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CLASIFCACION I, B, ¢,
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suscLase B

PATENTE

DE '

, INVENCION

por "UN PROCEDIMIENTO PARA COMPONER UNA PREPARACION C0LO~
RANTE", a favor de la firma suize F. HOFFMANN-LA ROCHE

& CIE. S.A., rosidente en BASILEA (Suiza).

MEMORIA DESCRIPTIVA -

Ha habido en el pasado numerosos intentos de

crear sistemas prdcticos para poder utilizer smpliamente
¢l poder colorante de los carotenoides en las preparacibﬁes
de alimentos, medicinas y cosméticos. Ia deseabilidaqlhe

5 usar los carotenoides como agentes colorantes radica eﬁ-"
parte en su intenso color y en parte en el hecho de que
gon fisioldgicamente inndcuos. Por ser insolubles en agua
¥ tener solubilidad muy limitada en las grasag, los usos
anteripres de estas substancias se han restringido principal-

10. mente & la coloracidén de grasas tales como, por ejemplo,
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manteca y margerina., Los cayoftenoides son muy adaptables
a e¢ste uso, por cuanto son de color muy intenso en gran
dilueidn y tales productos solo requieren una profundizecidn
relativamente pequefia del color. In contraste con ello,
ha gido hasta ahora imposible utilizar los carotenoides en
la coloracidn de pfoductos en que sea necesaria gran accidn
colorante en capas delgadas, por ejemplo los ldpices labia-
les. Esto se debe a que la fraccidén de carotenoide que
entra en disolucidén es demasiado peqﬁeﬁa para asegurar
accidn colorante suficiente en capa delgada y la fraccidn
carotenoide eristalizada no disuelta tiene un color que
suele discrepar mucho del de la fraccidn no disuelta. Por
ejemplo, una solucidn saturada de cantaxantina en aceite
de parafina tiene coloracidn anarenjada en capa espesa,
mientras que una suspensién de crisfales de cantaxantinag
aparece de color morado pardo oscuro. No se obtiene ninguna
preparacidn colorante aprovechable aun diluyendo tal éusﬁen;
sién. '
Ahora me ha descubierto, de acuerdo con este
invento, que puede prepararse una preparacidn colorente de
carotenoide apta para colorear productos tales como los
descritos antes. Especifiéamente, y de a2cusrdo con este
invento, se combonen preparaciones de carotenoides que son
aptas para colorear productos tales como articulos farmacéu-

ticos, articulos alimenticios y en particular cosméticos,
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como, por ejemplo, ldpices jabiales.

De acuerdo con el invento, so disporsa unc suba-
tancie carotenoide en un coloide orgdnico hidrof{lico forma-—
dor de pelicula, el cual se distribuye @ su vez sobre las
particulas de un material de soporte pulverulento, que es
esencialmente insoluble en agué ¥y que tiens superficie li=-
péfile,

La preparacidén colorente de carotenoide saegin
este invento representa una preparacidn colorahte quse
comprende un material de soporte pulverulento insoluble en
agua, provisto de superficie lipéfilas, y una capa carotendi-
ca, constituida por un carotencide que cstd disperso fina;
mente eh un coloide orgénico hidréfild, formador de peliqﬁ—
1z, la cuel capa Earotenéiea estd distribuida sobre las:
particulas del citedo material de soporte pulverulento.

Las preparaciones colorantes preparadas de acugrdo
con este invento tienen muy gran poder colorante y éagééidad
cubridora especialmente buena. HE uso de tal preparaqi&ﬁj
estd particularmente indicado cuendo se desea una capééiéad
reflectora relativamente alta del colorante empleado'pafa
una poderosa accidn colorente, In consecuencia, las prepa-
raciones de este invento pueden emplearse siempre que sea
necesario o deseado utilizar un carotenoide como colorante
pigmentario. Como ejemplos cabe citar; las materias alimen-

