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ABREGE DESCRIPTIF

| a présente invention concerne une composition renfermant au moins un compose

bicyclique aromatique de formule générale (l) ;

Y R, .
7o
. [ l [ Ar (1)
Z x/

ou un sel ou analogue chiral d'un tel composé, caracterisée en ce qu'elle comprend en

outre au moins un filtre solaire lipophile.

Le composé de formule (I) est de préférence l'acide 4-(3,5,5,8,8-pentaméthyl-5,6,7,8-

tétrahydro-2-naphtylithio)benzoique.

L'invention concerne également les utilisations de cette composition, ainsi qu'un

procédé de solubilisation du composé de formule (l) ci-dessus au moyen d'au moins

un filtre solaire lipophile.
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COMPOSITION COMPRENANT AU MOINS UN COMPOSE BICYCLIQUE

AROMATIQUE ET AU MOINS UN FILTRE SOLAIRE

I,IPOPHILE, ET SES UTILISATIONS

La présente invention se rapporte 3 une composition renfermant au moins un compose

bicyclique aromatique et au moins un filtre solaire lipophile, & des utilisations de ladite

composition et a un procede de solubilisation dudit composé par au moins un filtre

solaire lipophile.

On connait du brevet EP 679 630 des composés bicycliques aromatiques, ayant une

activité du type rétinoide, qui sont notamment utiles dans la prévention ou le traitement

de différents troubles de kératinisation. Ces composés constituent donc des actifs
cosmeétiques de choix, en particulier dans la réparation ou la lutte contre le

10 vieillissement chronologique ou actinique de la peau, par exemple comme anti-rides.

On a toutefois constaté que ces composés étaient difficiles a solubiliser dans des
compositions cosmétiques. Ces actifs ont ainsi tendance a recristalliser ou a se

dégrader. Il s'ensuit une perte d'efficacité plus ou moins importante des compositions

15 qui les contiennent, selon le degre de recristallisation et/ou de dégradation, ce qui va a

'encontre de l'objectif recherché. En outre, cette recristallisation ou dégradation peut
modifier la stabilité globale de ces compositions ainsi que leur aspect, ce qui peut

détourner |'utilisateur de celles-ci.

20 || subsiste donc le besoin de solubiliser ces composés dans un solubilisant

physiologiquement acceptable.

Il est en outre connu de WO 97/31620 d'utiliser des filtres lipophiles tels que
'octocryléne et I'octyl méthoxycinnamate conjointement avec des composes a activite
25 du type rétinoide. Ces filtres lipophiles sont destines a moduler l'irritation induite pér

les rétinoides en retardant et/ou modulant leur libération.

Les rétinoides auxquels il est essentiellement fait reférence dans WO 97/31620 sont le

- rétinol, le rétinal et 'acide rétinoique, qui sont effectivement des composés irritants. Au

30 contraire, les composés bicycliques aromatiques mentionnés ci-dessus, qui présentent
certes une (ac:tivité de type rétinoide analogue a celle du rétinol ou de ['acide

' rétinoique, ont l'avantage par rapport aux rétinoides exemplifiés dans WO 97/31620

de ne pas étre irritants.
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Par suite, il n'était pas évident pour 'homme de l'art que I'association des composes

bicycliques aromatiques selon l'invention avec des filtres solaires lipophiles présente

un quelconque intérét.

Or la Demanderesse a maintenant constaté, de fagon étonnante, que les filtres

solaires lipophiles permettaient de solubiliser ces composes bicycliques aromatiques.

La présente invention a donc pour objet une composition renfermant au moins un
composé bicyclique aromatique, caractérisée en ce qu'elle comprend en outre au

moins un filtre solaire lipophile.

Elle a également pour objet un procédé de solubilisation d'un composé bicyclique
aromatique, comprenant I'étape consistant @ mélanger ledit compose bicylique a au
moins un filtre solaire lipophile. Le mélange peut étre effectué a froid, a temperature

ambiante ou a chaud, par exemple a 80°C, généralement sous agitation.

Les composés bicycliques aromatiques selon linvention ont précisement la formule

Y R, R
- 0
[ = )
ZII X/

génerale (1) suivante :

dans laquelle :

+ R4 représente un atome d'hydrogéne, un radical -CH3, un radical -CH2-O-R3, un
radical 4QH2-0-CO-R4, un radical -O-Rg, un radical -O-(CH2)m;-(CO)p-Rg, un radical
-CO-R7, un radical -CO-O-Rg, ou encore un radical -S(O)p-Rg, les valeurs m, n et p

ainsi que les différents radicaux R3 a Rg ayant la signification donnée ci-apres,

« Ro représente un atome d'hydrogéne ou un atome d'halogene, un radical alkyle
inférieur, un radical -NO», un radical -O-CORy, un radical -ORg ou bien encore un

radical



10

15

20

CA 02308793 2000-05-05

A —

10
les radicaux R4, Rg, et R1g ayant la signification donnée ci-apres,

* Ar représente un radical choisi parmi les radicaux de formules (a)-(e) suivantes :

R2
—F
(a) N7 (b)
Xty Xy \é‘—ﬁ/
(©) s (d)

dans lesquelles R» a la signification ci-dessus, et Rg celle donnée ci-apres,

«» X représente -O-, -S(O)t- ou un radical -NRg-, la valeur t et le radical Rg ayant la

signification donnée ci-apres,

* Y et Z représentent -O-, -S(O)t- ou encore un radical -CR14R12, la valeur t et les

radicaux Rqq et Rq2 ayant la signification donnée ci-apres,

étant entendu que dans tout ce qui precede :
- m est un nombre entier égal a 1, 2 ou 3, n est un nombre entier égal a O ou 1, p est

un nombre entier égal a4 0, 1, 2 ou 3 et t est un nombre entier égal a 0, 1 ou 2,
- R3 R5 ‘Rg Rqp R411, Rq2 représentent, independamment les uns des autres, un

atome d'hydrogéne ou un radical alkyle inférieur,

- R4 représente un radical alkyle inferieur,
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- Rg représente un radical alkyle inferieur ou un hétérocycle,

