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(57) Abstract: There is described the use of one or more compounds of the formula (I), in which R is a linear or branched, saturated
alkyl group having 5 to 11 carbon atoms or a linear or branched, monounsaturated or polyunsaturated alkenyl group having 5 to 11
carbon atoms, as antimicrobial active substance. The compound(s) is/are preferably used in cosmetic, dermatological or
pharmaceutical compositions, in plant protection formulations, in detergents or cleaners or in colorants or paints.

(57) Zusammenfassung: Es wird die Verwendung einer oder mehrerer Verbindungen der Formel (I) worin R eine lineare oder
verzweigte, gesattigte Alkylgruppe mit 5 bis 11 Kohlenstoffatomen oder eine lineare oder verzweigte, ein- oder mehrfach
ungeséttigte Alkenylgruppe mit 5 bis 11 Kohlenstoffatomen ist, als antimikrobieller Wirkstotf beschrieben. Die Verwendung findet
vorzugsweise in kosmetischen, dermatologischen oder pharmazeutischen Zusammensetzungen, in Pflanzenschutzformulierungen, in

Wasch- oder Reinigungsmitteln oder in Férb- oder Anstrichmitteln statt.



10

15

20

25

30

WO 2013/017257 1 PCT/EP2012/003246

Verwendung von Isosorbidmonoestern als antimikrobielle Wirkstoffe

Beschreibung

Die vorliegende Erfindung betrifft die Verwendung von Isosorbidmonoestern als

antimikrobielle Wirkstoffe.

In der Industrie werden Konservierungsmittel oder Biozide verwendet, um
Produkte wie beispielsweise kosmetische, dermatologische oder pharmazeutische
Zusammensetzungen, Pflanzenschutzformulierungen, Wasch- oder
Reinigungsmittel oder Farb- oder Anstrichmittel gegen mikrobiellen Befall zu
schiitzen. Es sind zahlreiche Konservierungsmittel oder Biozide fiir diesen Zweck
bekannt. Beispielsweise konnen Konservierungsmittel aus Annex V der
EU-Kosmetik-Richtlinie oder Biozide der EU-Biozid-Richtlinie hierfir verwendet

werden.

Nachteilig an der Verwendung vieler Konservierungsmittel ist jedoch, dass ihre
Herstellung oftmals aufwandig ist und auf synthetischen Rohstoffen basiert.
Zudem ist ihre konservierende Wirkung oftmals verbesserungsbedurftig, so dass
hohe Einsatzkonzentrationen fiir eine ausreichende Konservierung notwendig

sind.

Es bestand deshalb die Aufgabe, antimikrobielle Wirkstoffe zur Verfigung zu
stellen, die eine vorteilhafte Konservierungsmittelleistung aufweisen und sich
zudem durch den Vorteil auszeichnen, dass sie auf nachwachsenden Rohstoffen

basieren.

Uberraschend wurde nun gefunden, dass diese Aufgabe geldst wird durch

Verbindungen der Formel (l)
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O

worin

R eine lineare oder verzweigte, gesattigte Alkylgruppe mit 5 bis 11,
vorzugsweise 7 bis 9 und besonders bevorzugt 7 Kohlenstoffatomen oder eine
lineare oder verzweigte, ein- oder mehrfach ungesattigte Alkenylgruppe mit 5 bis

11, vorzugsweise 7 bis 9 und besonders bevorzugt 7 Kohlenstoffatomen ist.

Gegenstand der Erfindung ist somit die Verwendung einer oder mehrerer
Verbindungen der Formel (I)

@)

worin

R eine lineare oder verzweigte, gesattigte Alkylgruppe mit 5 bis 11,
vorzugsweise 7 bis 9 und besonders bevorzugt 7 Kohlenstoffatomen oder eine
lineare oder verzweigte, ein- oder mehrfach ungesattigte Alkenylgruppe mit 5 bis
11, vorzugsweise 7 bis 9 und besonders bevorzugt 7 Kohlenstoffatomen ist,

als antimikrobieller Wirkstoff.

Die Verbindungen der Formel (l) weisen eine sehr gute
Konservierungsmittelleistung auf und sind vorzugsweise zur Verwendung als

Fungizide geeignet. Sie basieren aulRerdem auf nachwachsenden Rohstoffen.

Im Vergleich zur Verwendung von organischen Sauren als Konservierungsmittel

besitzen die Verbindungen der Formel (I) zudem den Vorteil einer Wirksamkeit
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Uber einen breiteren pH-Wert-Bereich. Wahrend organische Sauren oftmals eine
gute Wirkung nur im pH-Wert-Bereich von 3,5 bis 6 zeigen, kénnen die
Verbindungen der Formel (l) auch bei héheren pH-Werten vorteilhaft eingesetzt

werden.

Zusammensetzungen, die zumindest zum Teil auf nachwachsenden Rohstoffen
basieren und als Konservierungsmittel verwendet werden kénnen, sind bereits

bekannt.

DE 10 2009 022 444 (Clariant) beschreibt flissige Zusammensetzungen
enthaltend Sorbitanmonocaprylat und antimikrobielle Wirkstoffe wie z. B. spezielle
organische Sauren und ihre Salze, spezielle Formaldehyd-Donoren, spezielle
Isothiazolinone, spezielle Parabenester und ihre Salze und spezielle Pyridone und
ihre Salze sowie ihre Verwendung zum Konservieren von kosmetischen,

dermatologischen oder pharmazeutischen Produkten.

In der DE 10 2009 022 445 (Clariant) werden flissige Zusammensetzungen
enthaltend Sorbitanmonocaprylat und Alkohol und ihre Verwendung zum
Konservieren von kosmetischen, dermatologischen oder pharmazeutischen
Produkten offenbart.

