-Octadecyl-, n-Nona-
decyl-, n-Eicosyl-, n-Docosyl-, n-Tetracosyl-, 2-Ethylhexyl-,
i-Bornylacrylat oder Cyclohexylacrylat bzw. die entsprechenden
Methacrylate. Bevorzugt eingesetzt werden C;-, Cz- und/oder
C¢-Cip-Alkylacrylate oder -methacrylate eingesetzt. Besonders
bevorzugt werden Cg-Czo-Alkylacrylate oder -methacrylate einge-
setzt. Selbstverstdndlich kénnen auch Mischungen der Monomere c)
eingesetzt werden. Die Monomere c) sind, sofern sie eingesetzt
werden, in Mengen bis zu 20 Gew.-%, vorzugsweise 0,02 bis

10 Gew.-%, ganz besonders bevorzugt 0,1 bis 5 Gew.-% zugegen.

Weitere monoethylenisch ungeséttigte Monomere d) kénnen in der
Monomermischung zugegen sein. Bevorzugte Monomere sind beispiels-
weise N-Vinylverbindungen wie N-Vinylpyrrolidon, N-Vinylimidazol,
N-Vinylcaprolactam, 1-vinyl-3-alkyl-imidazolium-Salze mit

8 bis 30 C-Atomen in der Alkylkette, Acrylamid, Methacrylamid,

N- (C1-Cig-Alkyl)acrylamide oder -methacrylamide wie N,N-Dimethyla-
crylamid, N-tert.-Butylacrylamid, N-tert.-Octylacryamid, N-Dode-
cylacrylamid, N-Methylundecylacrylamid oder N-Stearylacrylamid,
Vinylester von gesdttigten C;- bis C3p-Carbonséduren wie Vinyl-
acetat, Vinylpropionat, Vinylneononanoat, Vinylneodecanoat oder
Vinyllaurat, Hydroxyalkylenmono (meth)acrylester mit 2 bis

6 Kohlenstoffatomen in der Alkylengruppe, (Meth)Acrylester von
mit 2 bis 50 Ethylenoxydeinheiten umgesetzten Cj;-Czp-Alkoholen,
C1-Cio-Alkylvinylether, geradkettig oder verzweigte, lineare oder
cyclische C4-C4o-Alkene mit endsténdiger Doppelbindung wie Iso-
buten, Diisobuten, 1-Tetracosen, l-Docosen, l-Eicosen, 1-Octa-
decen, 1-Heptadecen, 1l-Hexadecen, 1-Tetradecen, 1l-Dodecen,
1-Decen, Cyclododecen, Cycloocten, Styrol, o-Methylstyrol, Acryl-
nitril, Methylvinylketon, Vinylchlorid, Vinylidenchlorid oder
Mischungen aus diesen Monomeren. Besonders bevorzugt werden
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Acrylamid, N-Vinylpyrrolidon, Vinylacetat, Vinylmethylether,
Vinylethylether oder C4-Cjp-Alkene. Ganz besonders bevorzugt
werden Vinylmethylether oder Cjq-C;;-Alkene. Falls die Monomeren
zugegen sind, werden sie in einer Menge von bis zu 60 Gew.-% ein-
gesetzt. In einem ersten Vorzugsbereich verwendet man bis zu
10 Gew.-%, insbesondere bis zu 5 Gew.-% der Monomere d), wenn a)
Acryl- oder Methacrylsdure ist. In einem weiteren Vorzugsbereich
wird das Monomer d) in Mengen von 20 bis 60 Gew.-%, besonders
bevorzugt 35 bis 50 Gew.-% eingesetzt, wenn a) Fumarsdure,
Maleinsdure oder Maleinsdureanhydrid ist. Das bevorzugte
Monomer d) ist dann Vinylmethylether, Vinylethylether, Isobuten
oder Diisobuten, ganz besonders bevorzugt Vinylmethylether, wéah-
rend das eingesetzte Monomere a) dann hdufig im wesentlichen
Maleinsdureanhydrid ist. In allen F&llen kann man natidrlich auch
Mischungen der Monomere d) verwenden.