- R~ représente un atome d’hydrogene, un radical alkyle inférieur ou un radical :

dans lequel R' et R", identiques ou différents, representent un

atome d'hydrogéne, un radical alkyle inférieur, un radical mono ou polyhydroxyalkyle,
un radical aryle éventuellement substitué ou un reste d'aminoacide ou de peptide ou

de sucre ou encore, pris ensemble, forment un hétérocycle,

- Rg représente un atome d'hydrogene, un radical alkyle linéaire ou ramifié ayant de 1

34 20 atomes de carbone, un radical alkényle, un radical mono ou polyhydroxyalkyle, un

radical aryle ou aralkyle éventuellement substitué ou un reste de sucre ou un reste

d'aminoacide ou de peptide,

- Y et Z ne peuvent représenter en méme temps un atome d'oxygéne ou un radical -
S(O)t-.

L'invention vise également les sels des composés de formule (l) ci-dessus dans les

cas ol le radical Rq représente une fonction acide carboxylique ou une fonction acide
sulfonique ou porte une fonction amine, ou encore lorsque le radical Ro représente

une fonction amine, ainsi que les analogues chiraux desdits composes. Lorsque les
composés selon l'invention se présentent sous forme de sels, |l s'agit de preférence de

sels d'un métal alcalin ou alcalino-terreux, ou encore de zinc ou d'une amine

organique.

Selon la présente invention, on entend par radical alkyle inferieur un radical ayant de 1
a 6 atomes de carbone, de préférence les radicaux méthyle, éthyle, isopropyle, butyle,

tertiobutyle et hexyle.

Par radical alkyle linéaire ou ramifié ayant de 1 a 20 atomes de carbone, on entend
notamment les radicaux méthyle, éthyle, propyle, 2-éthyl-hexyle, octyle, dodecyle,

hexadécyle et octadécyle.
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Par radical monohydroxyalkyle, on entend un radical ayant de préférence 2 ou 3

atomes de carbone, notamment un radical 2-hydroxyéthyle, 2-hydroxypropyle ou 3-

hydroxypropyle.

Par radical polyhydroxyalkyle, on entend un radical contenant de préférence de 3 a 6
atomes de carbone et de 2 & 5 groupes hydroxyles tels que les radicaux 2,3-
dihydroxypropyle, 2,3,4-trihydroxybutyle, 2 3 4 5-tétrahydroxypentyle ou le reste du
pentaérythritoi. '

Par radical aryle, on entend de préférence un radical phenyle éventuellement substitue

par au moins un atome d'halogéne, un hydroxyle ou une fonction nitro.

Par radical aralkyle, on entend de préférence ie radical benzyle ou phénéthyle

éventuellement substitué par au moins un atome d'halogene, un hydroxyle ou une

fonction nitro.

Par radical alkényle, on entend un radical contenant de preference de 2 a 5 atomes de

carbone et présentant une ou plusieurs insaturations éthyléniques, tel que plus

particulierement le radical allyle.

Par reste de sucre, on entend un reste dérivant notamment de glucose, de galactose

ou de mannose, ou bien encore de I'acide glucuronique.

Par reste d'aminoacide. on entend notamment un reste dérivant de la lysine, de la
glycine ou de lacide aspartique, et par reste de peptide on entend plus
particulierement un reste de dipeptide ou de tripeptide résultant de la combinaison

d'acides amines.

Par hétérocycle enfin, on entend de préférence un radical pipéridino, morpholino,

pyrrolidino ou pipérazino, éventuellement substitue en position 4 par un radical alkyle

en C1-Cg ou mono ou polyhydroxyalkyle tels que définis ci-dessus.
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Lorsque le radical Ry représente un atome d'halogéne, celui-ci est de préférence un

atome de fluor, de chlore ou de brome.

Selon la présente invention, les composés de formule (1) plus particulierement preferés

sont ceux pour lesquels 'une au moins, et de preférence toutes, les conditions ci-

dessous sont respectees :

- R4 est un radical -CO-R7

- R est un radical alkyl inférieur ou un radical -ORg

- Ar représente un radical de formuie (a)

- et X représente -O-, -S- ou -NRg-.

Parmi les composés- de formule (l) ci-dessus entrant dans le cadre de la présente

invention, on peut notamment citer les suivants :

- I'acide 4-(5,6,7,8-tétrahydro-5,5,8,8-tétraméthyl-2-naphthyloxy)benzoique

- 'acide 4-(5,6,7,8~tétrahydro-5,5,8,8-tétraméthyI-Z-naphthyIthio)benzol'que

- l'acide 4-(5,6,7,8-tétrahydro-5,5,8,8-tétraméthyl-2 naphthylsulfinyl) benzoique

- l'acide 4-(5,6,7,8-tétrahydro-5,5,8,8-tétraméthyl-2-naphthylsulfonyl) benzofque

- l'acide 4-(5,6,7,8-tétrahydro-5,5,8,8-tétraméthyl-2-naphthylamino) benzoique

- I'acide 5-(5,6,7,8-tétrahydro—5,5,8,8-tétraméthyI-2-naphthylthio)-2-thiophene carboxylique
- I'acide 4-~(3,5,5,8,8-pentaméthyl-5,6,7,8-tétrahydro-2-naphthyloxy) benzoique

- 'acide 4-(3,5,5,8,8-pentaméthyl-5,6,7,8-tétrahydro-2-naphthylthio) benzoique

- l'acide 4-(3-éthyl-5,5,8,8-tétramethyl-5,6,7,8-tétrahydro-2-naphthyloxy) benzolque '

- 'acide 4-(3-isopropyl-5,5,8,8-tétramethyl-5,6,7,8-tétrahydro-2-naphthyloxy) benzoique
-la 4-(5,6,7 8-tétrahydro-5,5,8,8-tétraméthyl-2-naphthyloxy) acétophénone