In der JP 8187070 (A) (Lion) wird eine Mischung aus Fettsduremonoestern von
Cs-C4g Fettsduren und mindestens einem Polyol ausgewahlt aus Sorbitol,
1,5-Sorbitan, 1,4-Sorbitan und Isosorbid und Fettsdurediestern dieser Fettsauren
und Polyole in einem Gewichtsverhaltnis von Monoester : Diester von 33 : 7 bis
9 : 1 als antimikrobieller Wirkstoff gegen Bakterien fur Nahrungsmittel oder

Getranke offenbart.

Verbindungen der Formel (1) kénnen z. B. nach dem Fachmann gelaufigen
Methoden hergestellt werden. Beispielsweise kdnnen die Verbindungen der
Formel () durch Veresterung von Isosorbid nach iiblichen und dem Fachmann

bekannten Methoden hergestellt werden, wobei sowohl Isosorbid selbst als auch
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die zur Veresterung verwendeten Saurekomponenten wiederum kéauflich

erwerbbar sind.

Die eine oder die mehreren Verbindungen der Formel (I) werden vorzugsweise als
Fungizid verwendet. Dies bedeutet im Rahmen der vorliegenden Anmeldung, dass
die eine oder die mehreren Verbindungen der Formel (1) vorzugsweise als
antimikrobieller Wirkstoff gegeniiber Hefen und Pilzen verwendet werden kénnen.
Besonders bevorzugt wird die eine oder werden die mehreren Verbindungen der

Formel (1) als antimikrobieller Wirkstoff gegenuber Pilzen verwendet.

Vorzugsweise ist der Rest R in der einen oder den mehreren Verbindungen der

Formel (1) ein linearer gesattigter Alkylrest mit 7 bis 9 Kohlenstoffatomen.

Besonders bevorzugt ist der Rest R in der einen oder den mehreren Verbindungen

der Formel (I) ein linearer gesattigter Alkylrest mit 7 Kohlenstoffatomen.

Die eine oder die mehreren Verbindungen der Formel (I) kénnen alleine oder in
Zusammensetzungen enthaltend eine oder mehrere andere Substanzen
erfindungsgemag als antimikrobielle Wirkstoffe verwendet werden. Diese
Zusammensetzungen werden im Folgenden als ,Zusammensetzungen A*

bezeichnet.

In einer bevorzugten Ausfihrungsform der Erfindung enthalten die
Zusammensetzungen A eine oder mehrere Verbindungen der Formel (1) und
zusatzlich eine oder mehrere andere Substanzen ausgewahlt aus der Gruppe
bestehend aus Sorbitol, Sorbitolestern (bei Sorbitolestern kann es sich um Mono-,
Di-, Tri-, Tetra-, Penta- und/oder Hexaester handeln), Sorbitan, Sorbitanestern (bei
Sorbitanestern kann es sich um Mono-, Di-, Tri- und/oder Tetraester handeln),
Isosorbid, Isosorbiddiestern und Carbonsauren. Bei ,Sorbitan“ kann es sich
beispielsweise um 1,4- oder 1,5-Sorbitan handeln. Sowohl die Carbonsauren
selbst als auch die den Saurekomponenten der genannten Ester zu Grunde
liegenden Carbonsauren entsprechen der Formel RCOOH, worin R die bei
Formel (l) angegebene Bedeutung besitzt und vorzugsweise ein linearer
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gesittigter Alkylrest mit 7 Kohlenstoffatomen ist, d.h. die Carbonsdure RCOOH

vorzugsweise Caprylsdure ist.

In einer besonders bevorzugten Ausfithrungsform der Erfindung enthalten die
Zusammensetzungen A eine oder mehrere Verbindungen der Formel (I) und
zusatzlich

) Isosorbid und

i) einen oder mehrere Isosorbiddiester der Formel (l1)

0]

worin R die oben bei Formel (I) angegebene Bedeutung besitzt, und wobei

der Isosorbiddiester vorzugsweise Isosorbiddicaprylat ist.

Hierunter wiederum bevorzugt enthalten die soeben genannten
Zusammensetzungen A eine oder mehrere Verbindungen der Formel (I) und
zusatzlich
)] 0,05 bis 0,7, vorzugsweise 0,1 bis 0,7 und besonders bevorzugt 0,2 bis
0,5 Gewichtsteile Isosorbid und
i) 0,1 bis 1,0, vorzugsweise 0,2 bis 1,0 und besonders bevorzugt 0,4 bis
0,8 Gewichtsteile an dem einen oder den mehreren Isosorbiddiestern der
Formel (1), wobei der Isosorbiddiester vorzugsweise Isosorbiddicaprylat ist,
jeweils bezogen auf 1,0 Gewichtsteile an der einen oder den mehreren
Verbindungen der Formel () und vorzugsweise bezogen auf 1,0 Gewichtsteile an

Isosorbidmonocaprylat.

In einer hierunter wiederum bevorzugten Ausfiihrungsform der Erfindung enthaiten
die soeben genannten Zusammensetzungen A entweder keine Carbonséure
RCOOH oder bis zu 0,1, vorzugsweise 0,001 bis 0,05 und besonders bevorzugt
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0,002 bis 0,01 Gewichtsteile Carbonsiaure RCOOH, wobei R die oben bei Formel
(1) angegebene Bedeutung besitzt, und wobei die Carbonséaure vorzugsweise
Caprylsaure ist, bezogen auf 1,0 Gewichtsteile an der einen oder den mehreren
Verbindungen der Formel (I) und vorzugsweise bezogen auf 1,0 Gewichtsteile an

Isosorbidmonocaprylat.