Bei der Herstellung der Polymere aus den Monomeren a) bis d) koén-
nen Additive zugegen sein, die den PolymerisationsprozeB oder die
Eigenschaften des Polymerpulvers beeinflussen kénnen. Solche
Additive sind insbesondere Schutzkolloide oder Emulgatoren. Be-
vorzugte Emulgatoren sind oft nichtionische, niedermolekulare
oder polymere, statistisch oder blockartig aufgebaute Verbin-
dungen. Gelegentlich kénnen solche Additive auch als Bestandteil
des Polymers aufgefaBt werden, wie beispielsweise in der

EP-A-584 771 und den dort zitierten Schriften beschrieben. Falls
solche Additive zugegen sind, werden sie in Mengen von bis zu

20 Gew.-%, bevorzugt bis zu 10 Gew.-%, bezogen auf das Polymer-
gewicht, eingesetzt.

Die beschriebenen Polymere kdénnen auch in Gegenwart von Zuckern,
7Zuckerderivaten und/oder Proteinen hergestellt werden. Beispiele
fiir Zucker und/oder Zuckerderivate sind Glucose, Saccharose,
Mannose, Stdrkehydrolysate, Starke, Cellulose oder Cellulose-
ether. Der Anteil dieser Verbindungen im Vergleich zu Monomer-
mischung a) bis d) kann bis zu 80 Gew.-%, vorzugsweise bis zu

50 Gew.-% betragen.

Die zur Granulatbildung vorteilhaft eingesetzten Polycarbonsaure-
copolymerisate kénnen nach verschiedenen Verfahren wie beispiels-
weise durch Fallungspolymerisation, umgekehrte Emulsionspolymeri-
sation, umgekehrte Suspensionspolymerisation, Emulsionspolymeri-
sation oder Lésungspolymerisation hergestellt werden. Sie liegen
- u.U. nach weiteren Verfahrensschritten wie z.B. einer Spruh-
trocknung - als feinteilige Pulver vor. Mindestens 10 Gew.-% der
Teilchen des feinteiligen Polymerpulvers sollten vorzugsweise
einen Teilchendurchmesser von unter 300 um besitzen. Bevorzugt
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werden staubende Pulver eingesetzt, von denen uber 30 Gew. -%
einen Teilchendurchmesser von unter 100 um besitzen.

Die beschriebenen Polymerpulver werden in Gegenwart mindestens
einer 6l16slichen Komponente zu staubarmen Granulaten verarbei -
tet.

Als 6116sliche Komponente eignen sich viele Polymere, die vor-
zugsweise eine 6lige oder wachsartige Konsistenz besitzen. Bei-
spiele sind ganz oder teilweise hydrierte Polybutadiene, Polyiso-
prene oder ihre Mischpolymerisate mit Styrol, Polyolefinhomo- und
-copolymere mit einem mittleren Molekulargewicht von weniger als
20000 oder Copolymere von N-Vinylpyrrolidon mit C4- bis
C4p-Alkenen.

Weiterhin geeignet sind auch Silikone, insbesondere Silikondle,

die linear, verzweigt oder cyclisch aufgebaut sein kénnen. Eine

bevorzugte Substanzklasse sind die als Cyclomethicone bezeichne-
ten Stoffe.

Als 6l116sliche Komponente kénnen auch in Wasser nicht 1ésliche
oder schwerlodsliche Lésungsmittel mit einem Siedepunkt von tliber
150°C verwandt werden, beispielsweise Dialkylphthalate mit 4 bis
12 Kohlenstoffatomen im Alkylrest.

Als 6116sliche Gruppe eignen sich beispielsweise auch Wachse,
beispielsweise pflanzliche Wachse wie Carnaubawachs, Candelilla-
wachs, Ouricurriwachs, Zuckerrohrwachs, Retamowachs, tierische
Wachse wie Bienenwachs, Schellackwachse, Insektenwachse oder
Wollwachse, Erd6l-, Braunkohlen-, Torf- und andere Montanwachse,
Polyolefinwachse, Paraffinwachse, Sdurewachse, Esterwachse,
Alkohol- oder Amidwachse. Die Wachse kénnen naturbelassen, modi-
fiziert, teil- oder vollsynthetisch sein. Selbstverstédndlich kén-
nen auch einzelne Wachskomponenten wie z.B. Wachssduren, Wachsal-
kohole, Wachsketone, Hydroxywachssdure, Paraffine, Harzséuren,
Polyterpene, Harzalkohole, Sterine oder Fettsduren oder
Mischungen davon eingesetzt werden.