- le 4-(5,6,7,8-tétrahydro-5,5,8,8-tétraméthyl-2-naphthyloxy) benzaldeéhyde

- 'acide 4-(3-bromo-5,6,7,8-tétrahydro-5,5,8,8-tétramethyl-2-naphtyloxy) benzoique

- acide 3-méthyl-4-(5,6,7,8-tétrahydro-5,5,8,8-tétramethyl-2-naphtyithio) benzoique

- acide 3—méthyl-4-(3,5,5,8,8-pentaméthyl-5,6,7,8-tétrahydro-2-naphtylthio) benzoique

- l'acide 3-méthyl-4-(3-éthyl-5,6,7,8-tétrahydro-5,5,8,8-tétramethyl-2-naphtyloxy) benzolque
- l'acide 6-(3,5,5,8,8-pentaméthy!-5,6,7,8-tétrahydro-2-naphtyithio) nicotinique

- lacide 2-hydroxy-4-(3,5,5,8,8-pentaméthyl-5,6,7,8-tétrahydrol-2-naphtyithio) benzoique

- ['acide 2-chloro-4-(3,5,5,8,8-pentaméthy|-5,6‘,7,8-tétrahydro-2-naphty|thio) benzoique

- l'acide 4-(3-éthyl-5,6,7,8-tétrahydro-5,5,8,8-tétramethyl-2-naphtylthio) benzoique
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- l'acide 4-(3-isopropyl-5,6,7,8-tétrahydro-5,5,8,8-tétramethyl-2-naphtylthio) benzoique

- 'acide 4-(3-n-propyl-5;6,7,8-tétrahydro-5,5,8,8-tétramethyI-2-naphtylthio) benzoigue

-le 4-(3,5,5,8,8-pentaméthyl-5,6,7,8-tétrahydro-z-naphtylthio) benzénemeéthanol

-le 4-(3,5,5.8,8-pentaméthyl-5,6,7,8-tétrahydro-2~naphtyIthio) benzaldéhyde

- |a N-éthyl-4-(3,5,5,8,8-pentaméthyl-5,6.7,8-tétrahydro~2-naphtylthio) benzamide

- la N-4-hydroxyphényl-4-(3,5,5,8,8-pentaméthyl-5,6,7,8-tétrahydro-2-naphtylthio) benzamide.

On préfére en particulier utiliser, dans la composition selon linvention, l'acide 4-
(3,5,5,8,8-pentaméthy|—5,6,7,8-tétrahydro-2-naphthylthio) benzoique.

La composition selon la présente invention renferme, comme solubilisant des

composés bicycliques aromatiques ci-dessus, au moins un filtre solaire lipophile.

Comme filtres solaires lipophiles convenant a une mise en oeuvre dans la préesente
invention, on peut notamment citer : les dérivés d'acide p-aminobenzoique, tels que
les esters, sels ou amides d'acide p-aminobenzoique ; les dérivés d'acide salicylique
tels que les esters ou sels d'acide salicylique ; les dérivés de benzophénone ; les
dérivés de dibenzoylméthane ; les dérivés de diphénylacrylates ; les deérivés de
benzofurannes : les filtres UV polymeéres contenant un ou plusieurs résidus silico-
organiques ; les esters d'acide cinnamique ; les dérivés de camphre ; les derives de
trianilino-s-triazine : l'acide phénylbenzimidazole sulfonique et ses sels ; l'acide
urocanique ou son ester éthylique ; les benzotriazoles : les dérivés

d'hydroxyphényltriazine ; les bis-résorcinol-dialkylaminotriazine ; et leurs melanges.

Le filtre solaire lipophile selon l'invention est de preference choisi parmi : l'octyl
salicylate ; la benzophénone-3 ; le butyl méthoxydibenzoylméthane ; l'octocrylene ;
loctyl méthoxy cinnamate et le composé de formule () suivante, ou 2-(2H-
benzotriazole-2-yl)-4-méthyl-6-[2-méthyl-3-[1,3,3,3-tétramethyl-1 -[(triméthyisilyl)oxy]
disiloxanyl]propynyljphénol, décrit dans la demande de brevet EP-A-0 392 883 :
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A
-O——Si~CH,
CH,
ks (If)

Le composé de formule (I) est présent dans la composition selon linvention en une
quantité efficace pour obtenir I'effet recherché, par exemple comprise entre 0,0001%
et 10% en poids, de préférence entre 0,001 et 5% en poids, plus preferentiellement
entre 0,01 et 1% en poids, par rapport a I'ensemble de la composition. En outre, le
filtre solaire lipophile est présent dans la composition selon l'invention en une quantite
suffisante pour solubiliser le composé de formule (I) et efficace pour conterer a la
composition, seul ou en combinaison avec des filtres hydrophiles, le Facteur de
Protection Solaire (SPF) voulu. La quantité de filtre lipophile est ainsi de préférenCe

comprise entre 0,001% et 30% en poids par rapport a 'ensemble de la composition.

La composition selon linvention peut se présenter sous toutes les formes galéniques
normalement utilisées pour une application topique sur la peau, notamment sous
forme d’une solution aqueuse, hydroalcoolique ou huileuse, d'une émulsion huile-dans-
eau ou eau-dans-huile ou multiple, d'une émulsion siliconée, d'une microémulsion ou
nanoémulsion, d'un gel aqueux ou huileux, d'un produit anhydre liquide, pateux ou
solide, d'une dispersion d’huile dans une phase aqueuse en ‘brésence de sphérules,
ces sphérules pouvant étre des nanoparticules polymériques telles que les
nanosphéres et les nanocapsules ou, mieux, des vésicules lipidiques de type ionique

et/ou non-ionique.

Cette composition peut étre plus ou moins fluide et avoir I'aspect d'une creme blanche
ou colorée, d'une pommade, d'un lait, d'une lotion, d'un sérum, d'une pate, d'une '
mousse ou d'un gel. Elle peut éventuellement étre appliquée sur la peau sous forme
d'aérosol. Elle peut également se présenter sous forme solide, et par exemple sous

forme de stick. Elle peut étre utilisée comme produit de soin et/ou comme produit de



10

15

20

25

30

CA 02308793 2000-05-05

maquillage de la peau, ou comme produit capillaire, par exemple comme shampooing

ou aprés-shampooing.