In einer weiteren besonders bevorzugten Ausfiihrungsform der Erfindung
enthalten die Zusammensetzungen A eine oder mehrere Verbindungen der
Formel (1) und einen oder mehrere Sorbitanester aus Sorbitan und Carbonséuren
R*COOH, vorzugsweise ausgewahit aus Sorbitanestern aus 1,4- und/oder
1,5-Sorbitan und Carbonsduren R*COOH, wobei R? eine lineare oder verzweigte,
gesattigte Alkylgruppe mit 5 bis 11, vorzugsweise 7 bis 9 und besonders
bevorzugt 7 Kohlenstoffatomen oder eine lineare oder verzweigte, ein- oder
mehrfach ungesittigte Alkenylgruppe mit 5 bis 11, vorzugsweise 7 bis 9 und
besonders bevorzugt 7 Kohlenstoffatomen ist, und wobei das Gewichtsverhaltnis
der einen oder der mehreren Verbindungen der Formel (l) zu dem einen oder den
mehreren soeben genannten Sorbitanestern von 70 : 30 bis 100 : 0, vorzugsweise
von 80 : 20 bis 100 : 0, besonders bevorzugt von 90 : 10 bis 100 : 0 und
insbesondere bevorzugt von 95 : 5 bis 100 : 0 ist. Das angegebene
Gewichtsverhéltnis von ,100 : 0“ bedeutet, dass die soeben genannten
Zusammensetzungen A in dieser besonders bevorzugten Ausfihrungsform der

Erfindung keinen Sorbitanester enthalten missen.

Unter den soeben genannten Zusammensetzungen A sind solche bevorzugt,
worin der eine oder die mehreren Sorbitanester aus Sorbitan und Carbonséauren
R?*COOH ausgewahlt sind aus Sorbitanestern aus Sorbitan und Caprylsédure und
vorzugsweise ausgewahlt sind aus Sorbitanestern aus 1,4- und/oder 1,5-Sorbitan
und Caprylsdure und der Sorbitanester besonders bevorzugt

Sorbitanmonocaprylat ist.

In diesen Zusammensetzungen A ist die OH-Zahl der Mischung aus der einen
oder den mehreren Verbindungen der Formel (I) und der einen oder den mehreren

(gegebenenfalls enthaltenen) Sorbitanestern aus Sorbitan und Carbonséauren
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R®COOH vorzugsweise kleiner oder gleich 320, besonders bevorzugt kleiner oder
gleich 285, insbesondere bevorzugt kleiner oder gleich 245 und auBerordentlich

bevorzugt kleiner oder gleich 225.

In einer weiteren besonders bevorzugten Ausfuhrungsform der Erfindung ist die
OH-Zahl der Mischung aus der einen oder den mehreren Verbindungen der
Formel (1) und der einen oder den mehreren Verbindungen ausgewahlt aus der
Gruppe bestehend aus Sorbitol, Sorbitolestern, Sorbitan, Sorbitanestern,
Isosorbid, Isosorbiddiestern und Carbonséauren in den Zusammensetzungen A
kleiner oder gleich 320, vorzugsweise kleiner oder gleich 285, besonders
bevorzugt kleiner oder gleich 245 und insbesondere bevorzugt kleiner oder gleich
225.

In einer weiteren besonders bevorzugten Ausfiihrungsform der Erfindung
enthalten die Zusammensetzungen A keine Verbindungen ausgewahlt aus

Sorbitol und Sorbitolestern.

In einer weiteren besonders bevorzugten Ausfiihrungsform der Erfindung
enthalten die Zusammensetzungen A keine Verbindungen ausgewéhit aus

Sorbitan und Sorbitanestern.

Sofern die Zusammensetzungen A eine oder mehrere Verbindungen ausgewahit
aus Sorbitol und Sorbitolestern (wobei die der Sdurekomponente dieser Ester zu
Grunde liegende Carbonsaure vorzugsweise Caprylsaure ist) enthalten, sind diese
Verbindungen gemeinsam vorzugsweise in einer Menge kleiner oder gleich

5,0 Gew.-%, besonders bevorzugt in einer Menge kleiner oder gleich 3,0 Gew.-%,
insbesondere bevorzugt in einer Menge kleiner oder gleich 1,0 Gew.-% und
auRerordentlich bevorzugt in einer Menge kleiner oder gleich 0,5 Gew.-% in den
Zusammensetzungen A enthalten, wobei die Angaben in Gew.-% jeweils auf das

Gesamtgewicht der fertigen Zusammensetzungen A bezogen sind.

Sofern die Zusammensetzungen A eine oder mehrere Verbindungen ausgewahit

aus Sorbitan und Sorbitanestern (wobei die der Sdurekomponente dieser Ester zu
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Grunde liegende Carbonsaure vorzugsweise Caprylsaure ist) enthalten, sind diese
Verbindungen gemeinsam vorzugsweise in einer Menge kleiner oder gleich

20,0 Gew.-%, besonders bevorzugt in einer Menge kleiner oder gleich

10,0 Gew.-%, insbesondere bevorzugt in einer Menge kleiner oder gleich

5,0 Gew.-% und auRerordentlich bevorzugt in einer Menge kleiner oder gleich

1,0 Gew.-% in den Zusammensetzungen A enthalten, wobei die Angaben in
Gew.-% jeweils auf das Gesamtgewicht der fertigen Zusammensetzungen A

bezogen sind.

In einer weiteren besonders bevorzugten Ausfiihrungsform der Erfindung
enthalten die Zusammensetzungen A die eine oder die mehreren Verbindungen
der Formel () in Mengen von mindestens 30 Gew.-%, vorzugsweise in Mengen
von mindestens 50 Gew.-% und besonders bevorzugt in Mengen von mindestens
60 Gew.-%, jeweils bezogen auf das Gesamtgewicht der fertigen

Zusammensetzungen A.

Unter der Hydroxyl- oder OH-Zahl einer Substanz wird diejenige Menge KOH in
mg verstanden, die der bei der Acetylierung von 1 g Substanz gebundenen Menge

an Essigsaure aquivalent ist.

Geeignete Bestimmungsmethoden zur Ermittlung der OH-Zahl sind z. B. DGF C-V
17 a (53), Ph. Eur. 2.5.3 Method A und DIN 53240.