Als 6ll6sliche Komponente eignen sich fernerhin nichtionische
Emulgatoren. Handelstibliche Emulgatoren sind beispielsweise in M.
und I. Ash, Handbook of Industrial Surfactans, Gower Publishing
Co., Hants, 1993 aufgefihrt. Sie kénnen niedermolekulare oder
polymere Verbindungen sein. Niedermolekulare Verbindungen enthal-
ten im allgemeinen einen geradkettig oder verzweigten, gesdattig-
ten oder ungeséattigten, cyclischen oder acyclischen, aromatischen
oder aliphatischen Alkylrest mit 8 bis 40, bevorzugt 10 bis 30,
ganz besonders bevorzugt 12 bis 22 Kohlenstoffatomen im Molekil.
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Der Alkylrest kann auch ganz oder teilweise fluoriert vorliegen.
Der Alkylrest ist an einen hydrophilen Molekulteil gebunden, der
mindestens ein Sauerstoff- oder Stickstoffatom enthalt.

Geeignet sind auch Sterole wie Cholesterin oder Terpenoide wie
Vitamin E.

Bevorzugt werden als 06ll6sliche Komponente Ole oder Fette einge-
setzt. Beispiele dafiir sind Paraffindle, Vaseline, gesdttigte
oder ungesattigte, geradkettige oder verzweigte Cg-C3p-Fettsduren,
wie Ethylhexansdure, Myristinsdure, Caprinsdure, Laurinsadure,
Stearinsdure, Palmitinsdure, Isostearinsdure, Eicosansdure, DocCoO-
sansdure, Tetracosansdure, Olsdure, Linolsdure, Linolenséure,
Nervonsdure, o-Hydroxynervonsdure, Elaidinsdure, Ricinolsdure,
Erucasdure, Margarinsdure, Palmitoleinsdure, Stearolsadure,
Cg-C3p-Fettsdure- oder Benzoesdureester von C;-Cip-Alkoholen wie
z.B. Methanol, Ethanol, iso-Propanol, Propanol, Butanol, Hexanol,
Octanol, Decanol, Dodecanol, Tetradecanol, Hexadecanol, Octadeca-
nol, 2-Ethyl-1-hexanol, Eicosanol, Docosanol, Tetracosanol,
Pentaerythrit, Glycerin, Diglycerin oder Polyglycerin, natlirliche
Ole und Fette pflanzlichen oder tierischen Ursprungs wie Trandle,
ErdnuB®l, Rapsol, Kokos®6l, Palmkernél, Palmol, Rubol, Olivendl,
Lein®l, Baumwollsamendl, Disteldl, Mais6l, Sonnenblumendl, Sesa-
m6l, Avocadodl, Soyadl, Senfdl, Mandeldl, Kakaool, Ricinus6l, Jo-
joba®l, Fischéle, Talgdl, Schmalze oder Talge von Rind, Schwein
oder Schaf, Cg-C3p-Alkohole oder durch Ethoxylierung daraus er-
haltliche Produkte, oder Silikonéle.

Die 6ll16sliche Komponente ist dabei zu mindestens 2 Gew.-% in Pa-
raffin®l, Silicondl oder Isopropylmyristat bei Raumtemperatur
16slich.

Besonders bevorzugt werden Ole eingesetzt, die auch in kosmeti -
schen oder pharmazeutischen Formulierungen eingesetzt werden.
Solche Ole werden z.B. in M. und I. Ash, Handbook of Cosmetic and
Personal Care Additives, Gower Publishing Co., Aldershot, 1994
oder in H. Fiedler, Lexikon oder Hilfsstoffe, editio cantor,
Aulendorf, 1989 beschrieben.

