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PATENTE
DE
INVENCIORN

por YPROCEDTMIENTO PARA T4 PREPARACION DE AGENTES PARA EL TRATA-
WIENTO DE 4 PIEL ANTES IEL AFEITADO®, & favor de la firma elema-

" ne Be MERCK Aktiengesellschsft, domiciliada en DARMSTADT (Alema~

nia).

MEMORIA DESCRIPTIVA

Recientemente para el tratamiento de 1s piel, antes
del afei tadd,. especialmente para ¢l afeitado en seco, se
utilizan agentes, que proguoén el enderezado y resalte tem—
poral de los. pelos de la barba en la superficie del cutis.
Mediante le aplicacién de estas substancias de accién pilo-
motdrica se cogen y seccionan inmediataments en la superfi-
cie del cutis los pelos en el afeitado_subeiguiente, espe-
cielmente en el rasurado en seco, y mejor en aparatos dg
rasurar eléctricos de dispositivos de corte, en especial

de cuchillas.
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Se ha observado shora, que poseen accién pilomotéri-

- ca caracterfstica los derivados de imidazolina de la férmu-

la general
N - CH
: y, , ‘2
I R~(CH,),~C |
\\NH& CH,
~en la que

n significa 0 0 1, ¥ _

R significa naftilo, tetrahidronaftilo, benzotie-
nilo, indanilo o un redical de fenilo, naftilo,
tetrahidronaftilo, benzotienilo o indagilo sue~
titufdo ume o més veces mediente hidroxilo, al-
kilo con 1 a 4 4tomos de carbono, metod o eto-

xie

Por tanto son el objetfo de.ia invencidén agentes para
el trataniento de la piel del rasurado, especialmente para
el rasurado en seco, que poseen uﬁ.éonmenido de uno o més
compueatos de la férmula I.- :

 Se citan, como compusstos de 1a férmula I de accidn
pilomotérica, por eaemplo, los siguientee.

2-(2’,5'-dimetéxibencil)-2-imidazolina punto de fusién 96e¢
2—(2',5'-d1metox:-4‘-metilbencil)-a-imidazolina, punto de fup‘
sién 96-972C

2-(2',5'-d1m9fOXi-4'-et11bencil)-2-imidazolina, punto de fu-
sién 9490
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2-(2',5'-d1metox1-4',6'-dimetilbenoil)—z-imidazolina; punto
de fusién 120-1212C '

2-(2'y5'~dimetoxi=3"'y4',6'~trimetilboncil )-2~imidazolina; punto .
de fusién 185-1862C -

2.(2n,5'_dietoxibencil)-2—imidazolina; punto de fusidn del
clorhidrato: .1802C

2-(2',5'-dimetoxi-3‘,6'—dimetilbencil)-Z-imidazolinas puntio de
fusién 1528C

2~(2',5'-dietoxi-4',6'~dimetilbencil )~2~imidazoling;

2-(3',5'-dimetoxibencil )~2~imidazolina; punto de fusidn del
clorhidrato 162-1642C

2=(2'93'44 '=trizetoxibencil )=2=imidazolina;

2-(2,4",5'-trinetoxibencil }=2-inidazoling; punto de fusiéy
108=1098C

2-(3',4',5"~trinetoxibencil)-2-inidezolina; punto de fusién
del clorhidrato 184~1852C '

Z-(B',4',5'-t:ietozibencil)-2rimidazolina;

2=(2',6'~dimeti 1~4 ' ~tercibutilbencil J=2-imidazolina; punto de
fusién 131=1332C

2=(2',6'-dimetil~3'~hidroxi~4'~tercibutilbencil )~2-imidazoling;
panto de fusién 180-1828C ’

2-(naftil-1‘-metll)-z-imidazollna, punto de fusién de;blorhi—
dreto 255526090

2=(2'-metilnaftil~1'~meotil )~2-imidazolina;
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2-(2'-metoxinaftil-1’-metil)-z-imldazollna; punto de fusién