Im Rahmen der vorliegenden Erfindung werden die OH-Zahlen in Anlehnung an
DIN 53240-2 bestimmt. Hierbei wird wie folgt vorgegangen: Es wird 1 g auf 0,1 mg
genau von der homogenisierten zu messenden Probe eingewogen. 20,00 mli
Acetylierungsgemisch (Acetylierungsgemisch: in 1 Liter Pyridin werden 50 ml
Essigsaureanhydrid eingerihrt) werden zugeben. Die Probe wird vollstandig im
Acetylierungsgemisch gel6st, gegebenenfalls unter Rithren und Erwéarmen. 5 ml
Katalysatorlésung (Katalysatorlésung: 2 g 4-Dimethylaminopyridin werden in

100 ml Pyridin geldst) werden zugeben. Das Reaktionsgefal wird verschlossen
und 10 Minuten in das auf 55 °C vorgeheizte Wasserbad gestellt und dabei

durchmischt. Die Reaktionslosung wird danach mit 10 ml vollentsalztem Wasser
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versetzt, das Reaktionsgefa erneut verschlossen und nochmals im
Schittelwasserbad 10 Minuten abreagieren gelassen. Die Probe wird auf
Raumtemperatur (25 °C) abgekihlt. AnschlieRend werden 50 ml 2-Propanol und
2 Tropfen Phenolphthalein zugeben. Diese Lésung wird mit Natronlauge
(Natronlauge ¢ = 0,5 mol/l) titriert (Va). Unter den gleichen Bedingungen, jedoch
ohne Probeneinwaage, wird der Wirkwert des Acetylierungsgemisches bestimmt

(Vb).

Aus dem Verbrauch der Wirkwertbestimmung und der Titration der Probe wird die
OH-Zahl (OHZ) nach folgender Formel berechnet:

(Vb—Va) - c-t-M

OHZ =
E

OHZ = Hydroxylzahl in mg KOH/g Substanz

Va = Verbrauch an Natronlauge in ml bei der Titration der Probe
Vb = Verbrauch an Natronlauge in mi bei der Titration des Wirkwertes
c = Stoffmengenkonzentration der Natronlauge in mol/|

~—
]

Titer der Natronlauge
M = Molare Masse von KOH = 56,11 g/mol
E = Probeneinwaage in g

(Vb — Va) ist diejenige Menge der verwendeten Natronlauge in ml, die der bei der
oben beschriebenen Acetylierung der zu messenden Probe gebundenen Menge

an Essigséaure aquivalent ist.

Die soeben beschriebene Methode zur Bestimmung der OH-Zahl wird im
Folgenden als ,Methode OHZ-A" bezeichnet.

Vorzugsweise findet die erfindungsgemafie Verwendung in kosmetischen,
dermatologischen oder pharmazeutischen Zusammensetzungen, in

Pflanzenschutzformulierungen, in Wasch- oder Reinigungsmitteln oder in Farb-
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oder Anstrichmitteln statt. Die Pflanzenschutzmittel enthalten vorzugsweise ein

oder mehrere Pestizide.

Die kosmetischen, dermatologischen oder pharmazeutischen
Zusammensetzungen, die Pflanzenschutzformulierungen, die Wasch- oder
Reinigungsmittel oder die Farb- oder Anstrichmittel enthalten die eine oder die
mehreren Verbindungen der Formel (I) vorzugsweise in Mengen von 0,01 bis
10,0 Gew.-%, besonders bevorzugt in Mengen von 0,1 bis 5,0 Gew.-% und
insbesondere bevorzugt in Mengen von 0,2 bis 3,0 Gew.-%, jeweils bezogen auf
das Gesamtgewicht der fertigen kosmetischen, dermatologischen oder
pharmazeutischen Zusammensetzungen, Pflanzenschutzformulierungen, Wasch-

oder Reinigungsmittel oder Farb- oder Anstrichmittel.

Die kosmetischen, dermatologischen oder pharmazeutischen
Zusammensetzungen, die Pflanzenschutzformulierungen, die Wasch- oder
Reinigungsmittel oder die Farb- oder Anstrichmittel haben Viskositéten
vorzugsweise im Bereich von 50 bis 200 000 mPa - s, besonders bevorzugt im
Bereich von 500 bis 100 000 mPa - s, insbesondere bevorzugt im Bereich von

2 000 bis 50 000 mPa - s und auBerordentlich bevorzugt im Bereich von 5 000 bis
30 000 mPa - s (20 °C, Brookfield RVT, RV-Spindel-Satz bei 20 Umdrehungen pro
Minute).

Die kosmetischen, dermatologischen oder pharmazeutischen
Zusammensetzungen liegen vorzugsweise in Form von Fluids, Gelen, Schdumen,

Sprays, Lotions oder Cremes vor.

Bei den kosmetischen, dermatologischen oder pharmazeutischen
Zusammensetzungen handelt es sich vorzugsweise um Mittel zur Behandlung von
FuRpilz oder um Antischuppenmittel. Die erfindungsgeméafe Verwendung findet in

diesen Fallen als Fungizid gegen Ful3pilz und gegen Schuppen statt.

Die kosmetischen, dermatologischen oder pharmazeutischen

Zusammensetzungen, die Pflanzenschutzformulierungen, die Wasch- oder
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Reinigungsmittel oder die Farb- oder Anstrichmittel sind vorzugsweise auf
wassriger oder wassrig-alkoholischer Basis aufgebaut oder liegen als Emulsionen
oder Dispersionen vor. Besonders bevorzugt liegen sie als Emulsionen vor und

insbesondere bevorzugt liegen sie als Ol-in-Wasser Emulsionen vor.