Ganz besonders bevorzugt werden Rizinus®6l, Mandeldél, Paraffindl,
Finsolv®TN (Cj,-Cis-Alkylbenzoat), Luvitol®EHO (2-Ethylhexansdure-
cetyl/stearylester), Witconol® (PPG-3-Myristylether), Miglyol®812
(Capryl-/Caprinsduretriglycerid), Miglyol®840 (Capryl-/Caprinséu-
repropylenglycoldiester), Crodamol®ISNP (Neopentansaureiso-
stearylester), Adipinsdurediisopropylester, Myristinsdureisopro-
pylester, Eutanol®G (2-0Octyldodecanol), Cetiol®A (Laurinsdurehe-
Xylester), Cetiol®HE (Kokosfettsdure-PEG-7-Glycerylester), Ce-
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tio1®Lc (Capryl-/Caprinsdureester mit gesdttigten Cj;;.1g-Fett-
alkoholen), Cetiol®sn (Isononansdurecetyl-/stearylester), Ce-
tiol®v (blsduredecylester), Amerchol®L-101 (Lanolylalkohol mit
Mineraldl) oder Dow Corning®344 (Cyclomethicon) verwendet.

Im hdufigsten Fall wird Paraffindl eingesetzt.

Die 61l1¢slichen Komponenten werden in Mengen von 0,1 bis

100 Gew.-%, bevorzugt 1 bis 50 Gew.-%, ganz besonders bevorzugt
2,5 bis 30 Gew.-%, bezogen auf das Gewicht des eingesetzten
Polymerpulvers, zugesetzt.

Die beschriebenen Polymerpulver werden in Gegenwart der ©116sli-
chen Komponente(n) mittels PreBagglomeration zu staubarmen Granu-
laten verarbeitet. Insbesondere eignen sich als Verfahren: die
Kompaktierung mit Walzenpressen, mit anschlieBender Zerkleine-
rung, Fraktionierung und Ruckfihrung, aber auch die Agglomeration
auf anderen Pressen, z.B. durch Tablettierung.

Das Kompaktieren kann in der Weise erfolgen, daB man das Polymer-
pulver mittels einer Stopfschnecke in den Spalt zweier sich ge-
geneinander drehenden Walzen férdert und zwischen den Walzen bei
Dricken in der Regel ab 10 MPa bis 300 MPa verpreBt, bevorzugt

20 - 100 MPa. Das entstehende Band (”Schilpe”) wird auf einem
Zerkleinerer gebrochen und z.B. mit einem Siebzerkleinerer auf
die gewunschte GréBe begrenzt.

Aus der entstehenden breiten Agglomeratverteilung wird anschlie-
Bend mittels Sieb oder Sichter das Gut, dessen TeilchengrdBe
kleiner als die gewlinschte Untergrenze ist, abgetrennt und der
Kompaktiereinrichtung zusammen mit weiterem zu kompaktierendem
Pulver wieder zugefuhrt.

Die durch PreBagglomeration erhaltenen, staubarmen Granulate be-
sitzen vorteilhaft mittlere Teilchengr6Ben im Bereich von

20 um - 10 mm, bevorzugt 100 wm - 5 mm, ganz besonders bevorzugt
0,5 bis 3 mm.

Die so hergestellten Granulate lésen sich besonders gut in Ol auf
und sind fir die Herstellung von pharmazeutischen und ins-
besondere kosmetischen Zubereitungen auf Basis 0l-in-Wasser-Emul-
sionen geeignet.

Unter pharmazeutischen Zubereitungen sind z.B. Gele, Pasten, Cre-
men, Lotionen, Emulsionen und Salben zur Anwendung auf der gesun-
den, erkrankten oder verletzten Haut oder Schleimhaut zu verste-
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hen, ohne auf diese Zubereitungen oder Anwendungsgebiete be-
schrankt zu sein.

Eine besonders interessante Anwendungsmoglichkeit der Granulate
ist die Herstellung von transdermalen therapeutischen Systemen.