De facon connue, la composition de l'invention peut contenir egalement les adjuvants
habituels dans les domaines cosmétique et dermatologique, tels que les gelifiants
hydrophiles ou lipophiles, les actifs hydrophiles ou lipophiles, les conservateurs, les
antioxydants, les solvants, les parfums, les charges (telles que 'amidon, le talc ou le
nylon), les pigments, les filtres hydrophiles, les absorbeurs d’odeur et les matieres
colorantes. Les quantités de ces différents adjuvants sont celles classiquement
utilisées dans les domaines considérés, et par exemple de 0,01 a 20 % du poids total
de la composition. Ces adjuvants, selon leur nature, peuvent étre introduits dans la
phase grasse, dans la phase aqueuse, dans les vésicules lipidiques et/ou dans les
nanoparticules. Ces adjuvants, ainsi que leurs concentrations, doivent étre tels qu'ils
ne nuisent pas aux propriétés avantageuses du composé bicyclique aromatique selon

I'invention.

Lorsque la composition selon l'invention est une émulsion, la proportion de la phase
grasse peut aller de 5 & 80 % en poids, et de préférence de 5 a 50 % en poids par
rapport au poids total de la composition. Les matiéres grasses, les émulsionnants et
les coémulsionnants utilisés dans la composition sous forme d'émulsion sont choisis
parmi ceux classiquement utilisés dans le domaine considéré. L'émuisionnant et le
coémulsionnant sont de préférence présents, dans la composition, en une proportion
allant de 0.3 a 30 % en poids, et de préférence de 0,5 & 20 % en poids par rapport au

poids total de la composition.

Comme matiéres grasses utilisables dans l'invention, on peut utiliser les huiles et
notamment les huiles minérales (huile de vaseline), les huiles d'origine vegétale (huile
d’avocat, huile de soja), les huiles d'origine animale (lanoline), les huiles de synthese
(perhydrosqualéne), les huiles siliconées (cyclométhicone) et les huiles fluorées
(perfluoropolyéthers). On peut aussi utiliser des alcools gras tels que l'alcool cétylique,

des acides gras, des cires et des gommes et en particulier les gommes de silicone.

I est particulierement avantageux d'utiliser comme matiéres grasses au moins un

alcool de Guerbet ou 2-alkyl alcan-1-ol, ou un ester d'un tel alcool, qui agissent comme
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co-solubilisants des composés bicycliques aromatiques. Des exemples de 2-alkyi
alcan-1-ols convenant & une mise en oeuvre dans la presente invention sont
notamment : le butyloctanol, I'hexyldécanol, l'octyldécanol, lalcool isostéarylique,
'octyldodécanol, le décyltétradécanol, le undécylpentadécanol, le
dodécylhexadécanol, le tétradécyloctadécanol, 'hexyldécyloctadécanol, le
tétradécyleicosanol et le cétylarachidol. Comme esters desdits alcools, on peut citer :
l'octanoate d'octyldodécyle - le caprylate d'hexyldécyle ; le laurate d'hexyldécyle ; le
palmitate d'hexyldécyle ; le stearate d'hexyldécyle . et I'octyldodécyle meadowfoamate,
qui est un ester d'octyldodécanol et d'acides gras dérivés d'huile de germe de

Limnanthes Alba.

Comme émulsionnants et coémulsionnants utilisables dans linvention, il est
particuliérement avantageux d'utiliser les esters d'acide gras et de polyol tels que le
stéarate de PEG-100, le stéarate de PEG-50 et le stéarate de PEG-40 ; le stéarate de
glycéryle ; le tristéarate de sorbitane, les stéarates de sorbitane oxyéthylénes

disponibles sous les dénominations commerciales Tween® 20 ou Tween® 60, par

exemple ; et leurs mélanges.

Comme gélifiants hydrophiles, on peut citer en particulier les polymeres
carboxyvinyliques (carbomer), les copolymeres acryliques tels que les copolymeres
d'acrylates/alkylacrylates, les polyacrylamides, les polysaccharides, les gommes

naturelles et les argiles, et, comme gélifiants lipophiles, on peut citer les argiles
modifiées comme les bentones, les sels métalliques d'acides gras et la silice

hydrophobe.

Comme actifs, on peut utiliser notamment les dépigmentants, les emollients, les

 hydratants, les anti-séborrhéiques, les anti-acneiques, les agents favorisant [a

repousse des cheveux, les agents kératolytiques et/ou desquamants, les agents anti-
i'rritants, les agents apaisants et leurs melanges. Avantageusement, dans Ia
composition selon l'invention, les composés bicycliques aromatiques définis plus haut
sont employés en combinaison avec d'autres composes a activite de type rétinoide,

avec des anti-radicaux libres, ou avec des a-hydroxy ou a-céto acides ou leurs
dérivés. Par anti-radicaux libres, on entend par exemple l'a-tocopherol, la Super

Oxyde Dismutate, I'Ubiquinol ou certains chelatants de métaux. Par a-hydroxy ou a-
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céto acides ou leurs dérivés, on entend par exemple les acides lactique, malique,

citrique, glycolique, mandélique, tartrique, glycérique ou leurs sels, amides ou esters.

En cas d'incompatibilité, les actifs indiqués ci-dessus peuvent étre incorpores dans des
sphérules, notamment des vésicules ioniques ou non-ioniques et/ou des
nanoparticules (nanocapsules et/ou nanospheres), de maniére a les isoler les uns des

autres dans la composition.

La composition selon linvention trouve en particulier une application dans I'hygiene
corporelle et capillaire et notamment pour le soin des peaux a tendance acneique ou

des peaux squameuses, pour lutter contre 'aspect gras de la peau ou des cheveux,
pour lutter contre la chute des cheveux, dans la protection contre les aspects nefastes

du soleil ou pour prévenir et/ou pour lutter contre le vieillissement actinique ou

chronologique.

