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COMPUESTO ESTIMULADOR DEL COLÁGENO Y LA ELASTINA Y COMPOSICIONES 

TÓPICAS QUE COMPRENDEN DICHO COMPUESTO 

 

La presente invención se refiere a una composición cosmética y terapéutica que 

comprende un vehículo aceptable y una cantidad dermatológicamente eficaz de un 5 

compuesto bicíclico de fórmula (I): 

 

Fórmula (I) (JR101) 

 

La presente invención también se refiere a un compuesto químico según la reivindicación 10 

1, un compuesto farmacéutico para uso de acuerdo con las reivindicaciones 2 y 3, una 

composición tópica según la reivindicación 4, el uso de la composición de la reivindicación 

4 para la elevación de los niveles de colágeno y elastina de la piel de acuerdo con la 

reivindicación 9, el uso de la composición de la reivindicación 4 para el crecimiento del 

cabello y/o las uñas, el rejuvenecimiento de la piel y la reparación de la piel y las uñas 15 

según las reivindicaciones 10 a 12, y una crema según la reivindicación 13. 

 

Son referencias anteriores de la técnica las siguientes: 

Gert Kobrichl (documento D1) se refiere a los compuestos Bredt y la regla Bredt, 

tetrahedron Angew. Chem. Internat. Edit. Chem. Ber. Chem. Ber. Bull. Chem. SOC. Lap. 20 

J. Org. Chem. F. A. Neugebauer, Chem. Ber, January 1, 1970, páginas 71-2744. 

Wilhelm F. Maier et al (documento D2) se refiere a la evaluación y predicción de la 

estabilidad de las olefinas cabeza de puente, Journal of the American Chemical Society, 

vol. 103, no 8, April 1, 1981, páginas 1891-1900. 

Ermer et al (documento D3) describe estructuras, energías y reactividades de las olefinas 25 

cabeza de puente, Zeitschrift für Naturforschung, Teil B, Anorganische chemie, 

Organische chemie, Tuebingen, vol.32B, no 7, January 1, 1977, páginas 837-839. 
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Derek L. Ransley (documento D4) se refiere a la alquilación de benceno con 1,2-

dicloroalcanos, The Journal of Organic Chemistry, vol. 31, n ° 11, November 1, 1966, 

páginas 3595-3599. 

Shinji Masuda et al (documento D5) describe el efecto de la participación de los átomos 

de halógeno en alquilación estereoespecífica de Friedel-Crafts, Journal of the Chemical 5 

Society, chemical communications, n.º 3, January 1, 1980, páginas 86. 

DD 285 092 (documento D6) se refiere a un proceso para mejorar la selección de la 

alquilación de Friedel-Crafts de compuestos aromáticos con 1,2-dihalogenalcanos. 

 

El colágeno es una proteína que confiere a nuestra piel su estructura y le da su aspecto 10 

de suavidad y juventud. Se compone de tres cadenas proteicas enrolladas entre sí en una 

triple hélice apretada y funciona como una red que mantiene juntas a las células de la piel. 

El colágeno se produce continuamente en el organismo, pero a medida que nos hacemos 

mayores la producción comienza a disminuir. Dado que la producción se ralentiza y la red 

de colágeno comienza a romperse, la piel es una de las primeras áreas en las que esto se 15 

aprecia, con las arrugas y otros signos de envejecimiento. El colágeno constituye 

aproximadamente el 75 por ciento de nuestra piel. Por lo tanto, el buen aspecto de una 

piel joven y sana se debe en gran parte a la presencia de niveles de colágeno sano. Por 

ello, en todo el mundo los expertos en la búsqueda de la belleza investigan nuevas 

maneras de aumentar los niveles de colágeno y reparar el deterioro sufrido por el 20 

colágeno y algunos llegan incluso a inyectar proteínas de colágeno en la piel para rellenar 

las arrugas y aumentar el volumen de los labios. Sin embargo, muchos intentos para 

estimular el colágeno han fracasado o tienen solo efectos menores. También, incluir 

colágeno animal en cremas cosméticas puede dar lugar a efectos secundarios dañinos 

(por ejemplo, Curcio y Parish, 2009). 25 

La elastina es otra proteína que se encuentra en la piel y en tejidos del cuerpo. Ayuda a 

mantener la piel flexible, pero firme, proporcionando una reacción de rebote si se tira de la 

piel. Si hay elastina suficiente en la piel, esta volverá a su forma normal después de tirar 

de ella. También ayuda a mantener la piel suave, ya que se estira para permitir 

actividades normales como flexionar un músculo o abrir y cerrar la boca para hablar o 30 

comer. A medida que las personas envejecen, la elastina por lo general disminuye, lo que 

resulta en una piel arrugada o dada de sí. La elastina también se utiliza como un 

ingrediente en los productos "anti-envejecimiento" para el cuidado de la piel. Estas 

proteínas sin embargo no son de origen humano; normalmente se recogen de vacas o 

aves y en teoría deberían conllevar una mejor elasticidad de la piel. Sin embargo, estos 35 

productos para la piel han demostrado tener poco efecto sobre la elasticidad de esta. 
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Pueden formar un recubrimiento sobre la piel que la ayude a mantener mejor la humedad, 

pero no proporcionarán más flexibilidad. En los productos de cuidado de la piel, esta 

proteína no penetra en la capa de la piel, lo cual sería necesario para hacerla más 

elástica. 

 5 

Por lo tanto, la protección o la estimulación del colágeno y/o la elastina de la piel in vivo 

permitirían proteger o restaurar el aspecto de la piel, su flexibilidad y juventud, y podría 

prevenir o tratar la pérdida del cabello. 

WO 2001087292 describe el uso de la ovotransferrina para conservar el colágeno y la 

elastina, mientras que WO 2013028266 describe el uso de extractos de Justicia 10 

ventricosa, Archidendron clypearia y Abrus fruticulosus para estimular la producción de 

colágeno y elastina, y WO1997018223A1 el uso de compuestos bicíclicos. 

Los compuestos bicíclicos son compuestos bien conocidos que tienen dos anillos que 

pueden estar unidos bien mediante de un enlace entre dos átomos (por ejemplo, la 

decalina que tiene un enlace C-C compartido entre dos anillos de ciclohexano) o mediante 15 

una secuencia de átomos (cabeza de puente) o en un solo átomo (espirocíclico, que 

forma un compuesto espiro). 

Los “compuestos Bredt" son compuestos bicíclicos bien conocidos en las series del 

canfeno y el pineno en los que los puntos de ramificación de los puentes de carbono (A y 

B en la figura 1), conocidos como cabezas de puente, no pueden participar en un doble 20 

enlace de carbono. Esta regla empírica se conoce como la "regla de Bredt", como 

comenta Ulf Peters en “Thesis: Studies Towards Anti-Bredt Ring Systems of Natural 

Products, the University of Tennessee, Knoxville, August 2002”, Gert Kӧbrich en “Bredt 

Compounds and the Bredt Rule”, Angew. Chem. Internat. Edit Vol 12 (1973) N°6, y F. A. 

Neugebauer, en Chem. Ber, January 1, 1970, páginas 71-2744. 25 

La "regla de Bredt" se utiliza generalmente para justificar el fracaso en la aplicación de 

ciertos tipos de reacciones químicas que de otro modo habrían conducido a la formación 

de sistemas bicíclicos con enlaces π cabeza de puente. Por ejemplo, la regla de Bredt 

explica el fracaso de algunas formaciones de anhídridos y eliminaciones de hidrohaluros 

(véanse los compuestos de las figuras 2 y 3). 30 

Sin embargo la regla de Bredt no parece ser válida para los homólogos del compuesto 

mostrado en la figura 4 ya que se han podido obtener cicloalquenos bicíclicos, ya sea con 

un doble enlace colocado fuera de la posición de la cabeza de puente (alquenos Bredt) o 

con un doble enlace en la cabeza de puente (alquenos anti-Bredt) como describe Lease, 

T.G., et al en “A study of the effects of Strain on the Structure and Reactivity of 35 

Bridgehead Olefins” J Am Chem Soc 1993 y también porque existen sistemas de anillos 
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anti-Bredt en productos naturales, tales como el taxol (Figura 1), cuya síntesis efectuaron 

Prelog y colaboradores en 1940, y que se aisló como un tipo de compuesto bicíclico 

[5.3.1] (Figura 7) con una olefina en la posición de la cabeza de puente. 

Otra regla muy conocida es la "regla de Fawcett" [ver S Fawcett, Chem Rev, 47, 219 

(1950)], que establece que, para los biciclo[x.y.z]alquenos, "S" (siendo por ejemplo la 5 

suma de los números de átomos puente S = x + y + z igual a 9 para el compuesto 

representado en la Figura 2, x = 5, y = 3, z = 1) no debe ser menor que nueve, lo que 

explica la generación frustrada de la estructura B del compuesto de la Figura 8 en favor 

de la estructura A). Sin embargo, como se describe en R Wiseman, J Amer. Chem. Soc 

89, 5966 (1967) y J Amer Chem Soc 92, 956 (1970) podría haberse sintetizado un 10 

biciclo[3.3.1]no-1-eno (Figura 9), una estructura en la que S = 7. 

Wiseman et al explicaron la aparente incoherencia con la regla de Fawcett mediante la 

comparación de la tensión de un anillo bicíclico con la tensión de un trans-cicloalqueno. 

En la Figura 3, por ejemplo, el doble enlace es exocíclico al anillo ab pero endocíclico a 

los anillos ac y bc. En otras palabras, el doble enlace se puede ver como Trans en el 15 

anillo ac y Cis en el anillo bc (Figura 10). Según estos hallazgos, Wiseman postuló que se 

forma un doble enlace en la cabeza de puente de manera que es Trans en el mayor de 

los dos anillos donde es endocíclico. Todas las olefinas cabeza de puente aislables están 

contenidas en una unidad de trans cicloalquenos de al menos ocho átomos de carbono. 