Unter kosmetischen Zubereitungen sind z.B. Hautpflegeprodukte,
Hautwasch- und -reinigungsmittel, Haar- und Kérperpflegemittel,
Haarstylingmittel, Zahnpflegemittel, Augenpflegemittel, Fufipfle-
gemittel, Repellent und Sonnenschutzmittel in Form von Gelen,
Cremen, Lotionen, Emulsionen, Schdumen und Balsamen zu verstehen,
ohne auf diese Zubereitungen oder Anwendungen beschrankt zu sein.

Beispiele
Granulierung von Carboxylgruppen tragenden Polymeren

Polymer 1: Copolymer aus Acrylsdure, Stearylmethacrylat und
Oleylmethacrylat im Gewichtsverhdltnis 98/1/1, herge-
stellt durch Fallungspolymerisation in Cyclohexan

Polymer 2: vernetztes Copolymer aus Acrylsdure (ca. 97 Gew.-%)
und Stearylmethacrylat (ca. 2,5 Gew.-%), hergestellt
durch Fallungscopolymerisation in Mischungen aus Es-
sigester und Cyclohexan, vertrieben von der
Fa. B.F. Goodrich unter dem Namen Permulen® TR 1

Polymer 3: Copolymer aus Methacrylsdure, Ethylacrylat und einem
Methacrylester eines mit 25 Ethylenoxideinheiten um-
gesetzten C;¢/C1s-Fettalkohols im Gewichtsverhdltnis
60/83/8, hergestellt durch Emulsionspolymerisation in
Wasser und anschlieBende Sprihtrocknung.

01 1: dinnflussiges Paraffin®él nach Pharmakopde Helvetika
61 2: Paraffin®l mit einer Viskositdt (20°C) von 110 mPas
01 3: Isopropylmyristat

01 4: Sonnenblumendél
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Beispiel 1

Polymer 1 wurde in einer Kompaktieranlage zu einem staubarmen
Granulat verarbeitet. Dazu wurde das Pulver zunédchst mit

20 Gew.-% von 01 1 gemischt und anschlieBend aus einem Trichter
mit Hilfe einer Stopfschnecke in den Spalt eines Walzenpaares
(Walzendurchmesser = 200 mm, Walzenbreite = 50 mm) geférdert und
zwischen den Walzen bei Drlcken von ca. 80 MPa verpreBt. Die ent-
stehende Schilpe wurde mit einem Fadenbrecher vorzerkleinert und
mit einem Siebzerkleinerer auf 1,6 mm begrenzt. Das entstandene
Granulat wurde bei 300 pum abgesiebt, das Feingut in den Vorlage-
trichter zurlickgefihrt. Bei der Nutzfraktion handelte es sich um
ein abriebarmes Produkt mit gegeniber dem Ausgangspulver deutlich
erhdhter Schittdichte, das trotz seiner Festigkeit eine gute
Dispergierbarkeit in Olphasen aufwies.

Beispiele 2 bis 4

Die angegebenen Polymere wurden mit 20 Gew.-% an 01 1 gemischt
und auf einer Tablettenpresse bei Dricken von ca. 50 MPa
verpreBt. Die entstandenen Tabletten (Durchmesser = 10 mm,
Héhe = 1,5 mm) wurden analog Beispiel 1 zerkleinert und klas-
siert.

Beispiel 2: Polymer 1
Beispiel 3: Polymer 2
Beispiel 4: Polymer 3

Beispiele 5 bis 7

Polymer 2 wurde mit 20 Gew.-% von dem angegebenen 01 gemischt und
auf einer Tablettenpresse bei Driicken von ca. 50 MPa verpreBt.
Die entstandenen Tabletten (Durchmesser = 10 mm, Héhe = 1,5 mm)
werden analog Beispiel 1 zerkleinert und klassiert.