ticias, como, por ejemplo, productos de tomate en forma de
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zumo, purd, sopa, polvo, etc.; mezclas sazonantes; productos
farindceoss; mezclas pare budines ¥y similares; productos farme
céuticos tales como pastillas, grageas, cdpsulas, granulados,
suspensiones, jarabes, etc.; preparados cosméticos como
ldpices labiales, polvos de todos los tipos, cremas, etc.
Estas preparaciones pueden utilizarse también para colorear
materiales pldsticos, materiales de envase y envoltura y
otrog productos industriales. Un campo particularmente
importante de uso pare las preparaciones colorantes de este
invento es el de los productos en que en el pasado se han
empleado pequefies cantidades de colorente que no son fisiold-
gicemente inndcuas. Utilizando la preparacién colorante

de este invento, puede reducirse considerablemente la cencen~
tracidn de tales colorantes o, en algunos casos, eliminarse
por completo. Bsto es particularmente cierto en el caso

de los ldpices labiales. ILa substitucidn de los colorantes
empleados convencionalmente en los ldpices labiales por las
preparaciones colorantes de este invento ha demosirado climi-~
nar en la mayoria de los casos un viraje del color hacia sl
azul, sobre la piel, que de ordinario se agdecia con teles
cblorantes.

La forma final, asi como el método especifico de
fabricacidn de la preperacidén colorante de acuerdo con este
invento, se detorminen por la utilided ospecifion que we
antieipa pere elle. Asl, por wvjemplo, lo pulps Liquida



5.

lo.

15.

20.

25,

-’T
_«JM !

o pastose obitenida después de aplicar al material de soporte
la disporsidén fina de la substencia carotenoide cn el

cojoide hidrdfilo orgdnico pusde usarse directamente sin
convertirla en un producto seco. Si se desea utilizar ls
preparacién en forme de producto seco, se evapora hasta
sequedad el disolvente contenido en ella y se desmenuza hasta
un polvo fino el material resultante, pera eliminar los aglo- -
merados que pueden formarse durante el periodo de evapora-—
cién. Cuando las substancias colorantes preparadas de
acuerdo con cste inven%o hen de dispersarse en un soporte
graso o una preparacidn grasa, dicha dispersidén pulposa

puede introducirse directamente en el soporte graso. Si‘$§<
desea, ¢l disolvente phede eliminarse parcialmente antes'de
la incorporacidn, por ejemplo pasando la masa pastosa por un
gvaporador de capa delgada, de ordinario en vacio. Los pfé¥ 
ductos resultantes pueden usarse para colore@r masas graséé,
como, por ejemplo, lépices labiales, Materiales aptos gdmé
goporte graso pare tales preparaciones son todas las grasés'
y todos los aceites que aparecen sélidos o liguidos a 1é'tempe-
rature ambiente, como, por ejemplo, el accite de ricino,;-
la lanolina, los derivados de lanolina, las ceras, etc.

De acuerdo con este invento, se dispersa finamente
en una solucidn de coloide orgdnico hidréfilo formador de
pelicula una substancia carotenoide o una mezcla de méds de
una substancia carotenoide. Tales dispersiones son bien

conocidas an la prdctica y pueden prepararse dispersando la



5.

10.

15.

20.

25,

376275

substancia carotenoide en una solucidn coldidal acuosa, de
ordinario con ayuda de un e¢mulgente., Un procedimiento comin
comprende dispersar finamente un earntenoide en una solucidn
de gelatina con ayuda de una sal de un éster de dcido graso
superior del dcido ascérbico, como, por sjemplo, la sal
sédica del palmitato de ascorbilo. Otros coloides apropia-
dos incluyen, por sjemplo, la dextrina, la goma ardbiga,

logs ésteres sacarinos de dcidos grasos, la metilcelulosa,

la polivinilpirrolidona y el alcohol polivinilico. Otros
sejemplos de emulgentes apropiados son los emulgentes no idni-
cos & base de poliglicol y los jabones como, por ejemplo,

el oleato sddico, ¢l estearato sbédico, etc.