Die kosmetischen, dermatologischen oder pharmazeutischen
Zusammensetzungen, die Pflanzenschutzformulierungen, die Wasch- oder
Reinigungsmittel oder die Farb- oder Anstrichmittel kénnen als weitere Hilfs- und
Zusatzstoffe alle Ublicherweise fiir die jeweilige Anwendung lblicherweise
verwendeten Substanzen enthalten, beispielsweise Ole, Wachse, Emulgatoren,
Co-Emulgatoren, Dispergatoren, Tenside, Entschdumer, Solubilisatoren,
Elektrolyte, Hydroxysauren, Stabilisatoren, Polymere, Filmbildner, Verdicker,
Gelierungsmittel, Uberfettungsmittel, Ruckfetter, weitere antimikrobielle Wirkstoffe,
biogene Wirkstoffe, Adstringentien, Aktivstoffe, deodorierende Stoffe,
Sonnenschutzfilter, Antioxidantien, Oxidantien, Feuchthaltemittel, L6sungsmittel,
Farbmittel, Pigmente, Perlglanzmittel, Duftstoffe, Tribungsmittel und/oder Silikone

enthalten.

Die kosmetischen, dermatologischen oder pharmazeutischen
Zusammensetzungen, die Pflanzenschutzformulierungen, die Wasch- oder
Reinigungsmittel oder die Farb- oder Anstrichmittel besitzen pH-Werte von
vorzugsweise 2 bis 11, besonders bevorzugt von 4,5 bis 8,5 und insbesondere

bevorzugt von 5,5 bis 6,5.

Die nachfolgenden Beispiele und Anwendungen sollen die Erfindung naher
erlautern, ohne sie jedoch darauf zu beschranken. Bei allen Prozentangaben

handelt es sich um Gewichts-% (Gew.-%), sofern nicht explizit anders angegeben.
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Versuchsbeispiele:

A) Herstellung von Isosorbidcaprylat

In einer Rihrapparatur mit Destillationsaufsatz werden 190,0 g (1,3 mol) Isosorbid
(,Sorbon“ von Ecogreen Oleochemicals) und 187,5 g (1,3 mol) Octanséure
(Caprylsaure) bei 80 °C zusammen mit 0,38 g Natronlauge (18 Gew.-%ig,
wassrig) als Katalysator vorgelegt. Unter Rihren und Stickstoffiiberleitung

(10 - 12 Liter pro Stunde) wird das Reaktionsgemisch zunachst auf 180 °C
aufgeheizt, wobei das Reaktionswasser abzudestillieren beginnt. Der Ansatz wird
dann in 1 Stunde auf 190 °C und in weiteren 2 Stunden auf 210 °C aufgeheizt.
Nach Erreichen von 210 °C wird solange verestert bis eine Sdurezahl von

< 1 mg KOH/g erreicht ist. Man erhalt 345,7 g bernsteinfarbenes Isosorbidcaprylat
(97 % der Theorie). Der pH-Wert (5 Gew.-% in Ethanol/Wasser 1:1) betragt 5,9.
Der pH-Wert wurde gemessen gemal DIN EN 1262.

Weitere analytische Kenndaten des Isosorbidcaprylats:

Saurezahl: 0,9 mg KOH/g, gemessen gemal DIN EN ISO 2114
Hydroxyl-Zahl: 206 mg KOH/g, gemessen in Anlehnung an DIN 53240-2 nach
Methode OHZ-A

Verseifungszahl: 204 mg KOH/g, gemessen gemafl DIN EN ISO 3681

Das Isosorbidcaprylat besitzt folgende Zusammensetzung:

Substanz Gew.-%
Caprylséaure 0,4
Isosorbid 18,1
Isosorbidmonocaprylat 50,9
Isosorbiddicaprylat 30,6
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Diese Zusammensetzung wird im Folgenden als ,Isosorbidcaprylat 1* bezeichnet.

B) Bestimmung der antimikrobiellen Wirksamkeit von Isosorbidcaprylat 1

Im Folgenden wird die antimikrobielle Wirksamkeit von Isosorbidcaprylat 1 in
Butylpolyglykol gegen Bakterien, Pilze und Hefen untersucht. Fur die Ausprifung
mit Bakterien wurde Isosorbidcaprylat 1 mit Butylpolyglykol verdiinnt und
anschlieRend zu flissigem, auf pH 7 (+/- 0,2) gepufferten Caso-Agar (Casein-
Pepton-Agar) bei 50 °C in unterschiedlichen Konzentrationen gegeben (im
Folgenden Zusammensetzungen B1, B2, etc. genannt). Fir die Auspriifung mit
Pilzen und mit Hefen wurde Isosorbidcaprylat 1 mit Butylpolyglykol verdiinnt und
anschlieRend zu flissigem, auf pH 5,6 (+/- 0,2) gepufferten Sabouraud-4 %-
Dextrose Agar in unterschiedlichen Konzentrationen gegeben (im Folgenden
Zusammensetzungen PH1, PH2, etc. genannt). Jede der Zusammensetzungen
B1, B2, etc. bzw. PH1, PH2 etc. wurde in Petrischalen ausgegossen und jeweils
mit der gleichen Menge an Bakterien, Pilzen und Hefen beimpft. Die minimale
Hemmkonzentration (MHK) ist die Konzentration, bei der eine Hemmung des
Wachstums der Bakterien, Pilze und Hefen in den Zusammensetzungen B1, B2,
etc. bzw. PH1, PH2, etc. auftritt.

Die ermittelten und im Folgenden in Tabelle 1 angegebenen Werte fur die
minimalen Hemmkonzentrationen von Isosorbidcaprylat 1 sind bereits um den

Verdinnungseffekt des Butylpolyglykols bereinigt.