Cuando el anillo que contiene trans alquenos es de seis o siete miembros, se predice que 20 

las olefinas cabeza de puente no son observables a temperatura ambiente. Por desgracia, 

esta regla de las Trans olefinas no distingue entre compuestos isómeros. Hasta la fecha el 

postulado de Wiseman es la referencia aceptada para predecir dónde se va a formar el 

doble enlace en un sistema bicíclico. 

Los compuestos Bredt se presentan como compuestos inestables. Por ejemplo, Gert 25 

Kӧbrich muestra que los compuestos cabeza de puente que tienen una suma S de 

números de átomos puente menor que 7 son inestables, pero a esta conclusión se llegó 

porque estos compuestos no son capaces, como productos intermedios, de reaccionar en 

determinadas reacciones químicas. 

Sin embargo, se puede predecir la estabilidad de los compuestos cabeza de puente 30 

mediante el cálculo de la energía de tensión de la olefina (TO), como describen Wilhelm 

F. Maier et al en Journal of the American Chemical Society, vol. 103, no 8, April 1, 1981, 

páginas 1891-1900, y se pueden valorar las reactividades de los compuestos cabeza de 

puente, como describen Ermer et al en in “Structures, energies and reactivities of 

bridgehead olefins”, Zeitschrift für Naturforschung, Teil B, Anorganische chemie, 35 

Organische chemie, Tuebingen, vol.32B, no 7, January 1, 1977 páginas 837-839. 
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Por lo tanto, obtener compuestos cabeza de puente estables puede ser un problema que 

hace hincapié en la necesidad de utilizar las condiciones adecuadas para la reacción 

química, en especial para el compuesto bicíclico aromático, conociendo algunos 

productos obtenidos mediante la reacción del benceno con 1,2-dicloroalcanos (Derek L. 

Ransley en Journal of organic chemistry, vol. 31, n.º 11, November 1, 1966, páginas 3595-5 

3599), el efecto de la participación de los átomos de halógeno en alquilaciones 

estereoespecıficas Friedel-Crafts (Shinji Masuda et al en Journal of the chemical society, 

chemical communications, n.º 3, January 1, 1980, páginas 86) y la mejora de la selección 

en la alquilación de Friedel-Crafts de compuestos aromáticos con 1,2-dihalogenalcanos 

(DD 285 092). 10 

 

En cuanto al modo de preparación del compuesto, es evidente a partir de los documentos 

D4, D5 y D6 que cuando reacciona el 1,2-dicloropropano con tolueno bajo esas 

condiciones de reacción, el compuesto obtenido mediante dicha reacción es diferente del 

compuesto de la presente invención, es decir, del compuesto de fórmula (I), ya que no se 15 

forma ningún puente, sino el producto dialquilado. 

 

Resumen de la invención: 

El compuesto químico de la presente invención se define en la reivindicación 1, el 

compuesto farmacéutico para su uso se define en las reivindicaciones 2 y 3, la 20 

composición tópica se define en la reivindicación 4, el uso de la composición para la 

elevación de los niveles de colágeno y elastina en la piel se define en la reivindicación 9, 

el uso de la composición para el crecimiento del cabello y/o de las uñas, el 

rejuvenecimiento de la piel y la reparación de la piel y/o las uñas se define en las 

reivindicaciones 10 a 12, la crema (composición tópica) se define en la reivindicación 13. 25 

 

La presente invención proporciona una solución que no presenta los inconvenientes de la 

técnica anterior. 

La presente invención proporciona una solución para la prevención o tratamiento de la piel 

contra las quemaduras por calor y/o químicas, las escaldaduras y/o la alopecia. 30 

La presente invención proporciona un compuesto alternativo para su uso como cosmético 

o como agente terapéutico para la prevención o tratamiento de la piel contra las 

quemaduras por calor y/o químicas, las escaldaduras y/o la alopecia. 

La presente invención proporciona un nuevo compuesto bicíclico como compuesto activo 

y una composición que incluye dicho principio activo, para la protección o la estimulación 35 

del colágeno y la elastina en la piel humana o animal. 
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El compuesto activo cosmético de la fórmula I de la presente invención (JR101) es único 

en esta manera de estimular los propios niveles de colágeno y de elastina de una manera 

natural. Por otra parte, está diseñado para reparar los niveles de colágeno en la piel 

envejecida, hasta el 100% de su valor original juvenil, en un corto período de tiempo. 5 

Usando esta fórmula cosmética, el solicitante ha fabricado una crema cosmética diseñada 

para aumentar los niveles de elastina y colágeno de la piel facial hasta el 100% de su 

valor original en un plazo de 6 a 10 semanas para las personas de 50-70 años de edad. 

El efecto técnico de la presente invención es proporcionar una nueva composición tópica 

para aumentar los niveles de colágeno y elastina en la piel. El efecto del compuesto de la 10 

fórmula (I) es elevar los niveles de colágeno y elastina de la piel. El efecto visual del 

compuesto de la fórmula (I) es también aumentar el crecimiento del cabello, rejuvenecer 

la piel y repararla, en particular las quemaduras cutáneas por calor o por sustancias 

químicas. Como la piel y el cabello están interrelacionados, el aumento de colágeno y 

elastina en el cuero cabelludo también ha demostrado aumentar el crecimiento del 15 

cabello. 

No se ha encontrado ninguna técnica anterior pertinente que use el compuesto de la 

fórmula (I) en una composición cosmética. 

La aplicación de la composición de la presente invención se ha de considerar como un 

cosmético y también como un tratamiento terapéutico del cuerpo humano que implica un 20 

aspecto terapéutico debido al efecto profiláctico que está indisolublemente unido al uso 

cosmético. 

El problema que la presente invención debe resolver se puede considerar que es 

proporcionar un compuesto alternativo estable a temperatura ambiente para su uso como 

un cosmético o como un agente terapéutico (medicamento) en una composición tópica. 25 

La solución al problema es utilizar el compuesto de la fórmula (I) que es estable a 

temperatura ambiente y que no presenta los inconvenientes de la técnica anterior. 

La técnica anterior no sugiere utilizar al menos cinco secuencias de incubación, siendo 

una secuencia un cambio de temperatura de 4 °C a -80 °C con 30 minutos de incubación, 

de -80 °C a 40 °C con 30 minutos de incubación y de 40 °C a -80 °C de nuevo con 30 30 

minutos de incubación. 

 

La presente invención se comprenderá mejor con las figuras adjuntas: 

La Figura 1 representa una imagen de ecografía de alta resolución de una estructura 

cutánea que sufre fotoenvejecimiento, donde el colágeno desorganizado aparece como 35 

áreas oscuras en la dermis superior. 
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La Figura 2 representa una ecografía de alta resolución de una piel tratada por el 

compuesto según la invención, en la que la matriz de colágeno tiene una mayor 

intensidad y la piel tiene una superficie más suave. 

La Figura 3 representa las puntuaciones medias del colágeno en función de las variables 

tiempo y grupo de edad. 5 

La figura 4 representa los sistemas anulares canfano y pinano del documento D1. 

La figura 5 representa un primer ejemplo de la regla de Bredt del documento D1. 

La figura 6 representa un segundo ejemplo de la regla de Bredt del documento D1. 

La Figura 7 representa la molécula de taxol y un compuesto bicíclico de tipo [5.3.1] del 

documento D1. 10 

La figura 8 representa una descarboxilación de β-retorcidos (documento D1). 

La Figura 9 representa un esquema de reacción para la formación de un biciclo[3.3.1]no-

1-eno. 

La Figura 10 representa un cicloalqueno genérico (A) y un biciclo[3.3.1]no-1-eno (B). 

La Figura 11 representa la modelización del 3,6,6-trimetil-5-(propan-2-15 

il)biciclo[3.1.1]hepta-1,3-dieno (el compuesto de fórmula (I) de la presente invención. 

La Figura 12 es un diagrama de estabilidad de JR101s incorporado o no a una 

composición tópica. La curva roja muestra el perfil de HPGC de JR101s a 4, 8, 12, 16, 20, 

24 y 28 °C. La curva verde muestra el perfil de HPGC de la crema (con JR101s) a 4, 8, 

12, 16, 20, 24 y 28 °C. La curva azul muestra el perfil de HPGC de la crema (sin JR101s) 20 

a 4, 8, 12, 16, 20, 24 y 28 °C. 

La Figura 13 muestra alopecia en el día 0 (primer plano del área superior de la cabeza - 

sujeto femenino que perdió todo el pelo del cuerpo después de un trauma). 

La Figura 14 representa la alopecia después de 4 meses de la misma persona de la figura 

13 después del tratamiento con el compuesto de fórmula (I) de la presente invención (se 25 

muestra el crecimiento del pelo). 

La Figura 15 representa la alopecia después de 4 meses (nuevo cabello coloreado 

manualmente) de la misma persona que la figura 13 después del tratamiento con el 

compuesto de fórmula (I) de la presente invención (se muestra el crecimiento del pelo). 

La Figura 16 representa un varón con calvicie en el día 0 (calva completa y cabello  gris 30 

muy fino). 

La Figura 17 representa el mismo sujeto de la figura 16 después de 6 meses de 

tratamiento con el compuesto de fórmula (I) de la presente invención (se muestra el 

crecimiento del cabello). 

La Figura 18 representa un varón con calvicie el día 0 35 
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La Figura 19 representa el mismo varón que en la figura 18 después de 6 meses de 

tratamiento con el compuesto de fórmula (I) de la presente invención 

La Figura 20 muestra una representación del cromatograma del tolueno. La flecha negra 

corresponde a la salida de tolueno de la columna. Los otros picos después del pico del 

tolueno corresponden a contaminantes. 5 

La Figura 21 muestra una representación del espectro de masas del tolueno. 

La Figura 22 muestra una representación del cromatograma del tolueno y el benceno. 

Esta experiencia confirma el porcentaje de pureza del tolueno utilizado en la producción 

de JR101s. Detectamos benceno y otros contaminantes (la cantidad de contaminantes es 

inferior al 1%). 10 

La Figura 23 muestra una primera representación del cromatograma de los reactivos (1,2 

dicloro-propano y tolueno) y del compuesto de la presente invención (JR101s). 

La Figura 24 muestra una segunda representación del cromatograma del compuesto de la 

presente invención (JR101s). 