Para la preparacién de las dispersiones del mate-
rial coloide, es esencial que dicho caroienoide se halle en
estado de divisidén muy fina, preferentemente con un tamafio
de particula que no exceda de 1 micra. Se prefiere espe-
cialmente, no obstante, que el tamafio de las particulas dé.
la substancia carotenoide sea fundamentalmente menor de 1 ﬁicrag
por ajemplo, en la gama de tamafio inferior a 0,1 micra.

La dispersion del material carotencide se aplica
a la superficio de lam particulas de un motorial do soporto
pulverulento que tenge superficie lipdéfilea y que sea funda-
mentalmente insoluble en agua, Elttamaﬁo de las particulas
del material de soporté pulvernlento es de una gema desde

1l micra aproximaaamente hasta unas 50 micras, y preferente-
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mente de una gama entre 5 micras aproximadamente y 20 micras
aproximademente., ILoa materiales de goporte pulverulentos

que s¢ prefieren son los polvos do almidén quo se hen tratado
para lipofilizarlos en la superficie, como, por ejemplo, los
almidones lipofilizados de arroz, trigo y maiz. De estos,

se prefiere en particular el almidén de maiz lipofilizadc.

Tal plmiddn estd disponible en @l comercio con la marca DRYFLO.
Ademés de los almidones lipolifilizados, puede utilizarse tam=
bién como material de soporte la celulosa microcristalina.

La superficie ". lipofilizada del material de soporte
pulverulento puede formarse in situ por adicidén de una subs~ :
tancia anion-activa o catidn-activa o de un material lipéfilo
polimérico formador de pelicula. Ejemplos de substancias -
enidn-activas son, entre otras, los dcidos grasos alifdticos -
superiores o sus derivados, como el dcido estedrico, el éci?o
palmitico o el dcido palmitoil-ascérbico. Istas substanciss
ge prefieren especialménte en la preparacidn de composicipneg
colorantes destinadas & usarse en las materias alimenticias;
Ejemplos de substancias catidén-activas son, enire otros, ;as‘
sales amdénicas cuaternarias que contienen a lo menos un ‘
grupo lipéfilo con un numero de étomoé de carbono superior
a 12. Ejemplos de tales compuestos son, entre otros, el
cloruro de dimetil~estearil-bencilamonio, ¢l bromuro de
cetil—trimetilamonio} el bromuro de cetil-etil-dimetilamonio

¥y el bromuro de dodecil-dimetil~(2~fenoxi-etil )~amonio.
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Ejemplos de los materiales lipdfilos poliméricos

formadores de pelicula que se han mencionado antes son, entre
otros, los compuestos obtenidos por la polimerizacién de
siloxenos. Tales compuestos incluyen, por ejemplo, los cono=-
cidos compusstos siloxdnicos que son convertibles en polisilo-
xanos, como los alquil-siloxanos, en particulgr el metil-silo-
xano, y los aril-giloxanos, como el fenil-siloxeno. Fa la
forma como aqui se usa, la expresidén "material colorante caro-
tenoide" puede incluir un miembro o una mezcla de cualquier
nimero de mismbros de este grupo reconocido de substancias.

La seleccidn de los miembros individuwales del grupo no cstd
limitada y =& gobierna plenamente por la finalidad de uso

¥y la tonalidad que se desese. Por ejemplo, el beta-~caroteno

y el ééter_etilico de dcido beta-~apo-8t-caroténico (030) son

aptos para matices amarillos y anaranjados, mientras que

\
A

la’oantaxantina,‘el beta~apo-8! —carotenal (030), la equine-
nona, el licopeno, la citenaxantina, el aldehido torularrodi~
nico, el éster etilico de torularrodina y la espiriloxanting
son aptos para metices rojos, y la 2,2'-dicetoespiriloxanti-V
na, el decapreno-beta-caroteno y el dodecapreno-beta~caroteno
son aptos como colorantes de rojo-burdeos. Estas substancias
contienen de ordinario cantidades estabilizadoras de los
nateriales antioxidantes comunes qﬁe estdn reconocidos para