Tabelle 1 Minimale Hemmkonzentrationen (MHK) von Isosorbidcaprylat 1

Untersuchte Bakterien (B), Pilze (P) oder Hefen (H) MHK von
Isosorbidcaprylat 1
{ppm]
Staphylococcus aureus (B) 2500
Pseudomonas aeruginosa (B) 10000
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Escherichia coli (B) 7500
Enterobacter aerogenes (B) 10000
Klebsiella pneumoniae (B) 10000
Proteus vulgaris (B) 5000
Pseudomonas oleovorans (B) 10000
Citrobacter freundii (B) 10000
Candida albicans (H) 600
Aspergillus brasiliensis (P) 800
Penicillium minioluteun (P) 600
Aspergillus terreus (P) 600
Fusarium solani (P) 600
Penicillium funicolosium (P) 400

An den in Tabelle 1 aufgefiihrten Ergebnissen erkennt man, dass
Isosorbidcaprylat 1 eine antimikrobielle Wirksamkeit besitzt, insbesondere gegen
die Hefe Candida albicans und die getesteten Pilze.

C) Antimikrobielle Wirksamkeit der Bestandteile von Isosorbidcaprylat 1

Caprylsaure besitzt eine antimikrobielle Wirksamkeit. Da Caprylséure in der
Zusammensetzung ,Isosorbidcaprylat 1“ aber nur zu 0,4 Gew.-% vorliegt, ist ihre
antimikrobielle Wirksamkeit in dieser Zusammensetzung vernachlassigbar klein.
Caprylsaure hat zudem bei pH-Werten von 6 oder gréer keine antimikrobielle
Wirksamkeit.

Analog zur Bestimmung der antimikrobiellen Wirksamkeit von Isosorbidcaprylat 1
wurde in weiteren Testreihen die antimikrobielle Wirksamkeit einer Mischung
enthaltend 89,6 Gew.-% Isosorbiddicaprylat und 9,4 Gew.-%
Isosorbidmonocaprylat (Rest: 1 Gew.-%) (im Folgenden ,Isosorbiddicaprylat®
genannt) einerseits und reinem Isosorbid andererseits bestimmt. Die Ergebnisse

sind in Tabelle 2 dargestelit.
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Tabelle2  Minimale Hemmkonzentrationen (MHK) von Isosorbiddicaprylat und

Isosorbid

Untersuchte Bakterien (B), Pilze (P) oder MHK von MHK von
Hefen (H) Isosorbiddicaprylat Isosorbid
{(ppm] [ppm]
Staphylococcus aureus (B) 10000 10000
Pseudomonas aeruginosa (B) 10000 10000
Escherichia coli (B) 10000 10000
Enterobacter aerogenes (B) 10000 10000
Klebsiella pneumoniae (B) 10000 10000
Proteus vulgaris (B) 10000 10000
Pseudomonas oleovorans (B) 10000 10000
Citrobacter freundii (B) 10000 10000
Candida albicans (H) 10000 10000
Aspergillus brasiliensis (P) 10000 10000
Penicillium minioluteumn (P) 10000 10000
Aspergillus terreus (P) 10000 10000
Fusarium solani (P) 5000 10000
Penicillium funicolosium (P) 5000 10000

Wie aus den Ergebnissen der Tabelle 2 hervorgeht, besitzen weder Isosorbid

noch Isosorbiddicaprylat eine antimikrobielle Wirksamkeit.

Auf Grund der fehlenden antimikrobiellen Wirksamkeit der in der

Zusammensetzung Isosorbidcaprylat 1 enthaltenen Verbindungen Caprylséaure,

Isosorbid und Isosorbiddicaprylat einerseits und der aus den Ergebnissen der

Tabelle 1 ersichtlichen antimikrobiellen Wirksamkeit der Zusammensetzung

.Isosorbidcaprylat 1" andererseits wird gefolgert, dass die ebenfalls in der

Zusammensetzung Isosorbidcaprylat 1 enthaltene Verbindung

Isosorbidmonocaprylat eine signifikante antimikrobielle Wirksamkeit, insbesondere

als Fungizid gegenuiber Hefen und Pilzen, besitzt.
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Aus diesem Grund wird auch davon ausgegangen, dass die geringfiigige Aktivitat
von der Zusammensetzung Isosorbiddicaprylat gegentiber den Pilzen Fusarium
solani und Penicillium funicolosium auf die darin enthaltene Verbindung

Isosorbidmonocaprylat zuriickzufuhren ist.

D) Anwendungsbeispiele

Die erfindungsgemaRe Verwendung kann beispielsweise in folgenden

Formulierungen stattfinden.

Formulierungsbeispiel 1: Revitalisierende Feuchtigkeitscreme

Phase | Inhaltsstoff Gew.-%
Hostacerin® SFO 2,0
Sunflower Seed Oil Sorbitol Esters
Velsan® CCT 4,5
Caprylic/Capric Triglyceride
Cetiol® OE 4,5

A Dicaprylyl Ether
Lanette® 22 4,0
Benehyl Alcohol
Lanette® 18 4,0
Stearyl Alcohol
Fucogel® 1000 1,0
Biosacchride Gum-1

5 Coenzyme® Q 10 0,1
Ubiquinone

C Wasser ad 100
Glycerin 10,0
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Hostaphat® CK 100 0,6
Potassium Cetyl Phosphate

Phenoxyethanol 1,0
Isosorbidcaprylat 1 1,0
NaOH (10 Gew.-%ig in Wasser) g.s.

Herstellung:

!

!
i
\Y)
\%
Vi

Mische die Komponenten von A und erwadrme auf 80 °C
Mische die Komponenten von C und erwdrme auf 80 °C
Gebe B zu l.