La Figura 25 muestra un espectro de masas del compuesto de la presente invención 15 

(JR101s). 

La Figura 26 representa un diagrama que muestra el crecimiento del cabello a lo largo de 

los meses (por ejemplo, después de 1 mes en el 47% de los pacientes que usaron la 

crema de la presente invención se produjo nuevo crecimiento del cabello). 

La Figura 27 representa un diagrama que muestra la pérdida de cabello a lo largo de los 20 

meses. 

La Figura 28 representa un diagrama que muestra la salud de los cabellos a lo largo de 

los meses. 

La Figura 29 representa un diagrama que muestra el aumento en el color del cabello a lo 

largo de los meses. 25 

La Figura 30 representa un diagrama que muestra el crecimiento del cabello en pacientes 

calvos a lo largo de los meses. 

La Figura 31 representa un diagrama que muestra el crecimiento del cabello en pacientes 

con calvicie a lo largo de los meses. 

La Figura 32 representa un diagrama que muestra el espesor del cabello a lo largo de los 30 

meses. 

La figura 33 representa un diagrama que muestra la renovación del color del cabello a lo 

largo de los meses. 

 

 35 
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Descripción detallada de la invención: 

El compuesto de acuerdo con la presente invención es el 3,6,6-trimetil-5- propan-2-il) 

biciclo [3.1.1]hepta-1,3-dieno (JR101s) de Fórmula (I). 

El compuesto de acuerdo con la invención es un compuesto anti-Bredt que resulta que se 

puede obtener por reacción química y que es estable a temperatura ambiente. 5 

La presente invención se refiere a un compuesto químico, un compuesto farmacéutico o 

sal farmacéuticamente aceptable del mismo y un compuesto cosmético de Fórmula (I): 

 Fórmula (I) (JR101s). 

El compuesto de la Fórmula (I) se utiliza (ex vivo) en el tratamiento de la piel de un 

paciente con quemaduras por calor y químicas o escaldaduras. 10 

La presente invención se refiere también a una composición tópica 

cosmética/farmacéutica (por ejemplo una crema) que incluye un vehículo 

cosméticamente/farmacéuticamente aceptable y una cantidad dermatológicamente eficaz 

de un compuesto químico de Fórmula (I): 

  15 

Fórmula (I). 
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En otra realización, el compuesto de fórmula (I) de la presente invención además aumenta 

los niveles de colágeno (efecto anti-envejecimiento) en el cuerpo, por lo que también se 

puede utilizar como un medicamento: 

La presente invención se refiere a una composición que incluye una concentración 

farmacéuticamente eficaz de un compuesto de fórmula (I) para su uso como un 5 

medicamento. 

La presente invención se refiere también a una composición que incluye una 

concentración farmacéuticamente eficaz de un compuesto de fórmula (I) para su uso en la 

curación y el tratamiento de las quemaduras por calor (fuego) y las quemaduras químicas 

(ácido) o escaldaduras (quemaduras con fluidos calientes). 10 

 

La presente invención se refiere a un compuesto de Fórmula (I) para uso en medicina 

(como un medicamento) particularmente para el tratamiento de lesiones de la piel, es 

decir, contra quemaduras por calor o químicas o escaldaduras de la piel. 

La presente invención se refiere también a un compuesto de Fórmula (I) para uso 15 

cosmético para el crecimiento del cabello. 

La presente invención se refiere a una composición que contiene al menos una cantidad 

dermatológicamente eficaz del compuesto de fórmula (I) y un vehículo aceptable (por 

ejemplo aceite de oliva o aceite de jojoba). La presente invención no se limita al aceite de 

oliva y al aceite de jojoba. 20 

Según realizaciones particulares, la composición de la invención contiene uno o una 

combinación adecuada de cualquiera de las siguientes características: 

la composición de la presente invención puede incluir/contener de 0,1% a 20% en peso, 

de 0,2% a 19% en peso, de 0,3% a 17% en peso, de 0,4% a 16% en peso, de 0,5% a 

15% en peso, de 0,6% a 14% en peso, de 0,7% a 13% en peso, de 0,8% a 12% en peso, 25 

de 0,9% a 11% en peso, de 1% a 20% en peso, de 2% a 19% en peso, de 3% a 17% en 

peso, de 4% a 16% en peso, de 5% a 15% en peso, de 6% a 14% en peso, de 7% a 13% 

en peso, de 8% a 12% en peso, de 9% a 11 % en peso, de 9% a 10% en peso, de 10% a 

11% en peso, de 12% a 14% en peso, de 0,1% a 30% en peso, de 0,1% a 40% en peso, 

de 0,1% a 50% en peso, de 0,1% a 60% en peso, de 0,1% a 70% en peso, de 0,1% a 30 

80% en peso, de 0,1% a 90% en peso, de 0,1% a 99% en peso, 1% a 20% en peso, 1% a 

30% en peso, 1% a 40% en peso, 1% a 50% en peso, 1% a 60% en peso, 1% a 70% en 

peso, 1% a 80% en peso, 1% a 90% en peso, 1% a 99% en peso, 10% a 20% en peso, 

10% a 30% en peso, 10% a 40% en peso, 10% a 50% en peso, 10% a 60 % en peso, 

10% a 70% en peso, 10% a 80% en peso, 10% a 90% en peso, 10% a 99% en peso del 35 

compuesto dermatológicamente eficaz de fórmula (I) (JR101s). 
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Otros intervalos adecuados también pueden ser los siguientes: 

0,001% a 0,01% en peso, de 0,001% a 0,02% en peso¸ de 0,001% a 0,03% en peso, de 

0,001% a 0,04% en peso, de 0,001% a 0,05% en peso, de 0,001% a 0,06% en peso, de 

0,001% a 0,07% en peso, de 0,001% a 0,08% en peso, de 0,001% a 0,09% en peso, de 

0,001% a 0,1% en peso, de 0,001% a 0,2% en peso, de 0,001% a 0,3% en peso, de 5 

0,001% a 0,4 % en peso, de 0,001% a 0,5% en peso, de 0,001% a 0,6% en peso, de 

0,001% a 0,7% en peso, de 0,001% a 0,8% en peso, de 0,001% a 0,9% en peso, de 

0,001% a 1% en peso, de 0,001% a 2% en peso, de 0,001% a 3% en peso, de 0,001% a 

4% en peso, de 0,001% a 5% en peso, de 0,001% a 6% en peso, de 0,001% a 7% en 

peso, de 0,001% a 8% en peso, de 0,001% a 9% en peso, de 0,001% a 10% en peso, de 10 

0,001% a 11% en peso, de 0,001% a 12% en peso, de 0,001% a 13% en peso, de 

0,001% a 13% en peso, de 0,001% a 14% en peso, de 0,001% a 15% en peso, de 

0,001% a 16% en peso, de 0,001% a 17% en peso, de 0,001% a 18% en peso, de 

0,001% a 19 % en peso, de 0,001% a 20% en peso del compuesto eficaz de fórmula (I). 

La composición de la presente invención incluye/contiene de 0,001% a 99,9% en peso, 15 

preferiblemente de 0,1% a 99,9% en peso, más preferiblemente de 0,1% a 50% en peso, 

más preferiblemente de 0,1% a 20% en peso, incluso más preferiblemente de 0,1 % a 

15% del compuesto eficaz de fórmula (I). 

Los valores de cualquier intervalo mencionado en la presente invención se pueden 

combinar con cualquier otro intervalo mencionado para formar un nuevo intervalo. 20 

 

El vehículo aceptable de la composición de la presente invención se selecciona del grupo 

que consiste en ácido palmítico, ácido palmitoleico, ácido erúcico, ácido eicosenoico, 

ácido docosenoico, ácido oleico y ácido linoleico. 

La composición de la presente invención es un compuesto tópico anti-envejecimiento para 25 

aplicación a la piel humana definida para incluir de forma activa, al menos, las siguientes 

categorías de ingredientes anti-envejecimiento: reparación del ADN, reparación celular, 

anti-arrugas, anti-enrojecimiento, anti-pigmento, anti daños por UV, anti-oxidante, 

reparación de la barrera, características emolientes/hidratantes, pro-colágeno, anti-

lesiones anormales de la piel y reversión de daños por rayos UV. 30 

 

La composición de la presente invención comprende: 

- Producto A: compuesto de fórmula (I): de 0,1% a 99,9% en peso 

- Vehículo aceptable (aceite de base = por ejemplo aceite de jojoba o aceite de 

oliva): de 0 a 99,9% en peso 35 

- Agua: de 0 a 99,9% en peso 
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- Emulsionante (Tefose® 2000): de 0 a 50% en peso 

- Propilenglicol: de 0 a 99,9% en peso. 

 

La composición preferida de la presente invención incluye: 

- Producto A: compuesto de fórmula (I) (diluido 100 veces): 13% en peso 5 

- Vehículo aceptable (aceite de base = por ejemplo, aceite de jojoba o aceite de 

oliva): 7% en peso 

- Agua: 57% en peso 

- Emulsionante (Tefose® 2000): 3% en peso 

- Propilenglicol: 20% en peso. 10 

 

La composición de la presente invención se puede utilizar para elevar los niveles de 

colágeno y elastina en la piel. 

La composición cosmética de la presente invención se puede usar en cosmética para el 

crecimiento del cabello. 15 

La composición terapéutica de la presente invención se puede utilizar para el 

rejuvenecimiento y la reparación de la piel. 

La composición de la presente invención se puede usar cosméticamente/ 

terapéuticamente para el rejuvenecimiento y reparación de las uñas. 

La composición de la presente invención puede reparar daños en las uñas causadas por 20 

un hongo y también puede tratar terapéuticamente la destrucción de la uña por el hongo. 

La composición de la presente invención se puede utilizar como una crema para uso 

cosmético y / o uso terapéutico. 

