FR 2 939 674 - A1

REPUBLIQUE FRANCAISE (D Ne de publication : 2 939 674

(an'utiliser que pour les

INSTITUT NATIONAL commandes de reproduction)

DE LA PROPRIETE INDUSTRIELLE

_ @ N° d’enregistrement national : 08 58690

PARIS
GD int o : A 61 K 849 (2006.01), A 61 K 8/34, 8/39, 31/353, 31/
045, A 61Q 19/02, A 61 P 17/00
@) DEMANDE DE BREVET D’INVENTION A1

@ Date de dépot : 17.12.08.

Priorité :

Date de mise & la disposition du public de la
demande : 18.06.10 Bulletin 10/24.

Liste des documents cités dans le rapport de
recherche préliminaire : Se reporter a la fin du
présent fascicule

Références a d’autres documents nationaux
apparentés :

@ Demandeur(s) : L'OREAL Société anonyme — FR.

@ Inventeur(s) : MOUSSAY CELINE, KERMORVAN
CECILE et CHEVALIER VERONIQUE.

@ Titulaire(s) : LOREAL Société anonyme.

Mandataire(s) : LOREAL.

DISPERSION AQUEUSE D’ACIDE ELLAGIQUE ET SON UTILISATION EN COSMETIQUE.

@ L’invention concerne une dispersion aqueuse d’acide
ellagique ou ses sels ou ses esters comprenant un alcool
gras oxyéthyléné et oxypropyléné constituté d’une chaine
grasse ayant de 10 a 20 atomes de carbone, de 15250 mo-
tifs d’oxyde d’éthyléne, et de 1 a 30 motifs d’oxyde de pro-
pyléne.

L’invention concerne également une composition cos-
métique ou dermmatologique comprenant une telle disper-
sion agueuse et un procédé cosmétique de traitement de la
peau, notamment pour dépigmenter la peau.
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La présente invention a pour objet une dispersion agueuse d’acide ellagique ou de
I'un de ses sels ou ester, ainsi qu’'une composition cosmétique ou dermatologique
contenant une telle dispersion agueuse.

La couleur de la peau humaine est fonction de différents facteurs et notamment
des saisons de I'année, de la race et du sexe; elle est principalement déterminée
par la nature et la concentration de mélanine produite par les mélanocytes. Les
mélanocytes sont les cellules spécialisées qui, par l'intermédiaire d'organelles par-
ticuliers, les mélanosomes, synthétisent la mélanine. En outre, a différentes pério-
des de leur vie, certaines personnes voient apparaitre sur la peau et plus spécia-
lement sur les mains, des taches plus foncées et/ou plus colorées, conférant a la
peau une hétérogénéité. Ces taches sont dues aussi a une concentration impor-
tante de mélanine dans les kératinocytes situés a la surface de la peau.

L'utilisation de substances dépigmentantes topiques inoffensives présentant une
bonne efficacité est tout particuliérement recherchée en vue de traiter les hyper-
pigmentations régionales par hyperactivité mélanocytaire telles que les mélasmas
idiopathiques, survenant lors de la grossesse ("masque de grossesse” ou chloas-
ma) ou d’une contraception oestro-progestative, les hyperpigmentations localisées
par hyperactivité et prolifération mélanocytaire bénigne, telles que les taches pig-
mentaires séniles dites lentigo actiniques, les hyperpigmentations accidentelles,
éventuellement dues a la photosensibilisation ou a la cicatrisation post-lésionnelle,
ainsi que certaines leucodermies, telles que le vitiligo. Pour ces derniéres (les ci-
catrisations pouvant aboutir & une cicatrice donnant a la peau un aspect plus
blanc), a défaut de pouvoir repigmenter la peau 1ésée, on achéve de dépigmenter
les zones de peau normale résiduelle pour donner a I'ensemble de la peau une
teinte blanche homogeéne.

Le mécanisme de formation de la pigmentation de la peau, c'est-a-dire de la for-

mation de la mélanine est particuliérement complexe et fait intervenir schémati-
guement les principales étapes suivantes :

Tyrosine ---> Dopa ---> Dopaquinone ---> Dopachrome ---> Mélanine

La tyrosinase (monophénol dihydroxyl phénylalanine : oxygen oxydo-reductase
EC 1.14.18.1) est I'enzyme essentielle intervenant dans cette suite de réactions.
Elle catalyse notamment la réaction de transformation de la tyrosine en Dopa (di-
hydroxyphénylalanine) grace a son activité hydroxylase et la réaction de transfor-
mation de la Dopa en dopaguinone grace a son activité oxydase. Cette tyrosinase
n'agit que lorsqu'elle est a I'état de maturation sous I'action de certains facteurs
biologiques.
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Une substance est reconnue comme dépigmentante si elle agit directement sur la
vitalité des mélanocytes épidermiques ou se déroule la mélanogénése, et/ou si
elle interfére avec une des étapes de la biosynthése de la mélanine soit en inhi-
bant une des enzymes impliquées dans la mélanogénése, soit en s'intercalant
comme analogue structural d’'un des composés chimiques de la chaine de syn-
thése de la mélanine, chaine qui peut alors étre bloquée et ainsi assurer la dépig-
mentation.