Gebe |l zu Il und riihre bis die Mischung auf Raumtemperatur abgekdihlt ist

Gebe D zu IV
Stelle den pH-Wert mit E auf pH 5,5 ein

Formulierungsbeispiel 2:

Phase [ Inhaltsstoff Gew.-%
Hostacerin® EWO 16,0
Polyglyceryl-2-Sesquiisostearate (and) Cera Alba (and)

Carnauba Wax (and) Ethylhexylstearate (and)

Magnesium Stearate (and) Aluminum Stearate

Isopropyl Palmitate 10,0
Avocado Oil 2,0
Velsan® CCT 2,5
Caprylic/Capric Tryglyceride

Octopirox® 0,05
Piroctone Olamine

Propylene Glycol 1,0
Wasser ad 100
Glycerin 4,0
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Magnesium Sulfate * 7 H,0 0,7
Allantoin 0,5
Tocopheryl Acetate 0,5
Rosmarinus Officinalis (Rosemary) Leaf Oil 0,1

D Urea 10,0

Isosorbidcaprylat 1 1,0
Phenoxyethanol 0,8

Herstellung:

I Mische die Komponenten von A und erwarme auf 80 °C

I Mische die Komponenten von B bis alle Stoffe gelést sind (eventuell unter

leichtem Erwarmen)
] Gebe Il zu |

\} Mische die Komponenten von C und erwadrme auf 50 °C
\) Ruhre IV in | mit hoher Geschwindigkeit bis zur Abkihlung auf 35 °C

VI Gebe D bei 35 °C zu V

Formulierungsbeispiele 3 und 4: Pflanzenschutzformulierungen

Formulierung Nr. 3 4
Inhaltsstoff Menge des jeweiligen Inhaltsstoffes [Gew.-%)]
Atrazin 43,6 43,6
Dispersogen® PSL 100 . 1,7
Genapol® LSS - 1,6
Dispersogen® LFS 2,1 -
Propylenglykol 43 4,3
Defoamer® SE 57 0,6 0,6

Kelzan® S (2 Gew.-% in Wasser) 7.3 7,3
Isosorbidcaprylat 1 0,3 0,2
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Benzyl Alcohol 1,0 1,0
Wasser ad 100 ad 100

Herstellung:

Der Wirkstoff wird mit den anderen Inhaltsstoffen (auRer der Kelzan® S-Lésung)

vordispergiert und anschlieBend einer Feinmahlung unterzogen, bis die mittlere

Teilchengréle < 2 Mikrometer betragt. Anschliefend wird die Kelzan® S-Lésung

eingerahrt.

Formulierungsbeispiel 5: Handgeschirrspulmittel

Inhaltsstoff Gew. %
Hostapur® SAS 60 40,0
(Alkansulfonat, 60 Gew.-% in Wasser)

Hostapur® OS liquid 11,0
(Sodium C14-16 Alkyl Sulfonate, 40 Gew.-% in Wasser)

Genaminox® LA 3,0
(Dimethyllauraminoxid, 30 Gew.-% in Wasser)

Genagen® CAB 3,0
(Cocoamidopropylbetain, 30 Gew.-% in Wasser)

Isosorbidcaprylat 1 0,8
Benzyl Alcohol 0,8
Wasser ad 100
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Formulierungsbeispiel 6: Oberflachenreiniger (Alizweckreiniger)

Inhaltsstoff Gew.-%

Hostapur® SAS 60 5,0
(Alkansulfonat, 60 Gew.-% in Wasser)

Genapol® UD 080 2,0
(Undecanol + 8 EO)

Genaminox® LA 2.0

(Dimethyllauraminoxid, 30 Gew.-% in Wasser)

Methylisothiazolinone 0,01
Isosorbidcaprylat 1 1,0
Wasser ad 100

Herstellung der Formulierungsbeispiele 5 und 6:

Die Halfte der Wassermenge wird vorgelegt und die Komponenten werden in der
Reihenfolge wie in den bei Formulierungsbeispielen 5 und 6 angegebenen
Tabellen aufgefiihrt eingerihrt. Die restliche Menge Wasser wird dann

nachgegeben. Es resultieren klare, wassrige Zusammensetzungen.
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Patentanspruche:
1. Verwendung einer oder mehrerer der Verbindungen der Formel (1)
HO 0
0]
O
O o%
R
worin
R eine lineare oder verzweigte, gesattigte Alkylgruppe mit 5 bis 11,

vorzugsweise 7 bis 9 und besonders bevorzugt 7 Kohlenstoffatomen oder
eine lineare oder verzweigte, ein- oder mehrfach ungesattigte
Alkenylgruppe mit 5 bis 11, vorzugsweise 7 bis 9 und besonders bevorzugt
7 Kohlenstoffatomen ist,

als antimikrobieller Wirkstoff.

2. Verwendung nach Anspruch 1 als Fungizid.

3. Verwendung nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, dass der
Rest R in Formel (I) ein linearer gesattigter Alkylrest mit 7 bis 9 Kohlenstoffatomen
ist.

4. Verwendung nach Anspruch 3, dadurch gekennzeichnet, dass der Rest R
in Formel (1) ein linearer gesattigter Alkylrest mit 7 Kohlenstoffatomen ist.

5. Verwendung nach einem oder mehreren der Anspriiche 1 bis 4, dadurch
gekennzeichnet, dass die eine oder die mehreren Verbindungen der Formel (1) in
einer Zusammensetzung enthaltend eine oder mehrere andere Substanzen
ausgewahlt aus der Gruppe bestehend aus Sorbitol, Sorbitolestern, Sorbitan,

Sorbitanestern, Isosorbid, Isosorbiddiestern und Carbonsauren verwendet werden.
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6. Verwendung nach Anspruch 5, dadurch gekennzeichnet, dass die
Zusammensetzung eine oder mehrere Verbindungen der Formel (1) und zusatzlich
1) Isosorbid und

)] einen oder mehrere Isosorbiddiester der Formel (I1)

O

worin R die bei Formel (I) angegebene Bedeutung besitzt, und wobei der
Isosorbiddiester vorzugsweise Isosorbiddicaprylat ist,
enthalt.