La presente invención se refiere a una crema terapéutica/cosmética que contiene el 

compuesto de fórmula (I). 25 

La aplicación de la composición de la presente invención se debe considerar como una 

aplicación/uso cosmético (crecimiento del cabello y las uñas) y también como un 

tratamiento terapéutico (rejuvenecimiento de piel y uñas y reparación de piel y uñas 

incluyendo el daño por hongos) del cuerpo humano, lo que implica un aspecto terapéutico 

debido al efecto profiláctico que está indisolublemente unido al uso cosmético. 30 

 

La presente invención se refiere también a un método para prevenir o tratar 

terapéuticamente enfermedades por lesiones en la piel como quemaduras por calor y 

químicas o escaldaduras en un paciente humano o animal, que consiste en: 

Administrar al paciente que lo necesita una composición que incluye de 0,1% a 99,9% en 35 

peso del compuesto de fórmula (I), de 0 a 99,9% en peso de un aceite base (por ejemplo, 
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aceite de jojoba o aceite de oliva), de 0 a 99,9% en peso de agua, de 0 a 50% en peso de 

Tefose® 2000 (emulsionante), de 0 a 99,9% en peso de propilenglicol. 

 

Síntesis del compuesto de la reivindicación 1: 

La persona experta en la técnica sabría cómo fabricar el compuesto de la presente 5 

invención gracias a la siguiente información. 

 

El ejemplo de fabricación experimental que sigue es ilustrativo y no limita el alcance de la 

invención. 

10 
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 25 

  3,7,7trimetil-6(prpan2il) 

  Cicilo[4.1.0]hepta1,3dieno 

 

 

 30 

 

 

Resulta que se podría formar un compuesto con gran tensión con un precursor 

suficientemente rico en energía que reaccione de manera irreversible y en una sola 

dirección disponible, y que su aislamiento puede tener éxito si no se producen reacciones 35 

posteriores. 

+ 
CH

3
-CH(Cl)-CH

2
-Cl 

AlCl3 / T< -20 °C 

CH3-CH(Cl)-CH2-Cl 
 
 
(A.F.C.) 

AlCl3 /  
T> 30°C  
y  
T< 50 °C 

 JR 101s 

1,2 dicloropropano 

C13H20 

+ 

Características esenciales: 
añadir AlCl3 a 1,2 dicloropropano a 4°C = producto 1 
(carbocatión) 
 
Después de 30 minutos, añadir el producto 1 al tolueno a 
4 °C, pasar enseguida (1 minuto) a -80 °C e incubar 30 
minutos = producto 2 (producto intermedio) 
 
Producto 2: se debe hacer 5 veces (mínimo) el cambio de 
temperatura: 
De -80 °C en que ha estado 30 minutos a 40 °C e incubar 
30 minutos 

Después de 40 °C a -80 °C (30 minutos) 
El producto final JR101s es estable a temperatura 
ambiente. 

Alkylation Friedel-Crafts  
                  (A.F.C) 
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El mecanismo de reacción probable de la reacción química que tiene lugar durante la 

alquilación de Friedel-Crafts se puede resumir con el siguiente esquema. 

 

 

  5 

La reacción de los 1,2-dicloroalcanos con el resto de benceno da lugar a dos 

carbocationes (1) y (2), siendo (1) el más estable, de modo que el principal 

1-clorofenilalcano obtenido es el que se muestra en el esquema 2. 

Parece ser que las condiciones de reacción utilizadas, sobre todo el ciclo de varios (al 

menos cinco) variaciones de temperatura de reacción y tiempo como se ha mencionado 10 

en la síntesis del compuesto de la presente invención (ver características esenciales de la 

síntesis) permite la formación del compuesto de fórmula (I) de acuerdo con la invención. 

El compuesto así obtenido se caracterizó por espectrometría de masas mediante la 

dilución del compuesto en disolventes hidrófobos orgánicos, tales como: hexano y 

tolueno, disolventes también utilizados como referencias en el análisis de espectrometría 15 

de masas. Por ejemplo, la Figura 20 representa el cromatograma obtenido para el 

tolueno, la flecha corresponde a la elución del tolueno a partir de la columna y otros picos 

corresponden a contaminantes, y la Figura 21 representa el espectro de masas del 

tolueno. 

Las figuras 22 a 25 representan el cromatograma y el espectro de masas del compuesto 20 

de acuerdo con la invención. 

El compuesto se cuantificó a partir del consumo de reactivo y los resultados de acuerdo 

con el área y la altura de cada compuesto analizado se muestran en la Tabla 1, en la que 

AlCl
3
 

+ 
  

(1) (2) 

 
 

+ 
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Índice 3(3) se corresponde con 1,2-dicloropropano, el Índice 5 (5) se corresponde con el 

tolueno y los Índice 6(6) y 7(7) se corresponden con los productos de la reacción. 

 

Espectro de la espectrometría de masas: 

Con el fin de llevar a cabo la caracterización química del compuesto de la presente 5 

invención (es decir, el compuesto JR101s de fórmula (I)) se ha llevado a cabo una 

espectrometría de masas usando disolventes hidrófobos orgánicos tales como: hexano y 

tolueno. También se utilizaron los disolventes como referencias en estudios de 

espectrometría de masas. 

Preparación de las muestras: el compuesto de la presente invención (JR101s) se diluyó 10 

en disolventes hidrófobos y se muestra en la Figura 20, se obtuvieron los cromatogramas 

y espectros para el compuesto tolueno. 

El tolueno se caracterizó por espectrometría de masas y los resultados se muestran en la 

Figura 21. 

En la Figura 22 se muestra la caracterización de la reacción del producto implicada en la 15 

síntesis de JR101s. 

Por lo tanto, con benceno (de pureza aproximadamente del 99%) se ha llevado a cabo 

una producción de JR101s y en la Figura 23 se muestran los espectros de los reactivos y 

productos de la producción de JR101s.  

Los "productos de la reacción" se cuantificaron mediante el consumo de reactivo y los 20 

resultados se muestran en la Tabla 1 de acuerdo con el área y la altura de cada 

compuesto analizado. 

Índice  Tiempo  Área  Altura  Resultados  Unidades 

1(1) 1,172 28908582 12374897 14,87 % 

2(2) 1,229 7730397 5990304 3,977 % 

3(3) 1,418 34813348 31586832 17,91 % 

4(4) 1,525 58807 42741 0,030 % 

5(5) 1,650 122470144 80262648 63,01 % 

6(6) 1,767 131652 124777 0,068 % 

7(7) 1,825 139490 108874 0,072 % 

8(8) 1,955 49797 42902 0,026 % 

9(9) 2,691 15868 14469 0,008 % 

10(10) 20,075 11985 5212 0,006 % 

11(11) 20,371 10883 3151 0,006 % 

12(12) 20,460 12298 4057 0,006 % 
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Tabla 1: Representación del % de la producción de JR101s. 

Índice 3(3) corresponde al 1,2-dicloropropano. 

Índice 5(5) corresponde al tolueno. 

Índices 6(6) y  7 (7) corresponden a los productos de la reacción. 5 

Unidad (última columna) corresponde al % de peso molecular de cada reactivo y 

producto. 

Se confirmó por cromatografía de masas la formación de JR101s (ver Figuras 24 y 25). 

 

Por lo tanto, se identificó el compuesto de acuerdo con la invención y se pudo cuantificar. 10 

La estabilidad del compuesto de acuerdo con la invención se confirmó mediante cálculos. 

El cálculo de la energía del isómero más estable del compuesto 3,6,6-trimetil-5- (propan-

2-il)biciclo[3.1.1]hepta-1,3-dieno se realizó mediante el método DREIDING como se 

describe en Stephen L. Mayo et al en “DREIDING: A Generic Force Field for Molecular 

Simulation.” J. Phys Chem. 1990, 94, 8897-8909. 15 

Los cálculos empíricos de campos de fuerza son los únicos métodos computacionales 

que permiten la optimización total de todos los isómeros conformacionales de moléculas 

más grandes. También proporcionan geometrías generalmente fiables y energías, donde 

se pueden hacer comparaciones con el experimento. Por otra parte, estos cálculos 

también permiten examinar rápidamente los sistemas actualmente desconocidos, no 20 

disponibles, inaccesibles o experimentalmente imposibles. Los cálculos de campos de 

fuerza empíricos se refieren al estado fundamental y sólo reflejan la estabilidad 

termodinámica. 

De acuerdo con los valores calculados de tensión de la olefina, TO, se prevé que el 

biciclo[1.1.1] pent-1-eno (2) de la tabla II de [4] sea observable, mientras que (10) no. En 25 

cuanto a la regla de Wiseman "cuando el anillo trans que contiene alqueno es de siete o 

seis miembros, se prevé que no sean observables olefinas cabeza de puente a 

temperatura ambiente", (2) violó esta regla. Lo que nos lleva a la pregunta "¿son estas 

reglas aplicables a otros tipos de olefinas tensas? Por desgracia, no siempre [4] ". 

En nuestra invención (10) será homólogo del compuesto 3,6,6-trimetil-5-(propan-2-30 

il)biciclo[3.1.1]hepta-1,3-dieno, pero no similar y por tanto no pueden obedecer 

absolutamente a la misma regla. Para apoyar esta afirmación, se realizó un análisis del 

compuesto 3,6,6-trimetil-5-(propan-2-il)biciclo[3.1.1]hepta-1,3-dieno en el sitio web 

chemicalize.org. 

El sitio nos da las propiedades del compuesto de 3,6,6-trimetil-5-(propan-2-il)biciclo[3.1.1] 35 

hepta-1,3-dieno como se indica a continuación. 
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Las propiedades del 3,6,6-trimetil-5-(propan-2-il)biciclo[3.1.1] hepta-1,3-dieno se 

estudiaron utilizando la herramienta de modelado proporcionada por el sitio web 

chemicalize.org 

(http://www.chemicalize.org/structure/#!mol=C1C%28C%3DC%28C2%29C%29%28C%28

C%29C%29C%28C1%3D2%29%28C%29C&source=calculate), que da su energía de 5 

estabilidad (187,59 kca/mil) y que también da una representación geométrica de la 

molécula (véase la figura 11). Este modelo muestra además que la molécula no tiene la 

distribución asimétrica de electrones que se observa generalmente en las moléculas 

cabeza de puente debido a la tensión en el doble enlace, como que se podría esperar 

cuando el carbono cabeza de puente se hace más deficiente en electrones conforme la 10 

olefina se vuelve más tensa, mientras el carbono exocíclico gana densidad de electrones, 

polarizando así el enlace. Hay que tener en cuenta que la tensión superficial del 

compuesto se ve reducida por grupos alquilo relacionados con la disminución de los 

cambios de entropía asociados a moléculas de bajo peso molecular, como describen S. 