La présente invention concerne donc également ['utilisation de la composition
mentionnée ci-dessus pour le traitement cosmetique de la peau, en particulier contre
'acné et/ou le vieillissement chronologique ou actinique. Elle concerne aussi
lutilisation de cette composition pour le traitement cosmétique du cuir chevelu, en

particulier pour lutter contre l'aspect gras des cheveux et la chute des cheveux.

La présente invention concerne également l'utilisation de la composition mentionnee
ci-dessus pour fabriquer une préparation destinée a lutter contre 'acné et/ou le
vieillissement chronologique ou actinique de la peau. Elle concerne aussi l'utilisation
de la composition mentionnée ci-dessus pour fabriquer une préparation destinée a

lutter contre I'aspect gras des cheveux et la chute des cheveux.

Dans tous les cas, la composition selon l'invention et/ou la préparation obtenue a partir
de celle-ci comprend une quantité efficace de compose bicyclique aromatique dans un

milieu physiologiquement acceptable.

L'invention sera maintenant illustrée par les exemples non limitatifs suivants. Dans ces
exemples, les quantités sont indiquées en pourcentage pondéral, sauf indication

contraire.
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EXEMPLES

Exemple 1

On a préparé I'émulsion huile-dans-eau ayant la composition suivante :

Phase A

Polyisobuténe hydrogene 20 %
Octocryléne 10 %
Alcool cetylique 2,6 %
Stéarate de PEG-100 1,05 %
Stéarate de glyceéryle 1,05%
Stéarate de sorbitan oxyéthyléne (20 OE) 09 %
Composé bicyclique aromatique A’ 0,1 %
Phase B

Glycérine 3 %
Conservateurs 0,46 %
Carbomer 0,4 %
Gomme de xanthane , 0,1 %
Eau | 55,04 %
Phase C .

Triéthanolamine , 0,3 %
Eau - | -5 %

*A : acide 4-(3,5,5,8,8-pentaméthyl-5,6,7,8-tétrahydro-2-naphthylthio) benzoique

Les constituants de la phase A ont été mélangés, puis on a chauffé 'ensemble
pendant une heure & 75-80°C. Les gélifiants (gomme de xanthane et carbomer) ont
été dispersés dans le reste de la phase B sous agitation, puis I'ensemble a éte chauffe

4 75-80°C pendant une heure. La phase A a ensuite été introduite dans la phase B

sous agitation pendant deux minutes & 75-85°C. La phase C a ensuite été ajoutée au
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mélange des phases A et B sous agitation, apres arrét du chauffage. On a enfin laisse

refroidir 'émulsion obtenue jusqu'a 25°C.

On ne constate pas de formation de cristaux au moment de la préparation de
'émulsion, ni aprés 24 heures a 25°C (temperature ambiante). On peut donc
considérer que la composition est stable pendant ces périodes de temps, aux

températures indiquees.
Exemple 2

On a préparé la méme composition que celle décrite a 'Exemple 1, excepté qu'on a

abaissé la quantité de polyisobuténe hydrogéné a 12% et ajoute 8% d'hexyldécanol.

L'analyse macroscopique et microscopique de I'émulsion obtenue montre que celle-ci

est stable aprés deux mois de conservation a 4°C, 25°C (temperature ambiante) et

45°C. En particulier, on ne constate pas de recristallisation du composé A apres cette

période de temps. En outre, la stabilité du compose A, telle que déterminée par HPLC,

n'est pas affectée.

Exemple 3

On a préparé la méme composition que celle décrite a 'Exemple 1, excepté qu'on a
substitué 7,5% en poids d'octyl méthoxycinnamate a l'octocryléne, la quantite d'eau

de la phase B étant ajustée en consequence.

On Obtient les mémes résultats de solubilité du composé A dans cette composition que

dans celle de 'Exemple 1.
Exemple 4

On a préparé la méme composition que celle décrite & 'Exemple 3, excepté qu'on a

abaissé la quantité de polyisobuténe hydrogéné a 12% et ajouté 8% d'hexyldecanol.
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| 'analyse macroscopique et microscopique de 'émulsion obtenue montre que celle-ci
est stable aprés deux mois de conservation & 4°C, 25°C (température ambiante) et
45°C. En particulier, on ne constate pas de recristallisation du composé A apres cette

période de temps. En outre, la stabilité du compose A, telle que déterminée par HPLC,

n'est pas affectée.

Exemple 5

On a préparé la méme composition que celle decrite a 'Exemple 1, excepté qu'on a
substitué a loctocryléne 2% en poids d'une silicone benzotriazole, le 2-(2H-
benzotriazole-2-yl)-4-méthyl-6-[2-méthyl-3-[1,3,3,3-tétramethyl-1 -[(triméthylsilyl)oxy]

disiloxanyllpropynyllphénol, la quantité d'eau de la phase B étant ajustee en

consequence.

On obtient les mémes résultats de solubilité du composé A a 24 heures que dans

I'Exemple 1.

Exemple 6

On a préparé la méme composition que celle décrite a I'Exemple 5, excepté qu'on a
abaissé la quantité de polyisobuténe hydrogéné a 12% et ajoute 8% d'hexyldécanol.

| 'analyse macroscopique et'microscopique de I'émulsion obtenue montre que cellie-ci
est stable aprés deux mois de conservation a 25°C (température ambiante) et 45°C.
En particulier, on ne constate pas de recristallisation du composé A apres cette
période de temps, aux températures indiquées. En outre, |a stabilité du compose A,

telle que déterminée par HPLC, n'est pas affectee.

Exemple 7

On a préparé la méme composition que celle décrite a I'Exemple 1, excepté que la

quantité d'octocryléne a été ramenée a 4% et que 1,5% en poids de butylméthoxy

dibenzoylméthane et 0,3% en poids d'un séquestrant, le sel pentasodique d'acide
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éthylénediamine tétraméthyléne phosphonique (a 33% dans 'eau), ont en outre été

ajoutés a la composition.

