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Kosmetisk preparat beregnet til behandling af acne og indeholden-
de som aktiv bestanddel thenoylperoxid med formlen

isj Neo-0-0-c0”” i j

s

fortrinsvis i en mzngde p& 0,2 - 20%.
Thenoylperoxid er lige sd aktivt som benzoylperoxid, men mere
stabilt og mindre eksplosionsfarligt.
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Opfindelsen angdr et kosmetisk praparat beregnet til be-
handling af acne, og dette praparat er ejendommeligt ved et

indhold af thenoylperoxid.

Thenoylperoxid med den i kravet anferte formel er allerede
beskrevet som kemisk stof. Det er isar blevet benyttet til
polymerisation af styren (MONATS, 1949, 80, 739), men hid-
£il har man ikke anvist nogen kosmetisk anvendelse af denne

forbindelse.

Det har imidlertid nu vist sig, at forbindelsen har anti-
bakterielle og comedolytiske (comedon = hudorm) egenskaber,

som geor forbindelsen velegnet i kosmetiske praparater.

Preparatet egner sig isar til behandling af acne, nar lessi-

onerne (comedoner og pustuler) er fremkommet.

Det kosmetiske praparat ifelge opfindelsen indeholder isar

2-20% aktiv forbindelse.

Prazparatet kan administreres lokalt og kan til dette formal
foreligge som oplesning, emulsion, creme, pomade, pudder,

lotion og gelé.

De kosmetiske prazparater fremstilles efter gmngse metoder.
Den aktive bestanddel kan inkorporeres deri sammen med
gengs benyttede tilsztningsstoffer sdsom polyethylenglyco-
ler, voks, fedtstoffer, stearinderivater, talkum, alkoholer
sdsom stearyl- og ketostearylalkoholer, vegetabilske olier
sdsom mandelolie, mineralolier, fugtemidler, fortykkelses-
midler, konserveringsmidler, parfume, farvestoffer eller
andre kendte tilsatningsstoffer. Visse tilsztningsstoffer,
som reagerer pd en ugnsket made med thenoylperoxid, ber dog

undgds. Det galder fx umszttede fedtstoffer.
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Den sadvanlige dosis, som afhznger af brugeren og dennes
kosmetiske problem, kan fx vere 1-4 paferinger pr. dag af

en pomade med 2-20% aktivt stof.

Specielt kan de omhandlede praparater indeholde 0,2-20% ak-
tivt stof, og de kan p&feres huden i form af fx oplesnin-
ger, emulsioner, creme, pomade, pudder, lotioner, geleer,

sazbe, toiletmzlk, masker, aerosoler eller badeolie.
De kosmetiske praparater kan fremstilles pd gangs made.

Det skal bemzrkes, at et stof, som er nert beslagtet med
thenoylperoxid, nemlig benzoylperoxid, finder anvendelse
til behandling af acne, men benzoylperoxid frembyder wvan-
skeligheder ved brugen pad grund af sin ustabilitet. Denne
forbindelse eksploderer let i ter tilstand ved en tempera-
tur pd 70-80°C, og praparater, som indeholder forbindelsen,
nedbrydes ofte ved opbevaring (J. Pharm. Sci. 1977, 66,
718).

Thenoylperoxid har en spontan segnderdelingshastighed ved
75°C, som kun er halvt sd stor som for benzoylperoxid (J.
Org. Chem. 1962, 27, 410), og det sonderdeles ikke eksplo-

sivt fer temperaturer over 130°C.

Det er blevet pavist (Canad. Med. Ass. J. 1965, 93, 252),
at egenskaberne af benzoylperoxid er bundet til peroxida-
tionskraften af denne forbindelse ved langsom frigerelse af

oxygen efter padfering pa huden.

Man matte da vente, at thenoylperoxid skulle have en mindre
kosmetisk effekt end effekten af benzoylperoxid, fordi det

er mere stabilt end dette.

Det har imidlertid nu vist sig pd overraskende made, at

thenoylperoxid er mindst lige sd aktivt som benzoylperoxid.



10

15

20

25

30

35

DK 155975B

Thenoylperoxid udger sdledes takket vare sin store stabili-
tet en forbindelse, som har meget betydelige fordele i for-
hold til det hidtil benyttede benzoylperoxid.