Bartlett et al. en “Configurational stability of bisindolylmaleimide cyclophanes: from 15 

conformers to the first configurationally stable, atropisomeric bisindolylmaleimides”. 

Chemistry. 2005 Oct 21;11(21):6277-85 y Li C et al. en “Molecular dynamics study of the 

molecular weight dependence of surface tensions of normal alkanes and methyl 

methacrylate oligomers”. J Phys Chem B. 2006 Apr 6;110(13):6864-70 and Curcio, N.M. et 

al. in “Injectable fillers: An American perspective”. Giornale Italiano di dermatologia 20 

venereologia, 3, 271-279(2009). 

Se calcularon las tensiones superficiales (gamma) del alcano normal alquilado de bajo 

peso molecular 3,6,6-trimetil-5-(propan-2-il)biciclo[3.1.1]hepta-1,3-dieno (JR101s) 

utilizando una estrategia de simulación de dinámica molecular (DM) recientemente 

propuesta, que se desarrolló de acuerdo con la definición de gamma = (diferencial parcial 25 

U/diferencial parcial sigma) n, V, S. 

A su vez, el efecto estérico de 3,6,6-trimetil-5-(propan-2-il)biciclo[3.1.1]hepta-1,3-dieno 

(JR101s) da lugar a grandes diferencias en la estabilidad configuracional. Las 

orientaciones del grupo alquilo hacia el ciclohexano conducen a la obtención de una 

conformación 3D estable. 30 

Se ha evaluado la estabilidad del compuesto de acuerdo con la invención, solo o 

incorporado a una preparación tópica, (Figura 11) mediante Cromatografía de Gases de 

Alto Rendimiento (HPGC) en las condiciones de variación, de temperatura y de tiempo 

mencionados en el esquema de síntesis del compuesto de fórmula (I) de la presente 

invención y los resultados muestran que el compuesto es estable en el tiempo a 35 

temperatura ambiente. 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16075446
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16570996
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En conclusión, cuando se calcula la energía de Drieding del isómero más estable del 

compuesto 3,6,6-trimetil-5-(propan-2-il)biciclo [3.1.1] hepta-1,3-dieno, resulta evidente que 

el compuesto de la presente invención permanece estable a temperatura ambiente. Por lo 

tanto, el compuesto de fórmula (I), la composición y la crema de la presente invención son 

estables a temperatura ambiente. 5 

 

 

 

 

10 
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Ejemplos: 

Ejemplo 1: 

Se evaluó la eficacia de una composición cosmética según la invención mediante un 

ensayo clínico a cargo de una empresa de medicina estética denominada Sempervivum. 5 

 

Veinticuatro voluntarios (22 mujeres y 2 hombres) participaron en este estudio. Los 

participantes tenían en promedio 59 años (media (M) = 59 años, desviación estándar (SD) 

= 12 años). Para clarificar (M) significa Media (todas las edades suman y se dividen por el 

número de participantes) y (SD) significa desviación estándar (raíz cuadrada de la 10 

varianza). Siempre se menciona en los artículos científicos cuando se dan 

puntuaciones/edades. En este caso, la edad de los participantes es de 59 años con una 

desviación media de 12 años. 

Los participantes no tenían antecedentes de cirugía estética y afirmaban tener patrones 

de alimentación y sueño normales. 15 

 

A fin de evaluar científicamente los niveles de elastina y colágeno de la piel, se utilizó el 

DermaLab Combo (Cortex Technology, Dinamarca 2010). El DermaLab Combo ofrece 

una alta precisión y reproducibilidad en todos sus parámetros de medición de la piel, lo 

que es ideal para comparaciones en el tiempo. Una base de datos de clientes incorporada 20 

hace que sea fácil recordar registros anteriores y comparar con las nuevas mediciones. El 

combo DermaLab tiene una sonda aparte para medir la elasticidad y las fibras de 

colágeno de la piel. Por otra parte, es el único dispositivo de ultrasonidos que permite 

realizar mediciones exactas del colágeno que no tienen paralelo en líneas de productos 

similares de todo el mundo. 25 

 

La sonda de colágeno de DermaLab® es un ecógrafo de alta resolución específico para 

aplicaciones cutáneas. Proporciona imágenes de secciones transversales de la dermis 

(véase la Figura 1), que muestran claramente la alteración de la matriz de las fibras de 

colágeno como resultado del foto-envejecimiento y que puede demostrar cómo este 30 

proceso puede invertirse mediante la estimulación de la producción de colágeno natural. 

Cuando se administra la sonda de colágeno en la piel, se toma una imagen ecográfica de 

la piel y en función de los reflejos de luz de esta imagen se proporciona una estimación de 

la cantidad total de colágeno en esa parte de la piel como una puntuación de intensidad. 

Las imágenes cutáneas de ecografía se fundamentan en la medición de la respuesta 35 

acústica de la piel, cuando se le envía a esta un pulso acústico. La energía del pulso 
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acústico es muy baja y no afecta a la piel de ninguna manera. Cuando el pulso acústico 

transmitido llega a los diferentes límites de las estructuras de la piel de una parte del pulso 

transmitido se reflejará y la señal volverá y será recogida por la sonda de ultrasonido. La 

precisión de la medición de la puntuación de colágeno con el DermaLab® en la misma 

posición en la piel se encuentra dentro del 5%. Las imágenes de secciones transversales 5 

representan un análisis de intensidad (amplitud) de estas señales devueltas. La intensidad 

de la señal recibida se refiere a una escala de colores, donde los colores oscuros 

representan áreas de la piel con baja reflexión (es decir, ninguno o pequeños cambios en 

la densidad entre las estructuras en la piel) y los colores brillantes representan áreas con 

reflexiones fuertes (es decir, cambios significativos en la densidad entre las estructuras). 10 

Normalmente la epidermis da una alta intensidad (blanco/amarillento) y la dermis una 

mezcla de muchos colores. La puntuación de colágeno se calcula como la intensidad 

media (= amplitud rectificada) de la señal de ultrasonidos recibida dentro del área de la 

dermis (o, alternativamente, dentro del área "cuadrícula-roja" definida por los cursores 

izquierdo/derecho de la cuadrícula-roja). Esta medida se basa en una gran línea de 15 

investigación que relaciona las imágenes ecográficas de la piel con los niveles de 

colágeno (De Rigal et al., 1989 Assessment of aging of the human skin by In vivo 

ultrasonic imaging. J Invest Dermatol. 93, 621-625). La intensidad de las medidas 

DermaLab® tiene un rango de 0 - 255, donde los niveles de más de 150 no son 

alcanzables en la práctica debido a que la dermis nunca puede dar una respuesta tan 20 

fuerte (sería una imagen toda ella brillante). Por tanto, la puntuación de colágeno se divide 

por 1,5 y se trunca en 100. Las puntuaciones típicas varían de 5 a 65 puntos. Un aumento 

en las puntuaciones de intensidad de 10 puntos como resultado de los productos 

cosméticos se considera un gran efecto terapéutico. 

 25 

La sonda de elastina de la DermaLab® es una sonda de elasticidad de ventosa. Con el fin 

de asegurar lecturas no sesgadas, la DermaLab® es una sonda ligera que, cuando se 

pega a la piel usando una etiqueta adhesiva doble, elimina los artefactos de movimiento 

derivados de sostener la sonda. La unidad permite ajustar el flujo de aire de acuerdo con 

el lugar de medición y el estado real de la piel. Con la sonda colocada, la presión negativa 30 

elevará la piel, y la presión negativa diferencial necesaria para levantar la piel una 

distancia predeterminada se utiliza como dato de entrada para calcular el módulo de 

Young (E). Dos parámetros adicionales se presentan para describir la elasticidad de la 

piel: el tiempo de retracción (R) y la viscoelasticidad (VE), un parámetro que combina 

tanto la fase de elevación como la fase de retracción en una cifra. Ambos, la puntuación 35 

de VE y de (E) son parámetros funcionales de la elasticidad de la piel. 
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La composición tópica que incluye el compuesto de acuerdo con la invención se preparó 

según el protocolo siguiente. 40 ml de JR101s se añadieron a 4 litros de aceite (aceite de 

jojoba o aceite de oliva), que da el "producto A". El producto A es una dilución 1/100 de 

JR101s que está en maceración (opcional) durante 2-3 semanas. (Agitación de la mezcla 

5 minutos todos los días). El producto A después de la maceración presenta dos fases 5 

(oleosa + acuosa), se recuperó la fase oleosa. Después del análisis, parece que el 90% 

de total de JR101s sintetizado está presente en la fase oleosa. 

La composición de la preparación tópica se muestra en la tabla 2. 

 

Se explicó a los participantes cómo aplicar el producto cosmético. Cada participante debía 10 

aplicarse el producto dos veces al día y no utilizar ningún otro producto cosmético durante 

todo el estudio que no sea una loción neutra. Se tomó una fotografía de la cara de cada 

participante, una imagen frontal y dos imágenes de lado (izquierdo y derecho). A 

continuación, se midieron los niveles de colágeno y de elastina con DermaLab® Combo. 

Se les dio a los participantes un frasco de la composición cosmética (50 ml), una cantidad 15 

que sería suficiente para un mes. Después de cada mes, el participante tenía que volver 

para otro conjunto de fotografías faciales y la medición de los niveles de elastina y 

colágeno, así como para recibir más crema. 