2=(4'~metoxinaftil=1'~metil )~2-imidazolina; punto de fusién
123~12420 |

2= (indanil-1')-2~-imidazolina; punto de fusién del clorhidrato:

| 244~2458C

2=(1'52%3',4'~tetrahidronaftil-1')-2-imidazolira; punto de fu-

sién 117=-1192C

2-(5',8*~dimetoxi=1',2',3",4'~tetrahidronaftil-1" J=2~imidazoli=
paj punto de fusién 162-1648C

2-(2'-met11benzotienil-3'Qmetil)-Zbimidazolina;fpunto de fusién
156~1578C '

2~(benzotienil-3'=metil)-2~imidazoling; punto de fusidén del
clorhidrato 234-2358C. |

‘Tos cdmpueatos Poseen en comparacién confélx mejqrii
pilomotéficou.existentei‘hasta el presente en el mercado, el
clorhidrato de 29(3',4‘-dihidroxifenilQ-mo:folina (11ama=
do en lo sucesivoA”A"'), un elevado efecto pilomotérico. Por
ejemplo el efecto ﬁilomotérico de la sustancia 4, se presen=-
ta 3 veces en la 2=(1',2',3',4'-tetrahidronaftil-1')-2-
-imidazolina y en la 2-(2';5'-dimetoxi;4'-metilbencil)-Zr

.-imidazolina, T veces en la 2-(3',5'-dimetoxibencil)-z—imidé-

zolina, 10 veces en le 2=(naftil-1'-metil)-2-imidazolina y en
la_z-(z‘,6'-dimetil-3'-hidr0x1-4'-tercibutilbencil)-2-imidazo-
line, 25 veces en la 2-(2',5'-dimetoxi=344*,6'-trinetilben~

¢il)-2=-imidazoling, 57 veces en la 2-(2',5'-dimetoxibencil )=
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-2-imidazolina y 133 veces en la 2=(2',5'-dimetoxi-4',6'~
fdimetilbencil-2-imidazolina.

La actividad pilomotérica de los nuevos compuestos -

se engayl segin el siguiente método:

Se esquilaron ratas en el lomo. Lz perte esquila & se
lavé seguidamente con agua caliente y Jjabdén y luego se se=-

cé. Después de una § hora se aplicé la solucidn & ensayar

_en la'siguiente forﬁa: Con un tapén de algodén_del tamafio de

un guisente, que estd enbebido con 0,2 cc de solucibn & en-
sayar, se mojé, segin el csudal y cada vez desde el créneo
tree bendas paralelas (cads anchura e intervalo de 5-7 mm.).
Asi se pone de manifiesto un erguido del peso con respecto
e la superficie no mojada. Toda la meteria de ensayo se di-

solvié en agua y se regulé a un valor de pH de 5-6 con

‘4cido clorhidrico dilufdo acuoso. Este método de ensayo es

nuevo y es mejor reproducible y de valores comprobados en
la prédctica que el llamado "ensayo de cola de gato" utili=-

zado usualmente pare el enséyo de la efectividad pilomotd-

‘rica de compuestos quimicos.

Los compuestos de accién pilomotora de acuerdo coh
la invencibn pueden utilizarsé en forme libre o en forma
de sus sales de adicién d&cidas tolerables fisioldégicamente,
por ejemplo en forma de sus clorhidratos, brpmhiératosg
sulfatos, citratos o succinatos. las nuevas substancias
se aplican venta josamente en fqrma de soluciones. Son ade-
cuados como disolventes, por ejemplo mezclas de egua con
etanol o isopropanol. Ademds es ventajoso adicionar a las
soluciones, dcidos tolerables fisiolégicamente, como dci-
do adipinico, Qciﬁd citrico o 4cido tartérico, o también

sales dcido~hidrolizantes,; como cloruro de cine, o cloruro
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de aluminio. Las sales dltimamente citadas activan a la