Beispiel 5: 01 2
Beispiel 6: 01 3
Beispiel 7: 01 4

Beispiel 8 bis 11

Polymer 1 wurde mit unterschiedlichen Mengen an 01 1 gemischt und
auf einer Tablettenpresse bei Dricken von ca. 50 MPa verpreft.
Die entstandenen Tabletten (Durchmesser = 10 mm, Héhe = 1,5 mm)
wurden analog Beispiel 1 zerkleinert und klassiert.
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Beispiel 8: 50 Gew.-%
Beispiel 9: 20 Gew.-%
Beispiel 10: 5 Gew.-%
Beispiel 11: 1 Gew.-%

Verarbeitbarkeit in 01

0,4 g des Kompaktats aus Beispiel 1 wurden in einem Becherglas in
30 ml Paraffindl gegeben und auf einem Magnetrihrer fir eine
Stunde gerthrt. Nach Zugabe von 100 ml Wasser wurde eine weitere
Stunde gerihrt. Daraufhin wurde 4 ml einer 10 %igen Triethanol-
amin-Lésung in Wasser zugegeben und die Mischung mit einem
Flligelrthrer verruhrt.

Man erhielt eine gleichmdBige Emulsion, die sich bei weiterem
Stehen nicht verdnderte und in ihren Eigenschaften einer Emulsion
entsprach, die aus dem nicht-kompaktierten Polymer 1 unmittelbar
erhalten wurde.

Nach Homogenisation mit einem Ultraturrax erhielt man eine weiBe,
feine Emulsion, die sich auch bei ldngerem Stehen nicht weiter
veradnderte.

In dhnlicher Weise erhielt man aus den Kompaktaten der Bei-
spiele 2 bis 7 analoge Emulsionen, wobei in Beispiel 4 insgesamt
0,8 g des Kompaktats eingesetzt wurden.

Die Kompaktate der Beispiele 8 bis 11 wurden in analoger Weise
und mit einem entsprechend guten Ergebnis wie Beispiel 1 in eine
Olphase eingearbeitet. Beispiel 11 erforderte allerdings eine
etwa verdoppelte Dispergierzeit im Paraffindl, um eine quell-
korperfreie Emulsion zu erhalten.
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Vergleichsbeispiel

In analoger Weise wie Beispiel 1 wurde ohne den Zusatz des Paraf-
findls 1 ein Kompaktat aus Polymer 1 hergestellt. Das Produkt
wurde in analoger Weise wie oben beschrieben zu einer Emulsion
verarbeitet. Nach einer Stunde Ruhren mit dem Magnetrihrer waren
die Granulate noch nicht oder erst sehr unvollkommen zerfallen.
Nach Zugabe der Wasserphase erhielt man gr®6Bere Gelbrocken, die
sich nicht auflésten. Auch nach Basenzusatz und intensiver Ver-
rihrung mit dem Fligelrihrer blieben groBe Gelbrocken erhalten.
Auch eine deutliche Verléngerung der Einrthr- und Dispergierzei-
ten brachte keine wesentliche Anderung. Durch Homogenisation er-
hielt man eine zundchst weiBe Emulsion, in der jedoch klare, ge-
quollene Gelbrocken vorhanden waren.
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Patentanspriche

1. Granulate, erhdltlich durch Verpressen von Mischungen aus
5 mindestens einem pulverfdrmigen, rheologiemodifizierenden,
carboxylgruppenhaltigen Polymer als Hauptkomponente und min-
destens einer 61l1l6slichen Komponernte.

2. Granulate gemdB Anspruch 1, wobei eine Polymerkomponente er-
10 hdltlich durch radikalisch initiierte Copolymerisation von
Monomergemischen aus

a) 40 bis 99,99 CGew.-% einer monoethylenisch ungesattigten
C3-Cg-Monocarbonsédure, einer monoethylenisch
15 ungesdttigten C4-Cg-Dicarbonsdure oder deren Anhydride
oder Salze oder Mischungen aus den genannten Carbon-
sauren, deren Anhydriden und/oder Salzen,

b) 0,01 bis 10 Gew.-% eines Vernetzers,
20
c) 0 bis 20 Gew.-% eines Esters einer monoethylenisch
ungesdttigten C3-Cg-Mono- oder Dicarbonsdure mit minde-
stens einem linearen oder verzweigtkettigen
C1-C40-Alkohol, und
25

d) 0 bis 60 Gew.-% anderen mit den Monomeren (a), ({(b) und
(c) copolymerisierbaren Monomeren verwendet wurde.