 

La medición siempre se iniciaba con la sonda ecográfica para ver los niveles de colágeno. 20 

Se analizaron los niveles de colágeno en tres lugares diferentes en la piel, en la frente, la 

mejilla y el mentón. La sonda se colocaba en la parte específica de la piel y se tomaba 

una imagen de ecografía. La imagen obtenida de la piel, así como la puntuación de la 

intensidad de colágeno se almacenaron en el aparato. A partir de entonces, los niveles de 

elastina se midieron usando la sonda de elasticidad, en dos lugares de la piel: la mejilla y 25 

el mentón. La ventosa se adhería a la piel y se expandía por el mecanismo de bombeo de 

DermaLab®. Las diferentes puntuaciones de elasticidad se almacenaron en el aparato. 

Estas medidas se utilizaron para el análisis de datos. 

 

Ejemplo 2: 30 

Por razones analíticas los participantes se dividieron en cuatro grupos de edad diferentes. 

En el primer grupo los participantes eran menores de 55 años de edad; en el segundo 

grupo los participantes tenían una edad comprendida entre 55 y 64 años. En el tercer 

grupo tenían entre 65 y 74 años de edad y en el cuarto grupo tenían más de 75 años de 

edad. 35 
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Para evaluar los niveles de colágeno, se realizaron 5 medidas (tiempo de medida: inicio, 1 

mes, 2 meses, 3 meses, 4 meses) en tres lugares de la piel (área de medición: frente, 

mejilla, mentón), con el análisis de la varianza (ANOVA) de las medidas repetidas, siendo 

la puntuación del colágeno la variable dependiente. Es importante destacar que hubo un 

efecto principal significativo del tiempo en una prueba F, F(4,92) = 8,91, p <0,001. Más 5 

específicamente, hubo una tendencia lineal significativa, F(1,23) = 55,91, p <0,001. De 

hecho, en un análisis estadístico se debe efectuar una prueba específica, la prueba F, que 

se utiliza generalmente para analizar los principales efectos. Con ella se analiza la 

puntuación media de un grupo en particular (en este caso las puntuaciones al inicio) y 

cómo se diferencia de otro grupo. Al hacer esto con varios grupos (en este caso, las 10 

puntuaciones al comienzo del mes 1, mes 2, etc.) se utiliza la prueba F que proporciona 

un valor concreto. 

Si el valor es 0 no hay ningún efecto. Los valores 4 y 92 indican los grados de variabilidad 

de la prueba en sí. Es importante saber que el valor de p es un tipo de puntuación de 

probabilidad. Lo que se hace con la prueba F es ver lo grande que es la probabilidad de 15 

obtener estas puntuaciones si no hay mejoría. Un valor de p de 0,05 significa que hay una 

probabilidad del 96% de que las puntuaciones de un participante entre el momento de la 

medición 1 y el momento de la medición 2 sean diferentes. 

En general se acepta que el efecto es significativo cuando el valor de p es menor que 

0,05; p <0,001 significa que tenemos una probabilidad del 99,9% de que las puntuaciones 20 

sean superiores en las mediciones posteriores (después de las previas). Este es 

claramente el caso en la presente invención. 

Las puntuaciones del colágeno de los participantes fueron significativamente más altas 

después de cuatro meses de aplicación de la crema (Puntuación media de elasticidad 

(Pme) = 41,9, desviación estándar (DE) = 3,6), que al comienzo de la prueba (Puntuación 25 

media de elasticidad (Pme) = 28,1, desviación estándar (DE)  = 1,6). Para mayor claridad, 

(Pme) es la puntuación media de intensidad del colágeno y (DE) es la desviación media 

de esta. Las puntuaciones medias del colágeno como promedio de todas las áreas 

sondeadas aumentaron cuatro puntos después de un mes de uso de la crema, ocho 

puntos después de dos meses, catorce puntos después de tres meses y quince puntos 30 

después de cuatro meses. 

 

El efecto principal de la zona de medición también alcanzó significación, F(2,46) = 18,95, 

p <0,001. Las puntuaciones del colágeno fueron más altas en la región del mentón 

(Puntuación media de elasticidad (Pme) = 45,3, desviación estándar (DE) = 2,8), que en la 35 

frente o la mejilla (frente: Puntuación media de elasticidad (Pme)  = 29,6, desviación 
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estándar (DE) = 1,3; mejilla: Puntuación media de elasticidad (Pme) = 33,9, desviación 

estándar (DE) = 1,8). El efecto de la interacción tiempo x lugar, sin embargo no fue 

significativo, F(8,184) = 0,97, p = 0,46, proporcionando evidencia de que la crema tuvo 

efectos en el mismo sentido en todos los lugares de la cara. Las puntuaciones medias de 

las diferentes áreas se recogen en la Tabla 2. 5 

 

Tabla 2: 

En la tabla 2, se muestran las puntuaciones medias del colágeno (y las desviaciones 

estándar) al inicio del estudio y después de uno, dos, tres y cuatro meses en las 

diferentes áreas de medición. 10 

"Pme" significa "puntuación media de elasticidad" 

"DE" significa "desviación estándar" 

 

             

 Inicio 1 mes 2 meses 3 meses 4 meses Diferencias 

 Pme DE Pme DE Pme DE Pme DE Pme DE Pme DE 

Frente 23 2 28 4 29 3 32 3 36 4 13* 3 

Mejilla 27 2 29 2 35 4 37 3 42 5 15* 3 

Mentón 35 2 39 4 43 4 59 3 59 6 15* 4 

* Significativo con p <0,05 

Posteriormente se realizó un ANOVA en el que se incluyó la variable grupo de edad como 15 

factor entre sujetos. El efecto del tiempo siguió siendo significativo, F(4,80) = 6,71, p 

<0,001. Sin embargo, no hubo ningún efecto principal del grupo de edad, F (3,20) = 0,19, 

p = 0,90. Los participantes no tuvieron puntuaciones significativamente más bajas de 

colágeno en función de su edad. Esto podría ser debido al bajo número de participantes y 

la heterogeneidad de las muestras. No hubo ningún efecto de interacción tiempo x grupo 20 

de edad (ver Figura 3), ni ningún otro efecto de interacción significativo, Fs <1, ps> 0,50. 

El efecto del tiempo sin embargo fue significativo en los cuatro grupos de edad, lo que 

demuestra que, aunque hubo pequeñas diferencias en las puntuaciones, el tratamiento 

fue eficaz en todas las muestras. 

 25 

Para evaluar la elasticidad de la piel, se realizaron 5 medidas (tiempo: comienzo, 1 mes, 2 

meses, 3 meses, 4 meses) en dos áreas de la piel (área de medición: mentón, mejilla) 

repetidas dos veces (puntuación: E, VE) con el análisis de varianza (ANOVA) de las 

medidas repetidas en las puntuaciones de elasticidad. Es importante destacar que hubo 

un efecto principal significativo del tiempo, F(4,96) = 8,02, p <0,001. De nuevo se observó 30 
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una tendencia lineal significativa, F(1,24) = 27,87, p <0,001. Las puntuaciones de 

elasticidad fueron significativamente más altas después de cuatro meses de aplicación de 

la preparación tópica (crema) (Puntuación media de elasticidad (Pme) = 3,55, desviación 

estándar DE = 0,3) que al comienzo de la prueba (Puntuación media de elasticidad (Pme) 

= 2,75, desviación estándar DE = 0,3). Las puntuaciones medias de elasticidad de ambas 5 

áreas sondeadas aumentaron 0,3 puntos después de un mes de uso de la preparación 

tópica (crema), 0,7 puntos después de dos meses, 0,7 puntos después de tres meses y 

0,8 puntos después de cuatro meses. 

También hubo un efecto principal significativo de la puntuación, las puntuaciones VE son 

inferiores a las puntuaciones E. Sin embargo, no hubo ningún efecto principal del lugar. 10 

Más importante, el efecto de la interacción del tiempo x lugar no fue significativo y 

tampoco lo fue el efecto de la interacción de tres vías, ps > 0,50. Las puntuaciones 

medias de las diferentes áreas se recogen en la Tabla 3. 

 

 15 

 

 

 

Tabla 3. 

En la tabla 3  se muestran las puntuaciones medias de elasticidad y las desviaciones 20 

estándar al inicio del estudio y después de uno y dos meses en las diferentes áreas de 

medición. 

"Pme" significa "puntuación media de elasticidad" 

"DE" significa "desviación estándar" 

(E) es el módulo de Young. (VE) es la viscoelasticidad. 25 
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 Inicio 1 mes 2 meses 3 meses 4 meses Diferencia 

 Pme DE Pme DE Pme DE Pme  DE Pme DE Pme DE 

VE- 

mejilla 

0,8 0,2 1,2 0,4 1,3 0,1 1,2 0,3 1,3 0,4 0,5 0,3 

E - 

mejilla 

4,4 1,1 4,6 1,0 5,2 1,0 5,1 0,6 5,5 0,9 1,1* 1,0 

VE - 

mentón 

0,7 0,1 0,8 0,2 1,1 0,3 1,1 0,1 1,1 0,3 0,4 0,2 

E - 

mentón 

5,1 0,9 5,4 1,0 6,1 1,3 6,1 1,0 6,3 1,2 1,2* 1,1 

* Significativo con p <0,05 

 5 

De acuerdo con el análisis de las puntuaciones de colágeno, se efectuó un ANOVA en el 

que se utilizó la variable grupo de edad como factor dentro de los sujetos. El efecto del 

tiempo fue de nuevo significativo, F(4,84) = 8,56, p <0,001. No hubo un efecto principal 

del grupo de edad, F(3,21) = 1,78, p = 0,18. Los participantes no tuvieron puntuaciones 

significativamente más bajas de elastina en función de su edad. Esto podría ser debido al 10 

bajo número de participantes y a la heterogeneidad de las muestras. Es importante 

destacar que no hubo efecto de la interacción de tiempo x grupo de edad, F(12,84) = 0,87, 

p = 0,58. La intervención no tuvo un efecto diferencial relacionado con la edad de los 

participantes. 

 15 

Las imágenes del colágeno de la piel se muestran en las figuras 1 y 2. De acuerdo con los 

datos, las imágenes después del tratamiento muestran un aumento significativo de la 

intensidad. Parece ser que hay fibras de colágeno más interconectadas en la dermis de la 

piel. Además, las partes que representan el colágeno parecen estar más conectadas y 

más cerca de la capa epidérmica. 20 

Se prevé una disminución de las arrugas faciales, pero no se pudo evaluar con precisión 

usando las imágenes faciales de los participantes. Se deben realizar más estudios. 