L’acide ellagique est un actif connu utilisé notamment pour éclaircir ou blanchir la
peau comme décrit dans le brevet US5073545. Il s'agit d’'un polyphénol extrait a
partir de la noix de Caesapinia Spinosa et se présente sous la forme d’'une poudre
blanche dont le point de fusion est supérieur a 360 °C. Il est difficilement soluble
dans les solvants ou huiles couramment utilisés dans les compositions cosméti-
que lorsque la teneur en acide ellagique dépasse 0,03 % en poids et il se disperse
également difficilement dans ces solvants et huiles. Il est donc difficile d’'incorporer
de fagcon homogeéne l'acide ellagique dans les compositions cosmétiques, notam-
ment dans un milieu agueux, sans engendrer la formation d’aggrégats qui peuvent
provoquer une instabilité de la composition dans le temps. Or une telle composi-
tion instable ne peut pas étre appliquée sur la peau puisqu’elle ne permet pas de
bien répartir I'acide ellagique sur la zone de la peau traitée. L'efficacité de I'acide
ellagique mal réparti sur la peau est ainsi compromise.

Par ailleurs, il est connu de la demande FR-A-2855051 de disperser de la poudre
d’acide ellagique a 'aide d’'un sel de copolymére d’anhydride maléique et de dii-
sobutyléne et d’'un polymére de type polyvinylpyrrolidone, en untilisant une techni-
que de broyage a l'aide d’'u broyeur a billes , ce qui nécessite des opérations lon-
gues et couteuses pour mettre en ceuvre cette dispersion.

La demande FR-A-2893505 décrit une dispersion aqueuse d'acide ellagique réali-
sée avec un copolymére consistant en des blocs polyéthylene glycol et polypropy-
léne glycol. Toutefois, on a constaté que ces suspensions aqueuses ne présentent
pas une bonne stabilité dans le temps, notamment aprés 24 heures de stockage a
température amabiante (25 °C) , les particules d’acide ellagique retobant au fond
de I'eau et ne restant plus en suspension. La dispersion agueuse n’est donc plus
homgéne aprés un certain temps de stockage, la rendant inapropriée pour étre
utilisée pour la fabrication de produits cosmétiques.

Il existe donc un besoin de disposer de dispersion aqueuse d’acide ellagique pré-
sentant une bonne stabilité au stocakage, notamment aprés 24 heures a tempréa-
ture ambiante.

De fagon plus précise, l'invention a pour objet une dispersion aqueuse d'acide el-
lagique ou de l'un de ses sels ou esters comprenant un alcool gras oxyéthyléné et
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oxypropyléné constituté d’une chaine grasse ayant de 10 & 20 atomes de carbone
, de 15 a 50 motifs d’oxyde d’éthyléne, et de 1 a 30 motifs d’oxyde de propyléne.

Une telle dispersion aqueuse constitue une dispersion d'acide ellagique stable
dans le temps, notamment aprés 24 heures a 25 °C, et est utile comme prépara-
tion intermédiaire lors de la fabrication de composition cosmétique ou dermatolo-
gique. Elle permet ainsi une mise en ceuvre (ou incorporation) facilitée de I'acide
ellagique dans de telles compositions.

L'invention a également pour objet une composition, notamment cosmétique ou
dermatologique, comprenant dans un milieu aqueux physiologiguement accepta-
ble, de I'acide ellagique ou I'un de ses sels ou esters et un alcool gras oxyéthyléné
et oxypropyléné constituté d’'une chaine grasse ayant de 10 a 20 atomes de car-
bone , de 15 a 50 motifs d'oxyde d’'éthyléne, et de 1 a 30 motifs d’oxyde de propy-
léne (appelé par la suite de maniére abrégée : alcool gras OE/OP).

L'invention a encore pour objet un procédé de traitement cosmétique non théra-
peutique de traitement de la peau comprenant I'application sur la peau d'une
composition telle que décrite précédemment. Le procédé de traitement cosméti-
que est en particulier un procédé pour dépigmenter et/ou éclaircir une peau pré-
sentant des taches de pigmentation. Le procédé convient notamment pour élimi-
ner les taches pigmentaires brunatres et/ou les taches de sénescence, et/ou pour
éclaircir la peau brunie.

L'invention a aussi pour objet l'utilisation d’'une dispersion aqueuse d’'acide ellagi-
que telle que décrite précédemment pour la fabrication d’'une composition dermato-
logique destinée a dépigmenter et/ou blanchir la peau.