usar con -ellas,

Bs también deseable incluir opltativamente aditivos
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o materiales coadyuvantes en le preparacién colorante hecha
de acusrdo con oste invento. Zstos materiales coadyuventes
incluyen log giguientes: diluentes pulverulentos, como, por
sjemplo, celulosa microcristalinﬁ, didxido de titenio, sili=-
catog, etc.s preservadores, téles como el dcido ascdrbicos
agentes estabilizadores, como, por ejemplo, sulfitos y
ageorbatosy y otros aditamentos tales como, por ejemplo,
perfumes y otras substancias aromdticas. |

Los sjemplos que siguen se exponen pafa ilustrer

el inveanto.
EJEMPLO 1

' Se disolvieron en 375,0 partes en peso de clo;ofor~
mo, con calentanmiento, 16,6 partes en peso de oantaxantiﬁéi
16,5 partes en peso de palmitato de ascorbilo y 1,1 parté;

e peso de un alfa-tocoferol. La solucién resultante se |
emulsioné en una solucién constituida por 114,0 partes en”
peso de gelatina, 320 partes en peso de agua y 1,65 paf%és
en peso de hidrdéxido sddico. Se virtid la emulsidn soére}una,
hoja metdlica y se la secd en vacio a unos 409C. ILa prepa-
racién se¢ca asi obtenida, soluble en aguz, contenis alrededor
de 10% en peso de cantaxantina.

Se disolvid 1 gramo de la preparacién seca ante~

rior en 9,0 cc de agua, con calentamiento, y la solucidn
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resultente se mezcld bien con 9,0 g de almidén de maiz

i
i

lipofilizado, hasta que él almidén estuvo completamente
humedecido. Se secd al aire 1a @ulpa cremos2 resultante y
se la molid hasté un polvo fino.

Ia preparacidén colorante asi obtenida se molié
en una maquina de rodillos con una cantidad igual de aceite
de ricino, para forﬁar une pasta de color que lusgo se
afiadié a une formulacién de base para ldpices labieles y

se convirtid en lédpices labiales..
EJEMPLO 2

Se humectaron perfectamente 9,5 g de almidén de
arroz con una solucidn acuosa de 0,5 g de cloruro de dime-
til~egtearil-bencilanonio. El almiddén tratado se secd
luego al aire.

Se prepard una solucién disolviendo en 9,0 cc de
agua, con calentamiento a 45¢C, 1,0 g del polvo de cantaxen-~
tina al 10%, soluble en agua, preparado en ol Ejemplo 1 y
so 1la mezolé con el almidén lipofilizado hasta que este
ltimo estuvo completamente humedecido.- Iia masa pastosa
asi obtenida se secd y se molid hasta un polvo moderadamente
pdlido.. Una mezcla de este polvo con una centidad -igual
de aceite de ricino da una pasta que tiene el mismo poder

colorante que la pesta producida en el Ejemplo 1.-
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a uné formulacién convencional de polvos para él rostro,
1o que dio un polvo facial con tonalided de carne.

Se prepard un polvo de la manera enterior wtili-
zgndo 50,0 mg de cloruro de dimetil—estearil~amonio en luger

de los 0,5 g utilizado antes, pero menos facil de moler.

EJEMPLO 3

Sc¢ humsctaron uniformemente 8,5 gromos de almidén
de arroz con una solucidn de 0,5 g da dcido estedrico en. .
10,0 cc de éter dietilico y se evapord el disolvente. .