On obtient les mémes résultats de solubilité du composé A a 24 heures que dans

'Exemple 1.

Exemple 8

On a préparé la méme composition que celle décrite a I'Exemple 7, excepté qu'on a
abaissé la quantité de polyisobuténe hydrogéné a 12% et ajouté 8% d'hexyldécanol.

L'analyse macroscopique et microscopique de I'émulsion obtenue montre que celle-ci
est stable aprés deux mois de conservation a 25°C (température ambiante) et 45°C,
quoiqu'elle présente un aspect légérement jaune. En particulier, on ne constate pas de
recristallisation du composé A aprés cette période de temps, aux temperatures

indiquées. En outre, la stabilité du composé A, telle que déterminée par HPLC, n'est

pas affectee.
Exemple 9 (comparatif)

On a préparé la méme composition que celle décrite a I'Exemple 1, excepté que
loctocryléne a été substitué par 4,5% en poids d'acide téréphtalylidéne-3,3'-¥
camphosulfonique-10,10' a 33% dans l'eau, qui est un filtre solaire hydrophile decrit
notamment dans le brevet francais n° 82 10425 au nom de la Demanderesse. Le taux

de triéthanolamine a en outre été porté a 1,15% en poids.

On constate que ce filtre hydrophile ne permet pas de solubiliser le compose A, meme
a 80°C sous agitation magnétique. Des cristaux sont visibles dés la formation de

I'émuilsion et a 24 heures.

Exemple 10 (comparatif)

On a préparé la méme composition que celle décrite a I'Exemple 1, e)écepté que

'octocryléne a été substitué par 2,5% en poids d'acide 2-phényl benzimidazole 5-
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sulfonique, qui est un filtre solaire hydrophile commercialisé par la société MERCK

sous la marque de commerce EUSOLEX 232. Le taux de triethanolamine a en

outre été porté a 2,4% en poids.

On constate que ce filtre hydrophile he permet pas de solubiliser le composé A, méme

4 80°C sous agitation magnétique. Des cristaux sont visibles dés la formation de

I'émulsion et a 24 heures.

Il ressort de ce qui précede que, contrairement aux filtres hydrophiles, les filtres
lipophiles permettent une bonne solubilisation du composé bicyclique aromatique

selon l'invention. La solubilisation de ce composé peut encore étre ameliorée, sans

affecter sa stabilité, par addition d'un alcool de Guerbet tel que 'hexyldécanol.
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- REVENDICATIONS

1. Composition comprenant au moins un composé bicyclique aromatique ayant la

formule générale () suivante

Y R2 R
704
[ | ‘ Ar (1)
Z x/

dans laquelie :

»~ R4 représente un atome d'hydrogéne, un radical -CH3, un radical -CH2-O-R3, un
radical -CH2-O-CO-R4, un radical -O-Rg, un radical -O-(CH2)m-(CO)n-Rg, un radical
-CO-R7, un radical -CO-O-Rg, ou encore un radical -S(O)p-Rg, les valeurs m, n et p

ainsi que les différents radicaux R3 a Rg ayant la signification donnée ci-apres,

» Ro représente un atome d'hydrogéne ou un atome d'halogene, un radical alkyle

inférieur, un radical -NO», un radical -O-CORy4, un radical -ORg ou bien encore un

radical

A—Z

10

les radicaux R4, Rg, et Rqg ayant la signification donnee ci-apres,

* Ar représente un radical choisi parmi les radicaux de formules (a)-(e) suivantes :
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R2
43—
(a) “N (b)
o g, 6
(c) S (d)

dans lesquelles R» a la signification ci-dessus, et Rg celle donnée ci-apres,

« X représente -O-, -S(O)t- ou un radical -NRg-, la valeur t et le radical Rg ayant la

signification donnée ci-apres,

* Y et Z représentent -O-, -S(O)t- ou encore un radical -CRq{R12, la valeur t et les

radicaux Rq1 et R42 ayant la signification donnée ci-apres,

étant entendu que dans tout ce qui précede :

- m est un nombre entier égal a 1, 2 ou 3, n est un nombre entier égala 0 ou 1,
o est un nombre entier égal a 0, 1, 2 ou 3 et t est un nombre entier égala 0, 1 ou 2,

- R3 R Rg Rq1g, R{q, Rq2 representent, indépendamment les uns des

autres, un atome d'hydrogéne ou un radical alkyle inférieur,

- R4 représente un radical alkyle inferieur,
- Rg représente un radical alkyle inférieur ou un hetérocycle,
- R représente un atome d'hydrogéne, un radical alkyle inferieur ou un

radical :
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dans lequel R' et R'', identiques ou différents,
représentent un atome d'hydrogéne, un radical alkyle

inférieur, un radical mono ou polyhydroxyalkyle, un radical

aryle non substitué ou substitué ou un reste d'aminoacide

ou de peptide ou de sucre ou €encore, pris ensemble, forment
un hétérocycle,
-~ Rg représentent un atome d'hydrogéne, un

radical alkyle linéaire ou ramifié ayant de 1 a 20 atomes

de carbone, un radical alkényle, un radical mono ou

polyhydroxyalkyle, un radical aryle ou arakyle non

substitué ou substitué ou un reste de sucre ou un reste
d'aminoacide ou de peptide,
- Y et Z ne représentent pas en méme temps un

atome d'oxygéne ou un radical -S(O)¢-.

ou un sel ou analogue chiral d'un tel composé, caractérisée

en ce qu'elle comprend en outre au moins un filtre solaire

lipophile.