La dispersion selon l'invention comprend de l'acide ellagique ou l'un de ses sels
ou l'un de ses esters.

Les sels d’acide ellagique peuvent étre choisi parmi les sels de sodium, de potas-
sium, de calcium ou de magnésium.On utilise de préférence les sels de sodium ou
de potassium. De tels sels sont notamment décrits dans les brevets US 5073545
et US 5141741.

Les esters de 'acide ellagique peuvent étre choisis parmi les esters formés a par-
tir de I'acide ellagique (qui est en fait un composé comportant 4 groupes hydroxyle
esterifiables) et d’acide carboxylique ayant de 2 a 20 atomes de carbone. De tels
esters sont décrits dans le brevet US 5141741.

Avantageusement, on utilise |'acide ellagique.
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L'acide ellagique ou ses sels et esters peut étre présent dans la dispersion
aqueuse selon l'invention en une teneur allant de 0,03 % a 10 % en poids, par
rapport au poids total de la dispersion, de préférence allant de 0,03 % a 7 % en
poids, et préférentiellement allant de 0,03 % a 5 % en poids.

L’acide ellagique ou ses sels et esters peut étre présent dans la composition cos-
métique ou dermatologique selon l'invention en une teneur allant de 0,01 % a 5 %
en poids, par rapport au poids total de la composition, de préférence allant de 0,03
% a5 % en poids, préférentiellement allant de 0,03 % a 3 % en poids, et plus pré-
férentiellement allant de 0,03 % a 1,5 % en poids.

L’alcool gras OE/OP présent dans la dispersion et la composition selon l'invention
est un éther polyoxyéthyléné, polyoxypropyléné d'alcool gras.

L'alcool gras OE/OP est un alcool gras oxyéthyléné et oxypropyléné constituté
d’'une chaine grasse ayant de 10 a 20 atomes de carbone , de 15 a 50 motifs
d’'oxyde d'éthyléne, et de 1 a 30 motifs d’'oxyde de propyléne.

L’alcool gras OE/OP est par exemple choisi parmi les composés ayant la formule
chimique suivante :

R+(O-CH(CHg)-CHp)x-(O-CHo-CHy),-OH,

formule dans laquelle :

R désigne un radical alkyl ayant de 10 a 20 atomes de carbone, et de préférence
de 14 a 18 atomes de carbone , et en particulier 16 atomes de carbone ;
xvade1a30,etyvade 152 50; de préférence x vade5a25etbvade 15a
40.

Comme alcool gras OE/QOP utilisable selon l'invention, on peut en particulier citer :

- I'alcool cétylique oxyéthyléné (20 OE) oxypropyléné (5 OP) , (ayant pour nom
INCI: PPG-5-CETETH-20) , tel que celui vendu sous le nom commercial de
PROCETYL AWS par la société CRODA

- 'alcool cétylique oxyéthyléné (20 OE) oxypropyléné (1 OP) , (ayant pour nom
INCI : PPG-1-CETETH-20),

- 'alcool cétylique oxyéthyléné (20 OE) oxypropyléné (2 OP) , (ayant pour nom
INCI : PPG-2-CETETH-20),

- I'alcool cétylique oxyéthyléné (20 OE) oxypropyléné (4 OP) , (ayant pour nom
INCI: PPG-4-CETETH-20) , tel que celui vendu sous le nom commercial de
NIKKOL PBC-34 par la société Nikko Chemicals ;
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- I'alcool cétylique oxyéthyléné (20 OE) oxypropyléné (8 OP) , (ayant pour nom
INCI: PPG-8-CETETH-20) , tel que celui vendu sous le nom commercial de
NIKKOL PBC-44 par la société Nikko Chemicals ;

- I'alcool laurylique oxyéthyléné (25 OE) oxypropyléné (25 OP) , (ayant pour nom
INCI : PPG-25-LAURETH-25) , tel que celui vendu sous le nom commercial de
ADF Oleile par la société Vevy Europe ;

- 'alcool stéarylique oxyéthyléné (34 OE) oxypropyléné (23 OP) , (ayant pour nom
INCI : PPG-23-STEARETH-34) , tel que celui vendu sous le nom commercial de
UNISAFE 34S-23 par la société POLA Chemical Industries.

On utilise de préférence l'alcool cétylique oxyéthyléné (20 OE) oxypropyléné (5
OP) , (ayant pour nom INCI : PPG-5-CETETH-20) , tel que celui vendu sous le
nom commercial de PROCETYL AWS par la société CRODA.

L’alcool gras OE/OP peut étre présent dans la dispersion aqueuse ou la composi-
tion selon I'invention en une quantité efficace pour disperser I'acide ellagique dans
le milieu aqueux, notamment en une teneur allant de 2,5 % a 250 % en poids, par
rapport au poids total d'acide ellagique ou dudit sel ou dudit ester, et de préfé-
rence allant de 5 % a 100 % en poids.