Disse fordele fremgar af nedenstdende forsegsrapporter, som

illustrerer egenskaberne af thenoylperoxid.

Kosmetisk undersegelse af thenoylperoxid

1) Antibakteriel og antifungisk aktivitet

De minimale inhiberende koncentrationer (MIC) bestemmes ved
metoden med seriefortyndinger i vaskeformet milje for Pro-

pionibacterium acnes og i gelosemilje for oval Pityrospo-

rum.

MIC ug/liter
Forbindelser Propionibacterium acnes oval Pityrosporum
thenoylperoxid 12,5-37,5 250
benzoylperoxid 25 =50 -

2) Comedolytisk aktivitet
Grupper pd 3 harlese hunmus ("rhinoceros"), som frembyder

spontane comedoner, modtager daglig en kutan pafering af
0,1 ml acetone indeholdende thenoylperoxid i 10%'s oples-
ning. Denne pafering sker pd ca. 1 cm2. En kontrolgruppe
modtager oplesningsmidlet under samme betingelser. Behand-
lingen omfatter 15 pafegringer. 24 timer efter den sidste
foretages en stor biopsi i den behandlede zone, og den fik-

seres i Bouin's oplesning.

Biopsierne skares derpa i 5 p tykkelse i paraffin vinkelret

p& hudoverfladen og farves med hemalun-eosin.

Der foretages derpd histologiske madlinger pd 30 comedoner
taget tilfeldigt i hver gruppe. Diameteren af mundingen
(d) og den store diameter (D) bestemmes som angivet pa

folgende skema:
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N&r snittet ikke passerer mundingen af comedonen, defineres

(d) til verdien O.

Antallet af mdlte comedoner er tilstrakkelig stor til at
eliminere indflydelsen hidrerende fra, hvorledes snittet

rammer, i sammenligning med forholdet d/D for de forskelli-
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ge grupper.

Resultater

Maling af mundingen og den store diameter af comedoner:

Behandling ax D* Forhold d/D
Kontrol 8,7 + 1,5 25 + 2,2 0,35
thenoylperoxid 21,1 + 1,7 23,5 + 1,6 0,90
benzoylperoxid 14,7 + 2,1 27,0 + 1,8 0,54

* Udtrykt i arbitrzre enheder under hensyn til tykkelsen

af genstanden og af den skerm, som malingen udferes pa.

Disse resultater viser, at gennemsnitscomedonen hos kon-

troldyrene fremviser en mindre munding end hos de med theno-

ylperoxid behandlede dyr, medens den store diameter er uan-

dret. Denne andring af forholdet d/D i retning mod vaerdien

1, dvs. omdannelsen af lukkede comedoner til abne comedo-

ner, muligger udpresningen af comedonens hornvav, et fano-

men, som hyppigt iagttages ved mikroskopisk undersggelse.

Eksempel pa kosmetisk praparat

Man fremstiller en pomade indeholdende:

- thenoylperoxid 10 g
- ethanol 40 g
- polyglycolether af mettet fedtalkohol 10 g
- Carbopol 940 (carboxyvinylpolymer)

diisopropanolamin

dinatrisumsalt af EDTA

vand ad 100 g
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Yderligere eksempler pad kosmetiske praparater

1) Man fremstiller en gelé til lokal pafering
de:

- thenoylperoxid

- tilsetningsstof

(enkeltheder vedrerende tilsatningsstof:
carboxypolymethylen, triethanolamin,
ethanol, polyoxyethylen-2,3-laurylether,
propylenglycol, vand)

2) Man fremstiller en gelé til lokal péafering
de:

- thenoylperoxid

- tils®tningsstof

(enkeltheder vedrgrende tilsetningsstof:
hydroxypropylmethylcellulose og silicat,
natriumhydroxid, polyoxyethylen-4-lauryl-
ether, propylenglycol, vand)
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indeholden-

10 g
ad 100 g

indeholden-

59
ad 100 g
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Patentkrav

1. Kosmetisk przparat beregnet til behandling af acne,
kendetegnet ved et indhold af thenoylperoxid med

A}

CO-0-0-CO S

formlen

5
.4 o h\\

10
2. Kosmetisk praparat ifglge krav 1, k endetegnet

ved et indhold p& 0,2-20%, iszr 2-20% aktiv bestanddel.
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