2. Composition selon la revendication 1, caractérisé en ce
que ledit composé de formule (I) est tel que 1l'une au moins

des conditions ci-dessous soit respecteée:

— Rq est un radical -CO-Ry

- R, est un radical alkyl inférieur ou un radical -ORg

- Ar représente un radical de formule (a)

— et X représente -0-, -S- ou -NRg-

3. Composition selon la revendication 2, caractérisée en
ce que ledit composé de formule (I) est tel que toute les

conditions énumérées dans la revendication 2 sont

respectées.
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4. Composition selon la revendication 1, 2 ou 3,

caractérisée en ce que ledit composé de formule (I) est

choisi parmi:

- ['acide 4-(5,6,7,8-tétrahydro-5,5,8,8-tétraméthyI-2-naphthyloxy) benzolque
- 'acide 4-(5,6,7,8-tétrahydrd—5,5,8,8-tétraméthyI-2-naphthylthio) benzoique
- f'acide 4-(5,6,7,8-tétrahydro-5,5,8,8-tétraméthyl-2 naphthylsulfinyl) benzolque
- l'acide 4-(5,6,7,8-tétrahydro--5,5,8,8~tétraméthyl-2-naphthylsulfonyl) benzoique
- f'acide 4-(5,6,7,8-tétrahydro-5,5,8,8-tétraméthyl-2-na'phthylamino) benzoique
- l'acide 5-(5.'6,7,8-tétrahydro-5,5,8,8-tétraméthyI-2-naphthylthio)-2-thiophéne carboxylique
- 'acide 4-(3,5,5,8,8-pentaméthyl-5,6,7,8-tétrahydro-2-naphthyony) benzoique
- I'acide 4-(3,5,5.8,8-pentaméthyl-5,6,7,8-tétrahydro-2-naphthylthio) benzoique
- I'acide 4-(3-éthyl-5,5,8,8~tétramethyl-5,6.7,8—tétrahydro-2-naphthyloxy) benzolque
- I'acide 4-(3-isopropyl-5,5,8,8-tétramethyl-5,6,7,8-tétrahydro-2-naphthyloxy) benzoique
- la 4-(5,‘6,7,8-tétrahydro-5,5,8,8-tétraméthyI-2-‘-naphthy|oxy) acétophenone
- le 4-(5,6,7,8-tétrahydro-5,5.8,8-tétraméthyl-2-naphthyony) benzaldéhyde
- ['acide 4-(3~bromo-5,6,7,8-tétrahydro-5,5;8,8-tétramethyl-2-naph_tyony) benzoique
- ['acide 3-méthyl-4-(5,6,7,8-tétrahydro-5,5.8,8-tétramethyl-z-naphtylthio) benzoique
- l'acide 3-méthyl-4-(3,5,5,8,8-pentaméthyI-5,6,7,8-tétrahydro-2~naphtylthio) benzoique ‘
- I'acide 3~méthy|—4-(3—éthy|-5,6,7,8-tétrahydro-5,5,8,8-tétramethy|-2-naphtyony) benzoique
- {'acide 6-(3,5,5,8,8—pentaméthyl-5,6,7,8-tétrahydro-2-naphty|thio) nicotinique
- 'acide 2-hydroxy-4-(3,5,5,8,8-pentaméthyl—5,6,7,8-tétrahydrol-2-naphtylthio) benzoique
- l'acide 2-chloro-4-(3,5,5,8,8—pentaméthyl~5,6,7,8-tétrahydro-2-naphty|thio) benzoique
- l'acide 4-(3-éthyl-5,6,7,8-tétrahyd ro-5,5,8,8-tétramethyl-2-naphtylthio) benzoique
- 'acide 4-(3-isopr0py|-5,6,7,8-tétrahydro-5,5,8,8-tétramethyl-2-naphtyIthio) benzoique
- ['acide 4-(3-n~propyl-5,6,7,8-tétrahydro-5,5,8,8-tétramethyl-z-naphtylthio) benzoique
- le 4-(3,5,5,8,8-pentaméthy|~5,6,7,8-tétrahydro-2-naphtylthio) benzéneméthanol '
- l@ 4-(3,5,5,8,8—pentaméthy|-5,6,7,8-tétrahydro-2-naphtylthio) benzaldéhyde
- la N-éthyl-4-(3,5,5,8,8-pentaméthyl-5,6,7,8-tétrahydro-2—naphtylthio) benzamide
- la N-4—hydroxyphényl—4-(3,5,5,8,8-pentaméthyl~5,6,7,8-tétrahydro-2-naphty|thio) benzamide.

10

20

30 5. Composition selon la revendication 4, caractérisée en

ce que ledit composé de formule (I) est 1l'acide
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4-(3,5,5,8,8—pentaméthyl~5,6,7,8-tétrahydro—z-naphthylthio)

benzolque.

6. Composition selon 1l'une gquelconque des revendications 1

- C

3 5, caractérisée en ce qu'elle comprend de 0,0001% a 10%

en poids de composé de formule (I).

7. Composition selon la revendication 6, caractérisée -en

ce qu'elle comprend de 0,001 & 5% en poids de composé de

formule (I).

8. Composition selon la revendication 6, caractérisée en

ce qu'elle comprend de 0,1 & 1% en poids de composé de

formule (I).

9. Composition selon l'une quelconque des revendications 1
3 8, caractérisée en ce que ledit filtre solaire lipophile
est choisi parmi: les dérivés d'acide p-aminobenzoique,
tels que les esters, sels ou amides d'acide p-amino-
benzoique; les dérivés d'acide salicylique tels qgque les
esters ou sels d'acide salicylique; les dérivés de
benzophénone; les dérivés de dibenzoylméthane; les dérivés
de diphénylacrylates; les dérivés de benzofurannes; les
filtres UV polyméres contenant un ou plusieurs résidus
silico-organiques; les esters d'acide <cinnamique; les
dérivés de camphre; les dérivés de trianilo-s-triazine;
l'acide phénylbenzimidazole sulfonique et ses sels ;
1l'acide urocaniqgue ou son ester éthylique; les
benzotriazoles; les dérivés d'hydroxyphényltriazine; les

bis-résorcinol-dialkylaminotriazine; et leurs mélanges.