L'alcool gras OE/OP peut étre présent dans la dispersion aqueuse en une teneur
allant de 0,01 % a 10 % en poids, par rapport au poids total de la dispersion
aqueuse, et de préférence allant de 0,05 % a 5 % en poids.

L'alcool gras OE/OP peut étre présent en une teneur allant de 0,005 % a 5 % en
poids, par rapport au poids total de la composition cosmétique ou dermatologique,
et de préférence allant de 0,01 % a 2,5 % en poids.

La dispersion aqueuse ou la composition selon Iinvention peut comprendre un
solvant organique miscible a I'eau.

Dans la composition selon l'invention, I'eau peut étre présente en une teneur allant
de 10 % a 95 % en poids, par rapport au poids total de la composition, et de préfé-
rence allant de 20 % a 95 % en poids.

Les compositions utilisées selon l'invention contiennent un milieu physiologique-
ment acceptable, c'est-a-dire compatible avec les tissus cutanés tels que la peau
et le cuir chevelu. Ce milieu physiologiquement acceptable peut étre plus particu-
lierement constitué d'eau et éventuellement d’'un solvant organique physiologi-
guement acceptable choisi par exemple parmi les alcools inférieurs comportant de
1 & 8 atomes de carbone et en particulier de 1 a 6 atomes de carbone, comme
I'éthanal, I'isopropanol, le propanol, le butanol ; les polyéthyléne glycols ayant de 6
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a 80 unités oxyde d'éthyléne et les polyols comme le propyléne glycol, I'isopréne
glycol, le butyléne glycol, la glycérine et le sorbitol.

Les compositions selon l'invention peuvent se présenter sous toutes les formes
galéniques classiquement utilisées pour une application topique et notamment
sous forme de solutions aqueuses, hydroalcooliques, d’émulsions huile-dans-eau
(H/E) ou eau-dans-huile (E/H) ou multiple (triple : E/H/E ou H/E/H), de gels
aqueux, ou de dispersions d’'une phase grasse dans une phase aqueuse a l'aide
de sphérules, ces sphérules pouvant étre des nanoparticules polymériques telles
que les nanosphéres et les nanocapsules ou des vésicules lipidiques de type ioni-
gue et/ou non ionique (liposomes, niosomes, oléosomes). Ces compositions sont
préparées selon les méthodes usuelles.

En outre, les compositions utilisées selon l'invention peuvent étre plus ou moins
fluides 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 ou d’'une mousse. Elles peuvent étre
éventuellement appliquées sur la peau sous forme d'aérosol. Elles peuvent aussi
se présenter sous forme solide, et par exemple sous forme de stick.

Quand la composition utilisée selon l'invention comporte une phase huileuse,
celle-ci contient de préférence au moins une huile. Elle peut contenir en outre
d'autres corps gras.

Comme huiles utilisables dans la composition de l'invention, on peut citer par
exemple :

- les huiles hydrocarbonées d'origine animale, telles que le perhydrosqualéne ;

- les huiles hydrocarbonées d’origine végétale, telles que les triglycérides liquides
d’'acides gras comportant de 4 a 10 atomes de carbone comme les triglycérides
des acides heptanoigue ou octanoique ou encore, par exemple les huiles de tour-
nesol, de mais, de soja, de courge, de pépins de raisin, de sésame, de noisette,
d’abricot, de macadamia, d’arara, de ricin, d'avocat, les triglycérides des acides
caprylique/caprique comme ceux vendus par la société Stearineries Dubois ou
ceux vendus sous les dénominations « Miglyol 810 », « 812 » et « 818 » par la so-
ciété Dynamit Nobel, I'huile de jojoba, I'huile de beurre de karité;

- les esters et les éthers de synthese, notamment d'acides gras, comme les huiles
de formules R1COOR2 et R10R2 dans laquelle R1 représente le reste d'un acide
gras comportant de 8 a 29 atomes de carbone, et R2 représente une chaine hy-
drocarbonée, ramifiée ou non, contenant de 3 a 30 atomes de carbone, comme
par exemple l'huile de Purcellin, lisononanoate d'isononyle, le myristate
d’isopropyle, le palmitate d'éthyl-2-hexyle, le stéarate d’octyl-2-dodécyle, I'érucate
d'octyl-2-dodécyle, lisostéarate d'isostéaryle ; les esters hydroxylés comme
I'isostéaryl lactate, I'octylhydroxystéarate, I'hydroxystéarate d’'octyldodécyle, le dii-
sostéaryl-malate, le citrate de triisocétyle ; les heptanoates, octanoates, décanoa-