El almidén lipofilizado que @si se obtuvo se e

humedecid uniformemente con una solucidn acuosa preparada

T

disolviendo en 9,0 cc de agua, con calentamiento a 45§0;:
1,0 g de la cantaxantina al 10%, soluble en agua, producida
en ol Ejemplo 1. e
La masa pastosa resultante se extendid sobreqdhé
hoja metdlica, se secd y se molid hasta un polvo fino.“'-;
Se preparé una formulacidén bdsica de polvo pé&%?
budines mezclando 10,0 g de¢ la preparacidén colorante obteni-
de antes con 650,0 g de almidén de maiz, 100,0 g de huevo
en polvoe desecado y 240,0 g de azicar.
Se prepard un polvo como el anterior wtilizando
50,0 mg ds dcido estedrico en luger de 0,5 & para preparar

el almiddn lipéfilo. EL polvo asi obtenido resulté menos
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facil de moler qué el polvo producido utilizando 0,5 g de

dcido esteérico.

EJENPLO 4

Se disolvieron en 375,0 g de cloroformo, con
calentamiento, 9,9 & de trans-beta-caroteno, 6,6 g de
cis-beta~caroteno, 16,5 g de palmitato de ascorbilo vy 1,1l g
de alfa-tocoferol. Ia soluci&n agi obtanida se ag;té perfec-
tamente con una so}uoién de 110,0 g de gelatina y 1,65 g
de hidréxido sédico en 250,0 g de agua, se evapord el cloro-
formo con agitacidn y bajo presién reducida y se secd el
residuo an vacio. Ia masa resultante se molid haste un
polvo. fino, ¥y 1,0 g de é&ste se disolvid en 9,0 g de aguw I0n
calentamiento a 500C,

Se humedecieron uniformemente 8,5 g de 2lmidén de

arroz con una solucién de 0,20 g de écido palmitico, 0,05 g

" de deido palmitoil-ascdrbico y 0,25 g de extracto de vainilla

en 10,0 cc de &ter dietilico y 5,0 ce -da etanol, y se evapord
el disolvente.

Se obtuvo una formulacidn bdsica para polvo de
budines combinando el polvo anterior y 1la solucién de caro-
teno a fin de formar una masa pastosa, 12 cugl se secd en
una corriente de aire frio. Ia masa seca resultante se

molié hasta un polvo fino.
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EJEMPLO 5

Se disolvieron en 200 pertes en peso de cloroformo,
con calentamiento, 11,0 partes en peso de égter etilico de

dcido beta—-apo-8'~caroténico (C 6,0 partes en peso de

3002
palmitato de ascorbilc y 0,7 partes en peso de DL-alfa-
tocoferol y la solucién resultante se emulsiond perfecta-
mente en wna solucidn de 55 partes en peso de gelatina,
20 partes en peso de sacarosa y 1,1 partes en peso de

hidréxido sédico en 200 partes en peso de agud. Ss virtid

- esta emulsidn sobre una hoja metdlica y se la secd bajo..

presién reducide y 2 unos 400C, La preparacién |seda’f-
soluble en agua asi obtenida contenia alrededor de 10% éé,
éster etilico de deido beta-apo~8'~caroténico (030). )

10 partes en peso de la preparacidn seca anteé{:
rior se disolvieron en 90 partes en peso de agua, con 9aien-
temiento, y la solucidn resultante se mezcld bien con 96i£ar—
tes en peso de almiddn de maiz lipofilizado hasta que ;i'i
almidén estuvo completamente humedecido. Ia pulpa oremééé
resultante se secé 8l aire y se molid hagta un polvo emari-
1lo fino, que puede afiadirse, por ejemplo, @ los polvos

faciales.
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EJEMPLO 6

Se prepard de la manera que se ha descrito en el
Ejemplo 5 una preparacién seca soluble en agua, utilizendo
beta-apo-8'~carotenal (050) en lugér del éster etilico de

30)'
Se disolvieron en 110 partes en peso de agua, con

deido beta—apou8'~céroténico (¢

calentamiento, 10 partes en peso de dicha preparacidn y la
solucidn resultente se mezcld bien/fzg partes en peso

de polvo des celulosa, Luego se secd la mezcla en una co-
rriente de aire. EL polvo resultante, de color pardo-rojizo,
tiens, en dilucién apropiada, un matiz semejante al de la

plel morena,

EJEMPLO 7

Se prepard un agente colorente de la manera que
se ha descrito en el Ejemplo 5, utilizando licopina en
lugar de éster etilico de 4cido beta—apo-B'-caroténico’(030)-
La preparacidn colorante asi obtenida es apta para la prepara-
cidn de bases para lapices lebieles. Una suspensidn de 1@

preparacién colorento en agua presenta color de tomate.
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EJEMPLO 8