 

El crecimiento del cabello también se evaluó en un participante de 85 años de edad que 

sufría pérdida y adelgazamiento del cabello. Esta persona se aplicó la preparación tópica 25 



27 
 

(crema) en la base del cuero cabelludo por encima de la frente durante 6 meses. El 

análisis posterior mostró que el cabello se volvía sano y grueso a los 3 meses. 

Los hombres con DHT debido al adelgazamiento del cabello se aplicaron una 

pulverización de la composición de la presente invención (JR101) durante 2 meses en la 

zona de adelgazamiento de la parte posterior del cuero cabelludo. El cabello comenzó a 5 

crecer más grueso y más abundante después de 2 meses. 

 

Las quemaduras cutáneas se evaluaron en un técnico de laboratorio que se había 

quemado ambas manos. Una mano se trató durante un mes con la composición de la 

presente invención (JR101), y la otro no. Después de un mes la mano tratada con JR101 10 

desarrolló una piel nueva lisa. Sin embargo la otra, no tratada, desarrolló callosidades. 

 

Discusión 

En un estudio de cuatro meses se investigaron los niveles de elastina y colágeno de la 

piel así como la eficacia del compuesto de la presente invención (JR 101) en una 15 

composición tópica (crema) sobre estos niveles. Los resultados indican que la 

composición tópica es altamente eficaz en la estimulación de los niveles de colágeno y 

elastina de la piel en diferentes lugares de la cara. Los efectos sobre la piel parecen 

persistir al menos durante los dos primeros meses y parecen observarse en todos los 

grupos de edad. Los efectos sobre los niveles de colágeno después de dos meses son del 20 

orden de 8 puntos de intensidad, lo que supone un aumento del 30% del colágeno en 

comparación con el momento inicial. Después de cuatro meses el aumento fue de un 

máximo de 15 puntos o del 55% en el colágeno en comparación con el valor inicial. Los 

efectos en los niveles de elastina después de dos meses son del orden de 0,7 puntos de 

elasticidad, es decir, un aumento del 25% de la elastina en comparación con el momento 25 

inicial. Después de cuatro meses los niveles de elastina se elevaron un 28% en 

comparación con el valor inicial. 

De este aumento de los niveles de elastina y colágeno debe seguirse el efecto de la 

composición tópica en la reducción de las arrugas. Este debería comenzar 

inmediatamente después de iniciar el tratamiento, sin embargo, como las fibras de 30 

colágeno se fabrican dentro de la piel, hay que esperar un tiempo a que esas fibras se 

conecten y lleguen a la superficie de la piel. Debería ser evidente un gran efecto sobre la 

piel después de unos tres o cuatro meses. 

 

Ejemplo 3: 35 
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Veinte voluntarios (8 mujeres) participaron en este estudio. La edad promedio de los 

participantes fue de 54 años (DE = 11 años). Los participantes no tenían antecedentes de 

implante de pelo y tenían modelos de alimentación y sueño normales. 

Los participantes primero leyeron y firmaron un consentimiento informado en el que 

habían obtenido información sobre el producto para la regeneración del cabello. 5 

Recibieron información de que este producto JR101s se ha diseñado para aumentar el 

crecimiento del cabello, que es a base de compuestos naturales y que el uso del producto 

no tendría efectos nocivos. Los participantes recibieron instrucciones explícitas sobre 

cómo utilizar el producto y se les pidió que se aplicaran el producto al menos una vez al 

día en su cuero cabelludo y que no utilizaran otros productos para el crecimiento o 10 

regeneración del cabello durante todo el estudio. 

Con el fin de medir el crecimiento del cabello, su espesor y la regeneración del color los 

participantes tenían una sesión al mes para detectar su progreso. En esta sesión se 

tomaban fotos para medir y contar el aumento real del cabello y se cumplimentaban 

cuestionarios para sondear los efectos del uso del producto. 15 

Los cuestionarios tenían 14 preguntas y se inspiraban en el cuestionario del crecimiento 

del cabello de Barber (1998). Los participantes respondieron sí o no a cada pregunta. Las 

dos primeras preguntas fueron: “¿Notó crecimiento de nuevo cabello durante el mes 

pasado?” y “¿notó crecimiento de cabello desde el inicio del tratamiento?”. Las siguientes 

dos preguntas eran similares para la caída del cabello: “¿Notó nueva caída del cabello 20 

durante el mes pasado/desde el inicio del tratamiento?” La sexta pregunta era: “¿Notó 

más la caída del cabello que antes desde el inicio del tratamiento?” A continuación, los 

participantes respondían a las preguntas: “¿Notó que los cabellos eran más gruesos 

durante el mes pasado / desde el inicio del tratamiento?” y “¿Notó que sus cabellos 

estaban más sanos durante el mes pasado / desde el inicio del tratamiento?”. En las 25 

cuestiones décima y undécima se preguntaba si los cabellos eran menos frágiles durante 

el mes pasado / desde el inicio del tratamiento. En las últimas cuestiones se preguntaba si 

habían notado cada vez más color en el cabello y si se volvieron menos grises / blancos 

durante el mes pasado / desde el inicio del tratamiento. 

 30 

Las preguntas trataban una serie de cuestiones y se dirigían a sondear diferencias 

observables, tanto durante el último mes como desde el inicio del tratamiento. En primer 

lugar, se examinaron los resultados para el crecimiento y la pérdida del cabello, luego los 

hallazgos relacionados con la salud del cabello y la fuerza y grosor, y por último, la 

evidencia del cambio de color. 35 
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El crecimiento del cabello se sondeó con dos preguntas diferentes. En la Figura 26 se 

presentan los datos para el crecimiento observable del cabello, para el crecimiento del 

cabello durante el mes pasado y desde el inicio del tratamiento. Después de 1 mes de 

tratamiento el 47% de los participantes observó que crecían nuevos cabellos. Después de 

6 meses de tratamiento, el 94% de los participantes había observado crecimiento del 5 

cabello. 

Se hicieron preguntas de sondeo para la pérdida del cabello acerca de si los participantes 

habían observado si alguno de los nuevos cabellos se había caído y si la caída del cabello 

había aumentado desde el inicio del tratamiento. Durante todo el curso del tratamiento, el 

14% de los participantes habían observado que algunos nuevos cabellos se habían caído. 10 

El 20% de los participantes indicó que en algún momento durante el tratamiento notaron 

un aumento en la caída de cabello desde el tratamiento. Otras preguntas indicaban que 

los participantes sentían que esta caída de cabello se debía a que el cabello más sano 

ocupaba el lugar del viejo y frágil. 

La figura 27 muestra las respuestas a las preguntas del sondeo sobre la nueva caída de 15 

cabello durante el último mes y la mayor caída de cabello desde el inicio del tratamiento. 

Tenga en cuenta que no se consideraron datos de los dos pacientes con alopecia en 

estas preguntas, ni en ninguna de las siguientes. 

Las preguntas sobre la salud, el grosor y la fragilidad del cabello dieron lugar a respuestas 

similares con todos los participantes, lo que sugiere que notaban que el cabello se volvía 20 

más sano, más grueso y menos frágil. Aproximadamente entre el 85% y el 92% de los 

participantes había notado un aumento en la salud del cabello, y un cabello más grueso 

menos frágil durante el tratamiento (Figura 28). 

En la última cuestión se preguntó a los participantes si habían notado que su cabello 

tuviera cada vez más color (por ejemplo, menos cabellos blancos/grises). Para el análisis 25 

de las respuestas a estas preguntas sólo se incluyeron los datos de los participantes que 

tenían el pelo blanco/gris antes del inicio del tratamiento. Los resultados indican que todos 

los participantes con el pelo blanco/gris notaron un aumento significativo del color durante 

el curso del tratamiento (Figura 29). 

Para cada participante se eligió un lugar específico para el análisis del crecimiento del 30 

cabello. Por lo general, era una calva o una zona con adelgazamiento del cabello. El 

crecimiento del cabello se midió contando y calculando la cantidad total de pelos gruesos / 

finos en el punto específico, sobre la base de la fotografía de análisis digital. 

Un primer análisis se hizo con los datos de los participantes calvos, incluyendo los datos 

del paciente con alopecia. En promedio, los datos proporcionan pruebas claras de que los 35 
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pelos finos y los pelos más gruesos de repente comenzaban a crecer en los participantes 

que no tenían nada de cabello en el lugar sondeado (Figura 30). 

En los participantes con calvicie, se investigó el % de aumento del cabello total. Estos 

datos muestran claramente un aumento notable en el crecimiento del cabello. Después de 

6 meses, hubo un aumento de 3 o 4 veces en total, tanto en los cabellos finos como en 5 

los gruesos (Figura 31). 

Los análisis de los datos sobre el cabello fino y grueso muestran claramente que los 

participantes con el pelo fino consiguen un aumento significativo en la cantidad de pelo 

grueso (Figura 32). 

Tras los resultados de los cuestionarios, los datos de los participantes con el cabello 10 

blanco/gris muestran claramente signos de que su cabello se vuelve coloreado (Figura 

33). 

Los datos obtenidos a través de cuestionarios y análisis de fotografías proporcionan 

pruebas claras de que la composición que contiene el compuesto de fórmula (I) de la 

presente invención es muy eficaz en la regeneración del crecimiento del cabello. Los 15 

datos sugieren que la aplicación de la composición que contiene el compuesto de fórmula 

(I) de la presente invención en el cuero cabelludo conduce a un aumento significativo en 

la cantidad total de pelos, incluso en los participantes que no tenían nada de pelo en el 

lugar sondeado y en los participantes que tienen una afección clínica de alopecia total. 

Por otra parte, los resultados sugieren que la fórmula es potente reviviendo el cabello, lo 20 

que conlleva pelos más gruesos y más sanos, así como pelos del color original. En 

general estos resultados sugieren una regeneración del cabello y de las células que 

participan en el ciclo de su crecimiento. 