7. Verwendung nach Anspruch 5 oder 6, dadurch gekennzeichnet, dass die
Zusammensetzung eine oder mehrere Verbindungen der Formel (I) und zusatzlich
)] 0,05 bis 0,7, vorzugsweise 0,1 bis 0,7 und besonders bevorzugt 0,2 bis

0,5 Gewichtsteile Isosorbid und
1)) 0,1 bis 1,0, vorzugsweise 0,2 bis 1,0 und besonders bevorzugt 0,4 bis

0,8 Gewichtsteile an dem einem oder den mehreren Isosorbiddiestern der

Formel (1), wobei der Isosorbiddiester vorzugsweise Isosorbiddicaprylat ist,
enthalt, jeweils bezogen auf 1,0 Gewichtsteile an der einen oder den mehreren
Verbindungen der Formel (I) und vorzugsweise bezogen auf 1,0 Gewichtsteile an

Isosorbidmonocaprylat.

8. Verwendung nach einem oder mehreren der Anspriche 5 bis 7, dadurch
gekennzeichnet, dass die Zusammensetzung eine oder mehrere Verbindungen
der Formel (I) und einen oder mehrere Sorbitanester aus Sorbitan und
Carbonsauren R*COOH, vorzugsweise ausgewahlt aus Sorbitanestern aus
1,4- und/oder 1,5-Sorbitan und Carbonsiuren R*COOH, wobei R? eine lineare
oder verzweigte, gesattigte Alkylgruppe mit 5 bis 11, vorzugsweise 7 bis 9 und

besonders bevorzugt 7 Kohlenstoffatomen oder eine lineare oder verzweigte, ein-
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oder mehrfach ungeséttigte Alkenylgruppe mit 5 bis 11, vorzugsweise 7 bis 9 und
besonders bevorzugt 7 Kohlenstoffatomen ist, enthalt, und das Gewichtsverhéltnis
der einen oder der mehreren Verbindungen der Formel (1) zu dem einen oder den
mehreren soeben genannten Sorbitanestern von 70 : 30 bis 100 : 0, vorzugsweise
von 80 : 20 bis 100 : 0, besonders bevorzugt von 90 : 10 bis 100 : 0 und
insbesondere bevorzugt von 95 : 5 bis 100 : O ist.

9. Verwendung nach Anspruch 8, dadurch gekennzeichnet, dass der eine
oder die mehreren Sorbitanester aus Sorbitan und Carbonsauren R*COOH
ausgewahlt sind aus Sorbitanestern aus Sorbitan und Caprylséure und
vorzugsweise ausgewahlt sind aus Sorbitanestern aus 1,4- und/oder 1,5- Sorbitan
und Caprylsaure und der Sorbitanester besonders bevorzugt

Sorbitanmonocaprylat ist.

10. Verwendung nach einem oder mehreren der Anspriche 5 bis 9, dadurch
gekennzeichnet, dass die OH-Zahl der Mischung aus der einen oder den
mehreren Verbindungen der Formel (1) und der einen oder den mehreren
Verbindungen ausgewahit aus der Gruppe bestehend aus Sorbitol, Sorbitolestern,
Sorbitan, Sorbitanestern, Isosorbid, Isosorbiddiestern und Carbonsauren in der
Zusammensetzung kleiner oder gleich 320, vorzugsweise kleiner oder gleich 285,
besonders bevorzugt kleiner oder gleich 245 und insbesondere bevorzugt kleiner
oder gleich 225 ist.

11.  Verwendung nach einem oder mehreren der Anspriiche 5 bis 10, dadurch
gekennzeichnet, dass die Zusammensetzung die eine oder die mehreren
Verbindungen der Formel (I) in Mengen von mindestens 30 Gew.-%,
vorzugsweise in Mengen von mindestens 50 Gew.-% und besonders bevorzugt in
Mengen von mindestens 60 Gew.-% enthalt, jeweils bezogen auf das

Gesamtgewicht der fertigen Zusammensetzung.

12.  Verwendung nach einem oder mehreren der Anspriiche 1 bis 11 in

kosmetischen, dermatologischen oder pharmazeutischen Zusammensetzungen, in
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Pflanzenschutzformulierungen, in Wasch- oder Reinigungsmitteln oder in Farb-

oder Anstrichmitteln.

13.  Verwendung nach Anspruch 12, dadurch gekennzeichnet, dass die
kosmetischen, dermatologischen oder pharmazeutischen Zusammensetzungen,
die Pflanzenschutzformulierungen, die Wasch- oder Reinigungsmittel oder die
Farb- oder Anstrichmittel die eine oder die mehreren Verbindungen der Formel (i)
in Mengen von 0,01 bis 10,0 Gew.-%, vorzugsweise in Mengen von 0,1 bis

5,0 Gew.-% und besonders bevorzugt in Mengen von 0,2 bis 3,0 Gew.-%
enthalten, jeweils bezogen auf das Gesamtgewicht der fertigen kosmetischen,
dermatologischen oder pharmazeutischen Zusammensetzungen,
Pflanzenschutzformulierungen, Wasch- oder Reinigungsmittel oder Farb- oder

Anstrichmittel.

14.  Verwendung nach Anspruch 12 oder 13, dadurch gekennzeichnet, dass die
kosmetischen, dermatologischen oder pharmazeutischen Zusammensetzungen,
die Pflanzenschutzformulierungen, die Wasch- oder Reinigungsmittel oder die
Farb- oder Anstrichmittel auf wassriger oder wassrig-alkoholischer Basis
aufgebaut sind oder als Emulsion oder Dispersion vorliegen und vorzugsweise als

Emulsion vorliegen.

15.  Verwendung nach einem oder mehreren der Anspriiche 12 bis 14, dadurch
gekennzeichnet, dass die kosmetischen, dermatologischen oder
pharmazeutischen Zusammensetzungen, die Pflanzenschutzformulierungen, die
Wasch- oder Reinigungsmittel oder die Farb- oder Anstrichmittel einen pH-Wert
von 2 bis 11, vorzugsweise von 4,5 bis 8,5 und besonders bevorzugt von 5,5 bis
6,5 besitzen.
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