‘vez como astringente sobre la piel. Ademds es posible adi-

cionar a los nuevos pilomotores intermediarios de disolven-
tes usuales, como por ejemplo dietilemida del dcido ldcti-
co o cosméticos o agentes para elevar la facultad de desli-
zapiento de lae piel, como propilenglicol, miristato isopro-
pilico, o agtringentes como extracto de hamamelis o mentol
0 bien antisépticos, como 4ecido bbrico, alcanfor, sulfato
de 8-hidroxiquinolina o 4cido p~hidroxibenzoico, asi como
materias oleosas. | '
Otra ventaja de los nuevos compuestos de accién

pilomotora consiste en que son esimismo registentes en me~

‘dio alcalino. Este efecto perﬁite su aplicacién, asimismo

para el rasurado hﬁmedb, que muestra una reaccidn alca-
lina por los jabones de afeitado usuasles utilizados.
Una parte de las sustancias utilizadas segﬁn la ine
vencibn, como materias activas para el tratamiento previo
de la piel en el rasurado, es ya conocida. Por una parte se
gabe, que estos compuestos poseén proyiedades vasoconstric~
tores. Sin embargo no se puede deducir el efecto vasocons-
trictor de un compuesto por la intensidad de efecto pilo-
motérico de tales compuestos. lampoco es previsible por el
especialista, si un compuesto de efecto notoriaments vasq-
constrictor posee al aplicarlo exteriormente una efectivi=-
dadrpilomotorica correspondiente a las exigencias de Lﬁ
préctice. _ _
En conexién e esto se ramite al trabajo de G.Ws Korting
¥y otro, en "Investigacién de medicamentos", 4; 63 y siguien-
tes (1954 ).- .

~* Los nuevos compuestos son accesibles mediante conden-

. et
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sacién de un 4cido carboxilico de la fdrmula R—(CHQ) ~CO0H o
de uno de sus derivados funcionales con etilenodiamina 0
‘con agentes cesores de etllenodiamlna (Véase por ejemplo la
patente alemana 1117588).

. En los ejemplos siguientes de aplicacién se indica

’ mezclas, que pueden utilizarse pars el tratemiento de la
piel antes del afel tado. -
EJEMPLO 1.

10, 2~(2',5'~dimetoxivencil }-2~imidazolina 0,18
dcidq clorhidricoizn 0,5 &
dcido citrico 2,0 g
gloruro alumfnico, cristalizado 0,5 &
polivinilpirrolidona 0,5 &

15 miristato isopropilico ' 5,0 &
alcohol &l 96% . - 8040 ¢
agua y perfume. : ' hasta,100,0 &
EJEMPLO 2.

20 -2—(2',5'-diﬁetoxibencil)—2-imidazolina, ' O,ﬁ g
40160 citrico: 2y5 &
polivinilpirrolidona. , 0:5 &
miristato isepropflico. EIER
alcohol al 96% 80,0 g

25. agua y perfume hasta 100,0 g
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2-(2',5'-dimetoxi~4',6"'~dimetilbencil }~2~inidazolina 0,03 g

dcido clorhidrico. 2m 0,5 &
&cido oftrico " | 2,0 &
miristato isopropilico 5,6 g
alcohol 2l 96% . 80,0 g
agua y perfume. - nasta 100,0 &

EJEMPLO 4.

C2=(2'y5'=dimetoxi=4* ,6'-dimeﬂ1bencil )Q—imidazoliné O,dg g

éeido tartéricé ' _ 1.5 &
gcido bérico 15 &
propilenoglicol . 2,0 g
alcohol 8l 96% . | 60,0 g
agua y perfume: _ hasta 100,0 g

EJEMPLO 5.

Clorhidreto de 2-(naftil-1'~metil)-2-inidazolina 0,5 g
gcido citrico : ' 15 g
dcido bérico ' 1,5 sb
propilenoglicol . 2,0 g -
- aleohol al 96% . 50,0 g
agua y peﬁfum _hasta. 100,0 g

EJEMPLO 6.