Sin embargo, está claro que existe cierta variación individual en los efectos del 

tratamiento. Es decir, no todos los participantes presentaron el mismo aumento en el 25 

crecimiento del cabello y en la salud del cabello. Aunque esto podría deberse a diferentes 

factores, probablemente participen factores de estrés y nutricionales. 

En conclusión, el objetivo de este estudio fue examinar si la aplicación de una loción a 

base de la fórmula HRF1 cambiaría significativamente el crecimiento del cabello. Se 

analizaron los resultados obtenidos durante un período de tiempo de más de seis meses. 30 

Los resultados sugieren que la composición que contiene el compuesto de fórmula (I) de 

la presente invención es altamente eficaz en el aumento del crecimiento del pelo. 

 

 

 Ejemplo 4: 35 
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Una mujer con las uñas quebradizas y un problema de hongos en las uñas de larga 

duración, se trató las uñas del pie dos veces al día durante un período de un mes. Las 

uñas se volvieron más fuertes y brillantes y el hongo desapareció gradualmente del dedo. 

Después de un mes el dedo del pie estaba completamente libre de hongos. 

 5 

 

Datos experimentales: 

Preparación de la crema (cosmética y terapéutica): 

Se elaboró crema con JR101s como ingrediente / producto activo para una producción 

piloto según el protocolo siguiente: preparación oleosa: 10 

Ejemplo de dilución 1/100: 40 ml (JR101s impuro) + 4 litros de aceite (por ejemplo .: de 

jojoba o de oliva) = producto A 

Un método de preparación es agitar o mezclar vigorosamente el JR101s con el aceite de 

base, para conseguir producto A oleoso, que forma la base de cualquier tipo de aplicación 

tópica. 15 

 

Otro método alternativo de preparación es macerar el compuesto JR101 con el aceite de 

base. La maceración es un proceso bien conocido. El método preferido de maceración es 

añadir el compuesto JR101s al aceite de base en la proporción mencionada anteriormente 

y agitar 5 minutos al día durante 2-3 semanas a temperatura ambiente. El compuesto 20 

JR101s se mezclará de manera óptima con el aceite de base y se purifica. 

Después del proceso de maceración, el experto en la técnica se dará cuenta de que el 

producto A tiene dos fases (una fase superior: fase oleosa + una fase inferior: fase 

acuosa). El experto en la técnica tomará a continuación la fase oleosa que es la parte 

purificada del proceso de maceración. La maceración da lugar a un producto algo más 25 

purificado, pero no es esencial para la eficacia del producto acabado ya que ningún 

elemento tóxico penetrará en la piel. 

El siguiente protocolo ilustra algunas de las posibles mezclas de una crema a base 

JR101s, que van desde una crema de base muy oleosa para aplicaciones cutáneas a un 

aerosol de base más acuosa para aplicaciones de crecimiento del cabello, con JR101s 30 

puro mezclado con el aceite de base o en una forma macerada mezclada con el aceite 

base. 

 

 

 35 
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Tabla 4: 

Ingredientes de la 

crema 

Intervalo 

general 

( % en peso) 

Valor 

preferido (% 

en peso) 

Producción piloto de 100 litros 

de crema de la presente 

invención 

Water 0-99,9 57 57  

JR101s (puro o 

macerado) 

 

0,1-99,9 13 

 

13  

Vehículo aceptable = 

aceite de base (ej. :. De 

jojoba o de olival)  

 

0-99,9 

7 

 

7  

Emulsionante (ej. : 

tefose® 2000) 

0-50 

3 

3  

Propilenglicol 0-99,9 20 20  

total  100 100 

 

 

Estudio comparativo de la recuperación de colágeno entre (la composición tópica (crema) 

+ JR101s y la composición tópica (crema) sin JR101s (placebo)). 5 

Tabla 5: 

 

Composición tópica 

% de 

recuperación 

de colágeno 

de 6 a 48 

meses 

% de 

crecimiento del 

cabello de 6 a 

48 meses 

% de recuperación de la 

piel de 6 a 48 meses 

Crema (Aceite de base + 

JR101s 13% en peso)  

(45-100)±10 (65-90)±12 (80-95)±12 

Crema (Aceite de base - 

JR101s) = placebo 

(10-12)±15 (7-9)±10 (15-18)±19 

 

Los resultados de un estudio comparativo de recuperación de colágeno entre 

(composición tópica+ JR101s y sin JR101s (placebo)) se muestran en la tabla 5. El primer 

valor entre paréntesis corresponde a 6 meses de tratamiento y el segundo a 48 meses de 10 

tratamiento). El 100% de recuperación de colágeno o de la piel corresponde al colágeno 

total en la piel y el 100% de crecimiento del cabello a la presencia de cabellos de 2 a 6 cm 

de largo. En la tabla 5 el aceite de base utilizado es aceite de oliva. 
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En conclusión, el efecto de crecimiento del cabello y la recuperación de la piel están 

directamente relacionados con la recuperación del colágeno. El compuesto JR101s tiene 

un efecto positivo en la recuperación del colágeno. 

La prueba con placebo (control) de la tabla 5 utilizando aceite de base únicamente (aceite 5 

de jojoba o aceite de oliva) muestra la fluctuación de los niveles de colágeno, pero sin una 

una tendencia al alza y confirma la acción de JR101s en la recuperación del colágeno. 

Está claro que el estudio del placebo muestra cierta recuperación de colágeno, pero 

debido a la variación estándar también muestra que los sujetos perdieron colágeno. Esto 

es normal ya que los niveles de colágeno suben y bajan dependiendo de la exposición a 10 

factores externos como el sol (UV), el estrés y la nutrición. Las desviaciones estándar + - 

deben reflejar esto. Por lo tanto el efecto sorprendente (% de recuperación de colágeno y 

% de crecimiento del cabello de 6 a 48 meses) es sólo debido al compuesto activo de 

fórmula (I) de la presente invención, es decir, JR101s). 

Un experto en la técnica sabría que los resultados mencionados en la tabla 5 (cuando se 15 

utiliza JR101s con un aceite de base) no se pueden obtener por un simple masaje de la 

cabeza sin cabello. Los resultados obtenidos por un simple masaje de la cabeza sin 

cabello serían similares o incluso inferiores a los obtenidos cuando se utiliza el placebo. 

Aunque la invención se ha descrito junto con realizaciones específicas de la misma, es 

evidente que muchas alternativas, modificaciones y variaciones serán evidentes para los 20 

expertos en la técnica. En consecuencia, se pretende abarcar todas estas alternativas, 

modificaciones y variaciones que caen dentro del espíritu y amplio alcance de las 

reivindicaciones adjuntas. 
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REIVINDICACIONES 

 

1. Compuesto que tiene la Fórmula (I): 5 

 

 

Fórmula (I). 

 

2. Compuesto que tiene la Fórmula (I): 10 

 

  

Fórmula (I) 

o una de sus sales farmacéuticamente aceptables para uso como medicamento. 

 15 
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3. Compuesto que tiene la Fórmula (I): 

 

 5 

Fórmula (I) 

o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo para su uso en la prevención o el 

tratamiento de la piel humana contra las quemaduras por calor y/o químicas o 

escaldaduras y/o alopecia. 

 10 

4. Composición que contiene al menos un vehículo aceptable y una cantidad eficaz del 

compuesto de la fórmula (I) 

 

         Fórmula (I). 

 15 

5. La composición de la reivindicación 4, que contiene de 0,001% a 99,9% en peso, 

preferiblemente de 0,1% a 99,9% en peso, más preferiblemente de 0,1% a 50% en peso, 
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más preferiblemente de 0,1% a 20% en peso, aún más preferiblemente de 0,1% a 15% 

del compuesto eficaz de la fórmula (I). 

 

6. La composición de cualquiera de las reivindicaciones 4 ó 5, donde el vehículo 

aceptable se selecciona de entre el grupo que consiste en ácido palmítico, ácido 5 

palmitoleico, ácido erúcico, ácido eicosenoico, ácido docosenoico, ácido oleico y ácido 

linoleico. 

 

7. La composición de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 4 a 6, donde el 

compuesto de fórmula (I) es un compuesto tópico anti-envejecimiento para aplicación en 10 

la piel humana, cabello y uñas definido para incluir de forma activa, al menos, las 

siguientes categorías de ingredientes anti-envejecimiento: reparación del ADN, reparación 

celular, anti-arrugas, anti-enrojecimiento, anti-pigmento, anti- daño por UV, anti-oxidantes, 

reparación de la barrera, características emolientes/hidratantes, pro-colágeno, anti - 

lesiones anormales de la piel, anti-hongos de las uñas y reversión del daño por UV o una 15 

combinación de ellas. 

 

8. La composición de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 4 a 7, que 

comprende: 

- Compuesto de Fórmula (I): 0,1% a 99,9% en peso 20 

- Vehículo aceptable: 0% a 99,9% en peso 

- Agua: 0% a 99,9% en peso 

- Emulsionante: 0% a 50% en peso 

- Propilenglicol: 0% a 99,9% en peso 

 25 

9. Uso de la composición de cualquiera de las reivindicaciones 4 a 8 para aumentar los 

niveles de colágeno y elastina en la piel humana. 

 

10. Uso de la composición de cualquiera de las reivindicaciones 4 a 8 para el crecimiento 

del cabello o de las uñas. 30 

 

11. Uso de la composición de cualquiera de las reivindicaciones 4 a 8 para el 

rejuvenecimiento y reparación cosmética de la piel. 

 

12. Uso de la composición de cualquiera de las reivindicaciones 4 a 8 para el 35 

rejuvenecimiento y reparación cosmética de las uñas. 
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13. Crema que incluye la composición de cualquiera de las reivindicaciones 4 a 8. 

 

14. La crema según la reivindicación 13, siendo para uso cosmético o terapéutico. 

 5 
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RESUMEN 

 

 

La presente invención se refiere a un compuesto bicíclico de Fórmula (I), a una 

composición para uso cosmético y terapéutico y a una composición que incluye un 5 

vehículo aceptable y una cantidad eficaz del compuesto de Fórmula (I): 

 

 Formula (I). 
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