10. Composition selon la revendication 9, caractérisée en

ce que ledit filtre solaire lipophile est choisi parmi:
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l'octyl salicylate; la benzophénone-3; le butyl méthoxy-
dibenzoylméthane; 1l'octocryléne; 1l'octyl méthoxycinnamate;

et le composé de formule (II):

o gh
CH;—?i-O-—-—Si"O'—"‘"?i"CHs
CH, CH,
CH;
OH
N
7 \
99,
-/
N
CH, (1)

11. Composition selon 1'une quelconqgue des revendications 1

~,

3 10, caractérisé en ce qu'elle comprend de 0,001 a 30% en

poids de filtre solaire lipophile.

12. Composition selon 1l'une quelconque des revendications 1
3 11, caractérisée en ce qu'elle renferme en outre au moins

un co-solubilisant choisi parmi les 2-alkyl alcan-l-ols et

leurs esters.

'13. Composition selon la revendication 12, caractérisée en

ce que le co-solubilisant est choisi parmi : le
butyloctanol, 1 *thexyldécanol, 1l 'octyldécanol, 1'alcool
isostéarylique, l'octyldodécanol, le décyltétradécanol, le
undécylpentadécanol, le dodécylhexadécanol, le
tétradécyloctadécanol, 1 'hexyldécyloctadécanol, le
tétradécyleicosanol, le cétylarachidol 1 'octanoate

d'octylodécyle, 1le caprylate d'héxyldécyle, le laurate
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d'hexyldécyle le palmitate d'hexyldécyle, le stéarate
d'hexyldécyle et 1l'octyldodécyle meadowfoamate.

14. Composition selon 1'une quelcongue des revendications 1

3 13 caractérisée en ce qu'elle comprend en outre au molins
un émulsionnant choisi parmi: les esters d'acide gras et de
polyol tels que le stéarate de PEG-100, le stéarate de PEG-
50 et le stéarate de PEG-40; le stéarate de glycéryle; le

tristéarate de sorbitane, les stéarates de sorbitane

oxyéthylénés; et leurs mélanges.

15. Utilisation de la composition selon 1'une quelconque
des revendications 1 & 14 pour le traitement cosmétique de
la peau en particulier contre 1l'acné et /ou le

vieillissement chronologique ou actinique.

16. Utilisation de 1la composition selon 1'une quelcongque
des revendications 1 & 13 pour le traitement cosmétique du
cuir chevelu et pour 1lutter contre 1l'aspect dJgras des

cheveux et la chute de cheveux.

17. Utilisation de 1la composition selon 1'une quelcongque
des revendications 1 & 13 pour fabriquer une préparation

destinée & lutter contre l'acné et/ou le vieillissement

chronologique ou actinique de la peau.

18. Utilisation de la composition selon 1l'une guelcongque
des revendications 1 & 13 pour fabriquer une préparation

destinée & lutter contre l'aspect gras des cheveux et la

chute des cheveux.

19. Procédé de solubilisation d'un composé bicyclique

aromatique ayant la formule générale (I) suilvante

[YﬁRz A
Ar
, x/ _
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dans laquelle :

» R4 représente un atome d'hydrogéne, un radical -CHg3, un radical -CH»-O-R3, un
radical -CH9»-O-CO-Rg, un radical -O-Rs, un radical -O-(CH2)m~(CO)n-Re, un radical
-CO-R7, un radical -CO-O-Rg, ou encore un radical —S(O)p-Rg, les valeurs m, netp

ainsi que les différents radicaux R3 a Rg ayant la signification donnée ci-apres,

» Ro représente uh atome d'hydrogéne ou un atome d'halogéne, un radical alkyle

inférieur, un radical -NO», un radical -O-COR4, un radical -ORg ou bien encore un

radical

™~ /RQ

)
R

10

les radicaux Ry, Rg, et Rqq ayant la signification donnée ci-apres,

* Ar représente un radical choisi parmi les radicaux de formules (a)-(e) suivantes :

R,
(a) “N (b)
(c) S (d) N (e)

dans lesquelles R a la signification ci-dessus, et Rg celle donnée ci-apres,

« X représente -O-, -S(O) ou un radical -NRg-, la valeur t et le radical Rg ayant la

signification donnée ci-aprés,
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x Y et Z représentent -O-, -S(0)t- ou encore un radical

-CR11R12, la valeur t et les radicaux Rq1 et Rjp ayant la

signification donnée ci-apres,
étant entendu que dans tout ce qui précede:

— m est un entier égal a 1, 2 ou 3, n est un
nombre entier égal & 0 ou 1, p est un nombre entier égal a

0, 1, 2 ou 3 et t est un nombre entier égal a 0,1 ou 2,
— R3, Rg, Rg R0 Rq1, Rqo représentent, -

indépendamment les uns des autres, un atome d'hydrogeéne ou

un radical alkyle inférieur,

- R, représente un radical alkyle inférieur,
— R¢ représente un radical alkyle inférieur ou

un hétérocycle,

- R, représente un azote d'hydrogeéne, un

radical alkyle inférieur ou un radical:

dans lequel R' et R'', identiques ou différents,

représentent un atome d'hydrogéne, un radical alkyle
inférieur, un radical mono ou polyhydroxyalkyle, un radical

aryle non substitué ou substitué ou un reste d'aminoacide

ou de peptide ou de sucre ou encore, pris ensemble, forment

un hétérocycle,

- Rg représente un atome d'hydrogéne, un

radical alkyle linéaire ou ramifié ayant de 1 a 20 atomes

de carbone, un radical alkényle, un radical mono ou

polyhydroxyalkyle, un radical aryle ou aralkyle non
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substitué ou substitué ou un reste de sucre ou un reste
d'aminocacide ou de peptide,

- Y et Z ne représentent pas en méme temps oOu

atome d'oxygéne ou un radical -S(O)¢-

ou un sel ou analogue chiral d'un tel composé, caractérisé

en ce que ledit procédé comprend l1'étape consistant a

mélanger ledit composé bicyclique aromatique ad au moins un

filtre solaire lipophile.
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