3. Granulate gemdB Anspruch 1 und 2, wobei eine Polymerkompo -
30 nente erhadltlich durch radikalisch initiierte Copolymeri-
sation von Monomergemischen aus

a) 50 bis 99,93 Gew.-% einer monoethylenisch ungeséttigten
C3-Cg-Monocarbonsdure, einer monoethylenisch
35 ungesdttigten C4-Cg-Dicarbonsaure oder deren Anhydride
oder Salze oder Mischungen aus den genannten Carbon-
sduren, deren Anhydriden und/oder Salzen,

b) 0,05 bis 5 Gew.-% einer oder mehrerer Verbindungen mit
40 mindestens zwei ethylenisch ungeséttigten, nicht konju-
gierten Doppelbindungen im Molekil als Vernetzer,

c) 0,02 bis 10 Gew.-% mindestens eines C;-Cj3p-Alkyl-
(meth)acrylats und
45
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d) 0 bis 50 Gew.:-% anderen mit den Monomeren (a), {(b) und
(c) copolymerisierbaren wasserunléslichen Monomeren
verwendet wurde.

Granulate gemdB den Ansprichen 1 bis 3, wobei eine Polymer-
komponente, erhdltlich durch radikalisch initiierte Copoly-
merisation von Monomergemischen aus

a) 85 bis 99,8 Gew.-% Acrylsdure oder Methacrylsdure oder
50 bis 64,8 Gew.-% Fumarsdure, Maleinsdure oder Malein-
sdureanhydrid,

b) 0.1 bis 3 Gew.-% mindestens eines Allylethers von mehr-
wertigen Alkoholen mit mehr als einer Allyletherfunktion
im Molekul oder Ester von monoethylenisch ungesattigten
Carbonsduren mit C3-Cy4-Alkoholen, Trivinylcyclohexan
oder Divinylglycol,

c) 0,1 bis 5 Gew.-% mindestens eines Cg-Cy4-Alkyl-
(meth)acrylats und

d) 0 - 5 Gew.-% (bei Acrylsdure oder Methacrylsédure als
Monomerkomponente (a)) oder 35 - 50 Gew.-% (bei Fumar-
sdure, Maleinsdaure oder Maleinsdureanhydrid) anderen mit
den Monomeren (a), (b) und (c) copolymerisierbaren
C4-C3p-Alkenen verwendet wurde.

Granulate gemédB den Anspruchen 1 bis 4, erhdltlich durch
Verpressen der Polymerpulver mit Wachsen, nichtionischen
Emulgatoren, Fetten und/oder Olen.

Granulate gemdB den Anspruchen 1 bis 5, erh&ltlich durch
Verpressen der Polymerpulver mit in der Kosmetik und/oder
Pharmazie tblichen Olen.

Granulate gemdB den Ansprichen 1 bis 6, erhd&ltlich durch
Verpressen der Polymerpulver mit 0,1 bis 100 Gew.-% der 61-
16slichen Komponente bezogen auf das Polymergewicht.

Granulate gemdB den Anspruchen 1 bis 7, erh&ltlich durch
Verpressen der Polymerpulver mit 1 bis 50 Gew.-% der 6116sli-
chen Komponente bezogen auf das Polymergewicht.

Granulate gemdB den Anspriichen 1 bis 8, erhdltlich durch
Verpressen der Polymerpulver mit 2,5 bis 30 Gew.-% der 6116s-
lichen Komponente bezogen auf das Polymergewicht.
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Granulate gemdB den Ansprichen 1 bis 9 mit einer mittleren
TeilchengrdBe im Bereich von 20 pm bis 10 mm.

Verfahren zur Herstellung der Granulate gemaB den Anspru-
chen 1 bis 10, dadurch gekennzeichnet, daB die carboxylhalti-
gen Polymerpulver in Gegenwart mindestens einer 61l16slichen
Komponente verpref3t werden.

Verwendung der Granulate gemdB den Ansprichen 1 bis 10 in
kosmetischen oder pharmazeutischen Zubereitungen.

Kosmetische oder pharmazeutische Zubereitungen, enthaltend
Granulate gemdB den Ansprichen 1 bis 10 und iUbliche Zusatz-
stoffe.
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