10

15

20

25

30

35

40

2939674

tes d'alcools gras ; les esters de polyol, comme le dioctanoate de propyléne glycol,
le diheptanoate de néopentylglycol et le diisononanoate de diéthyléneglycol ; et
les esters du pentaérythritol comme le tétraisostéarate de pentaérythrityle ;

- les hydrocarbures linéaires ou ramifiés, d’origine minérale ou synthétique, tels
que les huiles de paraffine, volatiles ou non, et leurs dérivés, la vaseline, les poly-
décenes, le polyisobuténe hydrogéné tel que I'huile de parléam ;

- les alcools gras ayant de 8 a 26 atomes de carbone, comme l'alcool cétylique,
I'alcool stéarylique et leur mélange (alcool cétylstéarylique), I'octyldodécanol, le 2-
butyloctanol, le 2-hexyldécanol, le 2-undécylpentadécanol, I'alcool oléique ou
I'alcool linoléique ;

- les huiles fluorées partiellement hydrocarbonées et/ou siliconées comme celles
décrites dans le document JP-A-2-295912 ;

- les huiles de silicone comme les polyméthylsiloxanes (PDMS) volatiles ou non a
chaine siliconée linéaire ou cyclique, liquides ou pateux a température ambiante,
notamment les cyclopolydiméthylsiloxanes (cyclométhicones) telles que la cyclo-
hexasiloxane ; les polydiméthylsiloxanes comportant des groupements alkyle, al-
coxy ou phényle, pendant ou en bout de chaine siliconée, groupements ayant de 2
a 24 atomes de carbone ; les silicones phénylées comme les phényltriméthicones,
les phényldiméthicones, les phényltriméthylsiloxydiphényl-siloxanes, les diphényl-
diméthicones, les diphénylméthyldiphényl trisiloxanes, les 2-phényléthyltriméthyl-
siloxysilicates, et les polyméthylphénylsiloxanes ;

- leurs mélanges.

On entend par « huile hydrocarbonée » dans la liste des huiles citées ci-dessus,
toute huile comportant majoritairement des atomes de carbone et d’hydrogéne, et
éventuellement des groupements ester, éther, fluoré, acide carboxylique et/ou al-
coal.

Les autres corps gras pouvant étre présents dans la phase huileuse sont par
exemple les acides gras comportant de 8 a 30 atomes de carbone, comme l'acide
stéarique, I'acide laurique, I'acide palmitique et I'acide oléique ; les cires comme la
lanoline, la cire d'abeille, la cire de Carnauba ou de Candellila, les cires de paraf-
fine, de lignite ou les cires microcristallines, la cérésine ou l'ozokérite, les cires
synthétiques comme les cires de polyéthyléne, les cires de Fischer-Tropsch ; les
résines de silicone telles que la trifluorométhyl-C1-4-alkyldimethicone et la trifluo-
ropropyldimethicone ; et les élastomeres de silicone comme les produits commer-
cialisés sous les dénominations « KSG » par la société Shin-Etsu, sous les déno-
minations « Trefil », « BY29 » ou « EPSX » par la société Dow Corning ou sous
les dénominations « Gransil » par la société Grant Industries.

Ces corps gras peuvent étre choisis de maniére variée par I'homme du métier afin
de préparer une composition ayant les propriétés, par exemple de consistance ou
de texture, souhaitées.
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Selon un mode particulier de réalisation de linvention, la composition selon
I'invention est une émulsion eau-dans-huile (E/H) ou huile-dans-eau (H/E). La
proportion de la phase huileuse de I'émulsion peut aller de 5 a 80 % en poids, et
de préférence de 5 a 50 % en poids par rapport au poids total de la composition.

Les émulsions contiennent généralement au moins un émulsionnant choisi parmi
les émulsionnants amphotéres, anioniques, cationiques ou non ioniques, utilisés
seuls ou en mélange, et éventuellement un co-émulsionnant. Les émulsionnants
sont choisis de maniére appropriée suivant I'émulsion a obtenir (E/H ou H/E).
L’émulsionnant et le co-émulsionnant sont généralement présents dans la compo-
sition, en une proportion allant de 0,3 a 30 % en poids, et de préférence de 0,5 a
20 % en poids par rapport au poids total de la composition.

Pour les émulsions E/H, on peut citer par exemple comme émulsionnants les di-
methicone copolyols tels que le mélange de cyclomethicone et de dimethicone
copolyol, vendu sous la dénomination « DC 5225 C » par la société Dow Corning,
et les alkyl-dimethicone copolyols tels que le Laurylmethicone copolyol vendu
sous la dénomination « Dow Corning 5200 Formulation Aid » par la société Dow
Corning et le Cetyl dimethicone copolyol vendu sous la dénomination « Abil EM
90® » par la société Goldschmidt. On peut aussi utiliser comme tensioactif
d’émulsions E/H, un organopolysiloxane solide élastomére réticulé comportant au
moins un groupement oxyalkyléné, tel que ceux obtenus selon le mode opératoire
des exemples 3, 4 et 8 du document US-A-5,412,004 et des exemples du docu-
ment US-A-5,811,487, notamment le produit de I'exemple 3 (exemple de syn-
thése) du brevet US-A-5,412,004. et tel que celui commercialisé sous la référence
KSG 21 par la société Shin Etsu.