Se disolvieron en 45 partes en peso de cloroformo,
con calentamiento, 1,2 partes en peso do equinenona, 1,6 partes
en peso de palmitato de ascorbilo y 0,1 partes en peso

5. de DL-alfa-tocoferol y la solucidn asi obtenida se emulsiond
en una solucidn constituida por 80 partes en peso de gelati-
na, 15 partes en peso de sacarosa y 0,5 partes en peso de
hidrdxido sddico en 250 partes en peso de agua. ‘Se virtid
la emulsidn sobre una hoja metdlica y se la secd bajo'presién

10. reducida y a unos 454¢C.
1 parte en peso de la preparacidn seca anteriof,j'
que contenia 1% de equinenona, se disolvid en 9 partes.éh' o
peso de agua, con calentamiento, se mezcld la solucidn resﬁl-
tante con 9 partes en peso de almiddén de maiz lipofilizaéd,&
15, gse secd la pulpa resultante. E1 polvo rojizo obtenido pre:'

senta color pastel y es apto como ingrediente de los poi%d%l

faciales. e
EJEMPLO 9 .
Se prepard un agente colorante de la manera que

20, se ha descrito en el Ejemplo 8, utilizando éster et{lico

de torularrodina en lugar de equinenona. La preparacidn
resultante, de color rosado, tiene matiz pastel y puede

agregarse a los polvos faciales.
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NOTA

Descrito el objeto del presente invento,_se declaran
nuevas y de propia invencidn, las siguieﬁtes reivindicaciones
con prioridad de la solicitud de patente suiza n® 1888/69
del'7 de Febrero de 1969;

1. Un procedimiento para componer ung preparacidn co=
lorante, caracterizado por aplicarse a la superficie de un mate-
rial de soporte pulverulento, insoluble en agua y que tiene
superficie lipéfila, une solucidn de un material carotenoide
que comprende un carotenoide que estd finamente disperso en un

material orgénico coloidal, nidréfilo y formador de pelfcula.

2. Un procedimiento de acuerdo con la reivindicacidn 1,
caracterizado por secarse la preparacidn colorante hasta una

masa sélida-ﬁ si se desea, molerla hasta un polvo fino;

3. Un procedimiento de acuerdo con las reivindicaciones

1 o 2, caracterizado en que el carotenoide es la cantaxantina.

4, Un procedimiento de acuerdo con las reivindicaciones

1l o 2, caracterizado en que el carotenvide es el beta-caroteno.

5. Un procedimiento de acuerdo con las reivindicaciones
1 8 2, caracterizado en que el carotenoide es el éster etilico

de dcido beta-apo-g'~-carotenoico (030);
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6. Un procedimiento de acuerdo con las reivindicaciones
1 o 2, caracterizado en que el carotenoide es el beta-apo-8'-

—carotenal (C_ ).
30

7. Un procedimiento de acuerdo con lasg reivindicaciones

5, 1 o 2, caractorizedo en que el carotenoide es ¢l llicopeno.

8. Un procedimiento de acuerdo con les reivindicacionos

1 o 2, caracterizado en que el carotenoide es la equinenona.

9., Un procedimiento de acuerdo con las reivindicaciones
1 o 2, caracterizado en que el carotenoide es el éster et{lico

10, de torularrodina.

10. Un procedimiento para componer una preparacién .

colorante.

Segun se describe y reivindica en la presente memoria
descriptiva que coneta de 17 hojas foliadas y escritas

15. a mdquina por una sola cara.

Madrid, a 6 de Febrero de 1970

peg. JAIME ISERN
P
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