Clorhidrato de 2-(naftil=-1'-metil)~2-imidazolina 0,5 g
4cido citrico ' : 2,0 g

' polivinilpirrolidons 0,5 g
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mezcla de compuestos de amonio cuaternarios de alto 0,5 g
peso molecular como agentes tensioactivos

alcohol al 96% ' 50,0 g
agua y perfume hasta 100,0 g

EJEMPLO T,

5e

2=(2',5'=dimetoxi~3',4!' ,6'-trimet11benc11 )~2-1mi-
da lina. . 0,2 &g
4cido clorhidrico 2n | 0,5 &
dcido citrico 20 g

10. clorure aluminico, cristalizado : , 0,5 8
miristato isopropilico 5,0 g
alcohol el 96% 809.0 g
sgue y perfume hasta 100,0 g
EJEMPLO 8.

. =154 2-)2',5 '-dimetoxi—3’ '4! ,6'-tnme1:ilbenoil J=2=inida=

zoling 0,2 &
polivinilpirrolidons. 1,0 g
pezcla de compuestos de amonio cuaternarios de alto -
peso molecular como agentes tensioactivos: 05 &
dcido clorhidrico 2n 0,5 g

20, alcohol al 96% o | 50,0 g
agua y perfume hasta 100,0 g

"EJEMPLO O

clorhidrato de 2-(1',2',3',4'~tetrahidronaftil- :

254 -1!)~2~inidazoline 0,7 &
doddo tartdrico 1,5¢
dcido bdrico . 1,0 g
propilenoglicol 3,0 g
alecohol al 96% . 60,0 g
agua y perfume haste 100,0 g

30.
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Clorhidrato de 2-(2'-metilbenzotienil-3'-metil)=-

. :
g
g
g
g
g

~imidazolina 0,3
dcido citrico | | 2,0
miristato isopropilico © 3,0
propilenoglicol 1,0
isopropanol §5;0
agua y perfume hést&«100,0
EJEMPLO 11.

Clorhidrato de 2-(4'-tercibutil-3'-hidroxi-

-2',6'=-dimet 1~bencil )~2-imidazolina. 0,3 g
geido tartérico ‘ 1,58
dcido bérico - ‘ 1,5 g
propilenoglicel : 2,0 g
isopropanol » 50,0 g
agua y perfume | | hasta 100,0 g
EJEMPLO 12.

Sloriarate ggag-ﬁ;és'-dietoxi-w,6'-dimeﬁ14 05 g
écido citrico 05 8
tdiristato de isopropilo 340 ¢
mentol 01 g
isopropanol 4 #5.0 g

ague y perfume hasta 100,0 g
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Descrito el objeto de la invencién, se declers muevas y
de propia invencién, las siguientes reivindicaciones, qon_prid-

rigad slemsna n® M 52 484 IVa/30h del T2 de Abril de 1962.

1. Procedimiento para la preparacidén de agentes para
el tratamiehto de la piel antes dsl afei tado, especialmente
para el rasurado en seco, caracterizado por el hecho de incluir
en los agentes un contenido de uno o0 mds derivados de imida-

zolins de la férmula I

¥ - CH,
Re(CH, ).=C 7 ' I
28 "Nm - cH,

en la que
n significa Q0 0 1, ¥

R significe maftilo, tetrahidronaftilo, benzotie-
nilo, indenilo o un radical de femilo, naftilo,
tetrahidronaftilo, benzotienilo o indanilo sus-
tity(§o uns © més veces mediante hidroxilo, al-
quilo‘can<1 & 4 4tomos de cerbono, metoxi o eto=-

Xig
o sus sales de gdicién 4cidas.

2, Frocedimienjo conforme & lo definido en ls reivin-

dicacién 1, caracterizado por el hecho de incluir en los agentes
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un contenido en 2-(2',5'-dimetoxi-4',6'-dimetilbencil )-2-imida~-
zolins. 4

3+  Procedimiento gonforme 8 10 definido en la reivin-
dicacién 1, caracterizado por el hecho de incluir en los agentes

un contenido en 2-(2',5'-dimetoxibehcil)-2-imidézolina.

4. Procedimiento para la preparacidén de agentes pars
el tratamientoAde la piel»antes del afeitado.

Segln se describe y reivindica en la presente memoria
que consta de 12 hojas, foliadas y escritas s mdquinz por una

80la de sus ecaras.

Madrid, @ 11 de abril de 1963,
E. MERCK A.G.

poao

ISERN MIRALLES
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