Pour les émulsions H/E, on peut citer par exemple comme émulsionnants, les
émulsionnants non ioniques tels que les esters d'acides gras et de glycérol oxyal-
kylénés (plus particuliérement polyoxyéthylénés) ; les esters d'acides gras et de
sorbitan oxyalkylénés ; les esters d’acides gras oxyalkylénés (oxyéthylénés et/ou
oxypropylénés) ; les éthers d’alcools gras oxyalkylénés (oxyéthylénés et/ou oxy-
propylénés) ; les esters de sucres comme le stéarate de sucrose ; et leurs mélan-
ges tels que le mélange de stéarate de glycéryle et de stéarate de PEG-40.

De fagon connue, la composition cosmétique ou dermatologique de linvention
peut contenir également des adjuvants habituels dans le domaine cosmétique ou
dermatologique tels que les gélifiants, les polyméres filmogénes, les conserva-
teurs, les parfums, les charges, les filtres UV, les bactéricides, les absorbeurs
d’'odeur, les matiéres colorantes, les extraits végétaux, les actifs cosmétiques et
dermatologiques, et les sels. Les quantités de ces différents adjuvants sont celles
classiguement utilisées dans le domaine considéré, et par exemple de 0,01 a
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20 % du poids total de la composition. Ces adjuvants, selon leur nature, peuvent
étre introduits dans la phase grasse et/ou dans la phase aqueuse.

L'invention est illustrée plus en détail dans les exemples suivants.

Exemples 1 et 2 compatratifs :

On a préparé une dispersion aqueuse d'acide ellagique selon l'invention (exemple
1) en utilisant comme dispersant I'alcool cétylique oxyéthyléné (20 OE) oxypropyléné (5
OP) , (ayant pour nom INCI : PPG-5-CETETH-20) vendu sous le nom commercial de
PROCETYL AWS par la société CRODA, et une dispersion aqueuse d’acide ellagique
ne faisant pas partie de l'invention (exemple 2) en utilisant un copolymére bloc tri-
bloc polyéthyléne glycol / polypropyléne glycol / polyéthylene glycol (13 OE / 30
OP / 13 OE) vendu sous le nom commercial Synperonic® PE/L 64 par la société
CRODA.

Chaqgue dispersion aqueuse a été préparée dans un bécher en ajoutant 0,025 ¢
de dispersant dans 89,9 g d'eau jusqu'a solubilisation puis en ajoutant 1 g de lau-
royl sarcosinate d'isopropyle (Eldew SL-205 de chez Ajinomoto) puis 0,5 g d'acide
ellagique en maintenant sous agitation magnétique pendant 5 minutes. La disper-
sion obtenue contient donc 0,5 % en poids d’acide ellagique et 0,025 % de disper-
sant.

On a observé ensuite la stabilité au bout de 2 heures et de 24 heures des 2 dis-
persions :

La dispersion 1 selon l'invention est stable et homogéne.

La dispersion 2 ne faisant pas partie de l'invention sédimente sous forme d'amas
et n'est donc pas stable.

On a donc constaté que I'alcool cétylique oxyéthyléné (20 OE) oxypropyléné (5
OP) permet de préparé une dispersion aqueuse d’acide ellagique stable.

Exemple 3 :

On a préparé une dispersion aqueuse d'acide ellagique selon l'invention (exemple
3) en utilisant comme dispersant I'alcool cétylique oxyéthyléné (20 OE) oxypropy-
léné (5 OP), et une dispersion témoin ne contenant pas de tensioactif dispersant.

La dispersion aqueuse a été préparée dans un bécher de 100 ml en ajoutant 0,2 g
de dispersant dans 48,8 g d’eau jusqu'a solubilisation puis en ajoutant 1 g d’acide
ellagique en maintenant sous agitation magnétique pendant 5 minutes de maniére
a former un vortex. La dispersion obtenue contient donc 2 % en poids d'acide el-
lagqiue et 0,4 % de dispersant.
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On a ensuite mesuré la granulométrie par diffraction laser de la poudre d'acide el-
lagique dispersée a I'aide d’'un granulométre Malvern Mastersizer.

On a ensuite mesuré la granulométrie par diffraction laser de la poudre d'acide el-
lagique dispersée a I'aide d’'un granulométre Malvern Mastersizer.

Les valeurs de granulométrie suivantes ont été mesurées :
» D[4,3] : diamétre moyen en volume (um)
* d(0,5) :50% des particules ont un diamétre inférieur a d(0,5) (um)
* d(0,9) :90% des particules ont un diamétre inférieur a d(0,9) (um)

On a obtenu les résultats suivants :

Exemple | Dispersant Granulométrie
en um
D[4,3] d(0,5) d(0,9)
Témoin Sans dis- | 29,998 27,92 56,94
persant
3 0,692 0,123 0,267

On a ainsi constaté que la dispersion témoin présente de nombreux agglomérats
de taille d(0,9) supérieure a 30 um. La dispersion aqueuse de I'exemple 3 selon
I'invention a une granulométrie d(0,9) inférieure a 0,7 um et donc bien inférieure a
celle de la dispersion témoin.

Exemples 4 et 5 comparatifs :

On a préparé une émulsion huile-dans-eau (exemple 4) ayant la composition sui-
vante :

-eau asp 100 g
- glycérine 39

- conservateurs gs

- Sel disodique de I'acide éthyléne diamine tétracétique 0,19
- gomme de xanthane 0,29

- polydiméthylsiloxane
(Fluid DC 200 10 cst de chez DOW CORNING) 3¢
- ditertiobutyl 4-hydroxytoluéne
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- isoparrafine hydrogénée (Parleam de chez NOF Corporation) 3¢

- vaseline blanche 19

- Mélange de monostéarate de glycéryle et de stéarate de
polyéthyléneglycol (100 OE) ( Simulsol 165 de la société SEPPIC) 1 g

- Polysaccharide a 1 % dans I'eau (FUCOGEL 1000 de la
société SOLABIA) 19

- Copolymere acrylamide/acrylamido 2-méthyl propane
sulfonate de sodium en émulsion inverse a 40 % dans

isoparaffine/eau ( Sépigel 305 de chez SEPPIC) 2,4 ¢

- Hyaluronate de sodium 0,01 ¢
- eau 79

- Acide ellagique 0,59

- Alcool cétylique oxyéthyléné (20 OE) oxypropyléné (5 OP) 0,025 ¢
- eau 10 g

La dispersion de I'acide ellagique a été préparée en solubilisant a chaud dans
I'eau I'alcool cétylique OE/OP puis en ajoutant I'acide ellagique sous agitation pen-
dant 5 minutes. La dispersion est conservée a température ambiante.

La phase aqueuse contenant glycérine a été chauffé a 80 °C, puis on a ajouté la
gomme de xanthane. On a préparé la phase grasse en chauffant les constituants
a 80 °C puis a été ajoutée dans la phase aqueuse préparée en maintenant la tem-
pérature a 70 °C. Puis on a refroidi jusqu’a 40 °C et on a introduit les autres mé-
langes préparés.

On a ainsi obtenue une composition sous forme de créme qui peut étre appliquée
sur la peau pour éclaircir et dépigmenter la peau présentant des taches de pig-
mentation.

On a préparé une émulsion similaire (exemple 5 hors invention) mais sans utiliser
I'alcool cétylique OE/OP pour disperser 'acide ellagique.

L'émulsion de I'exemple 5 a présenté des amas d’acide ellagique visibles lors de
I'étalement de la composition sur la peau (présence de poinst beige) tandis que
I'émulsion de I'exemple 4 selon l'invention a été étalée sur la peau sans laisser
apparaitre d'amas.
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L'observation au miscroscope de chaque émulsion a montré la présence d’amas
d’'acide ellagique pour la composition de I'exemple 5 et I'absence de tels amas
pour la composition selon l'invention.

Aprés une conservation des émulsions pendant 2 mois a 4 °C, 25 °C et 45 °C , on
a constaté par observation microscopique que I'émulsion selon l'invention est res-
tée fine et ne présentait pas d'agglomérats d’acide ellagique tandis que I'’émulsion
de I'exemple 5 hors invention a présenté des agglomérats d’acide ellagique ainsi
gqu’une augmentation de la taille des gouttes d’huile.

Ainsi, ces observations ont montrées que la dispersion d’acide ellagique en pré-
sence d'alcool cétylique OE/OP a permis d'obtenir une émulsion stable et conte-
nant de 'acide ellagique dispersé de maniére homogéne et sans agglomérats.
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REVENDICATIONS

1. Composition sous forme de dispersion agqueuse d’acide ellagique ou ses sels
ou ses esters , et un alcool gras oxyéthyléné et oxypropyléné constituté d’'une
chaine grasse ayant de 10 a4 20 atomes de carbone , de 15 a 50 motifs d’oxyde
d’éthyléne, et de 1 a 30 motifs d’oxyde de propyléne.

2. Composition cosmétique ou dermatologique comprenant, dans un milieu
aqueux physiologiqguement acceptable, de I'acide ellagique ou ses sels ou ses dé-
rivés esters et un alcool gras oxyéthyléné et oxypropyléné constituté d'une chaine
grasse ayant de 10 a 20 atomes de carbone , de 15 a 50 motifs d’oxyde
d’éthyléne, et de 1 a 30 motifs d’'oxyde de propylene.

3. Composition selon la revendication 1 ou 2, caractérisée par le fait que I'alcool
gras oxyéthyléné et oxypropyléné est choisi parmi les composés ayant la formule
chimique suivante :

R-(O-CH(CHg3)-CHp)x-(O-CHp-CHp)y-OH,

formule dans laquelle :

R désigne un radical alkyl ayant de 10 a 20 atomes de carbone, et de préférence
de 14 2 18 atomes de carbone ;

xvade1a30,etyvade 15 a 50; de préférence xvade 5a25etbvade 15a
40.

4. Composition selon I'une quelconque des revendications précédentes, caractéri-
sée par le fait que I'alcool gras oxyéthyléné et oxypropyléné est I'alcool cétylique
oxyéthyléné (20 OE) oxypropyléné (5 OP).

5. Composition selon la revendication 1 prise en combinaison avec l'une des re-
vendications 3 & 4, caractérisée par le fait que I'alcool gras oxyéthyléné et oxypro-
pyléné est présent en une teneur allant de 0,01 % a 10 % en poids, par rapport au
poids total de la dispersion aqueuse, et de préférence allant de 0,05 % a 5 % en
poids.

6. Composition selon la revendication 2 prise en combinaison avec 'une des re-
vendications 3 & 4, caractérisée par le fait que I'alcool gras oxyéthyléné et oxypro-
pyléné est présent en une teneur allant de 0,005 % a 5 % en poids, par rapport au
poids total de la composition cosmétique ou dermatologique, et de préférence al-
lant de 0,01 % a 2,5 % en poids.
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7. Composition selon 'une quelconque des revendications précédentes, caractéri-
sée par le fait que les sels d’acide ellagique sont choisis parmi les sels de sodium,
de potassium, de calcium ou de magnésium.

8. Composition selon 'une quelconque des revendications précédentes, caractéri-
sée par le fait qu’elle comprend de I'acide ellagique.

9. Composition selon la revendication 1 prise en combinaison avec I'une des re-
vendications 3 a 5 et 7, 8, caractérisée par le fait que I'acide ellagique ou ses sels
et esters est présent en une teneur allant de 0,03 % a 10 % en poids, par rapport
au poids total de la dispersion aqueuse, de préférence allant de 0,03 % a7 % en
poids, et préférentiellement allant de 0,03 % a 5 % en poids.

10. Composition selon la revendication 2 prise en combinaison avec l'une des re-
vendications 3 a 4 et 6 a 8, caractérisée par le fait que l'acide ellagique ou ses
sels et esters est présent en une teneur allant de 0,01 % a 5 % en poids, par rap-
port au poids total de la composition, de préférence allant de 0,03 % a 5 % en
poids, préférentiellement allant de 0,03 % a 3 % en poids, et plus préférentielle-
ment allant de 0,03 % a 1,5 % en poids.

11. Composition selon 'une quelconque des revendications précédentes, caracté-
risée par le fait que I'alcool gras oxyéthyléné et oxypropyléné est présent en une
teneur allant de 2,5 % a 250 % en poids, par rapport au poids total d’acide ellagi-
gue ou dudit sel ou dudit ester, et de préférence allant de 5 % a 100 % en poids.

12. Composition selon la revendication 2 prise en combinaison avec l'une quel-
conque des revendications 3 a 4 et 6 a 8 et 10, 11, caractérisée par le fait que
I'eau est présente en une teneur allant de 10 % a 95 % en poids, par rapport au
poids total de la composition, et de préférence allant de 20 % a 95 % en poids.

13. Composition selon la revendication 2 prise en combinaison avec l'une quel-
conque des revendications 3a 4 et 6 a 8 et 10 a 12, caractérisée par le fait qu’elle
comprend un adjuvant cosmétique ou dermatologique choisi parmi les huiles, les
gélifiants, les polymeres filmogenes, les conservateurs, les parfums, les charges,
les filtres UV, les bactéricides, les absorbeurs d'odeur, les matiéres colorantes, les
extraits végétaux, les actifs cosmétiques et dermatologiques, et les sels.

14. Procédé de traitement cosmétique non thérapeutique de traitement de la peau
comprenant l'application sur la peau d’'une composition selon la revendication 2
prise en combinaison avec I'une quelconque des revendications 3 a 4 et 6 a 8 et
10a13.
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15. Procédé selon la revendication précédente, caractérisé par le fait qu'il est des-
tiné pour dépigmenter et/ou éclaircir une peau présentant des taches de pigmen-
tation.
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