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Utilisation d'extraits d'algues pour la préparation de compositions

pharmaceutiques, cosmétiques, alimentaires ou a usage agricole

La présente invention a pour objet une nouvelle utilisa=
tion des extraits d'algues et trouve notamment application dans La

05 préparation de compositions pharmaceutiques, cosmétiques, alimen-
taires ou & usage agricole, & activité antiradicalaire.

On sait que les extraits d'algues, en raison de leurs
propriétés variées, ont été proposés dans de nombreuses applica-
tions pharmaceutiques, cosmétiques, alimentaires ou agricoles.

10 La présente invention est basée sur la découverte
inattendue que des extraits de certaines algues preésentent une
activité antiradicalaire vis=a-vis du radical superoxide. On sait
gue Lles ions superoxide produits au cours de réactions d'oxydation
sous L'effet d'oxygene moléculaire sont trés actifs et attaquent

15 notamment les protéines et les acides nucléiques.

Par conséquent, L'invention présente un intérét remar-
quable notamment pour la protection des cellules de la peau.

L'invention trouve également application pour la prépaf
ration de compositions alimentaires, en raison du pouvoir

20 protecteur des extraits d'algues vis-a-vis des acides gras poly
insaturés.

Les algues utilisées conformément & la présente invention
sont des algues macroscopiqgues vertes (Chlorophycées), brunes
(Pheophycées) et rouges (Rhodophycées).

25 Parmi les algues brunes, L'invention s'applique notamment
aux variétés des genres Fucus, Pelvetia, Ascophylium, Himanthalia,
Laminaria, Sargassum.

Parmi les algues rouges, l'invention s'applique notamment
aux variétés des genres Chondrus, Mastocarpus ou Girgatina,

30 Palmaria, Porphyra, Ceramium et Gracilaria.

Parmi les algues vertes, l'invention s'appligue notamment
aux varietés des genres Ulva, Enteromorpha et Codium.

IL a eété découvert que toutes ces algues n'ont pas Lle
méme degré d'activité antiradicalaire.

35 D'une facon générale, Lles algues brunes présentent
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L'activité antiradicalaire la plus dimportante, et parmi ces
algues, il semble que le Fucus en particulier Fucus vesiculosus
soit actuellement Le plus intéressant.

Parmi les autres variétés d'algues susceptibles d'étre
utilisées, conformément & l'invention, on peut citer Ascophyllum
nodosum, Pelvetia canaliculata, Enteromorpha, Palmaria palmata,
Sargassum muticum, Ceramium rubrum, Gracilaria verrucosa, Ulva
lactuca ; Laminaria digitata ; Codium.

La préparation des extraits d'algues utiliseés
conformément & L'invention peut étre effectuée par des procédés
classiques d'extraction en phase Lliquide, notamment extraction
aqueuse & pH controlé et extraction en solvant polaire,
eventuellement combinés & des procédés de concentration par
séchage sous vide ou par osmose inverse ou de concentration et
purification par chromographie ou par ultrafiltration.

Il a également été découvert que certaines substances
isolées des extraits d'algues précités, ou obtenues par synthése
chimique, en particulier les substances choisies parmi les fucols,
polyfucols, diphlorétols, polyphlorétols, bifuhalols, polyfuhalols
et phlorétols, présentaient une activité antiradicalaire vis-a-vis
du radical superoxyde.

Par conséquent, dans ‘La présente description, Lle terme
"extraits d'algues’" utilisé généralement, couvre également Les
substances actives isolées de ces extraits, ou obtenues par
synthése chimique.

La méthode de mesure du pouvoir antiradicalaire est
celle de Winterbourn (J. Lab. Clin., Med. 85.337).

L'invention sera illustrée par les exemples non Llimi=-

tatifs suivants.

A. Exemples de préparation d'extraits d'algues conformes 3 La

présente invention :

Exemple 1

On incorpore 100 g de Fucus vésiculosus dans 200 ml

d'eau.

On effectue un broyage a L('aide d'un broyeur type
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ultra turrax pendant 10 min & température ambiante.
L'extraction est effectuée sous légére agitation pendant
24 h 3 température ambiante, puis la solution obtenue est filtrée.
On obtient un filtrat qui se présente sous forme de
05 poudre.
Exemple 2

on incorpore 100 g de Ascophyllum nodosum dans 200 mt

d'eau.
Le broyage est effectué dans les mémes conditions qu'a

10 {'exemple 1.
L'extraction est réalisée sous légére agitation pendant

12 h a SOOC, puis la solution est filtrée.

Exemple 3
15 Oon incorpore 100 g de Pelvetia canaliculata dans un

mélange hydroalcoolique constitué par 180 ml d'eau et 20 ml
d'alcool éthylique.
Le broyage est effectué dans les mémes conditions que
celles décrites & l'exemple 1.
20 L'extraction est réalisée sous légére agitation pendant
12 h a SOOC, puis la solution obtenue est filtrée.
Exemple &
on incorpore 100 g de Fucus vesiculosus dans 200 ml
d'eau.
25 Un broyage et une extraction sont réalisées dans les
conditions définies a l'exemple 1, puis la solution est filtreée.
Sur Lle filtrat, on effectue une évaporation sous vide a
température ambiante pour obtenir un extrait parfaitement sec.
Exemple 5
30 On incorpore 100 g d'Enteromorpha dans un mélange hydro-
alcoolique comportant 180 ml d'eau et 20 ml d'alcool éthylique.
Un broyage est effectué dans les conditions définies a
L'exemple 1, puis on réalise une extraction sous Llégére agitation
pendant 8 h a AOOC, puis la solution est filtreée.
35
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Exemple 6
On incorpore 100 g de Palmaria palmata dans un mélange
hydroalcoolique constitué de 180 ml d'eau et 20 ml d'alcool isopro-=
pylique.
Un broyage est effectué dans les conditions de L'exemple
1, puis on effectue une extraction sous légeére agitation pendant
24 h & 30°C et la solution est filtrée.
Exemple 7
On incorpore 100 g de Sargassum muticum dans un mélange
hydroalcooligue constitué de 100 ml d'eau et 100 ml de propyléne-
gtycol.
Un broyage est effectué dans les conaitions de l'exemple
1, puis on réalise une extraction sous légére agitation pendant
24 h a ZOOC, et La solution obtenue est filtrée.
Exemple 8
On incorpore 100 g de Ceramium rubrum dans un mélange
hydroalcoolique constitué de 190 mL d'eau et 10 ml d'alcool éthy-
Lique.
Un broyage est réalisé dans les conditions définies a
L'exemple 1, puis on effectue une extraction sous légére agitation
pendant 24 h 3 20°C et la solution ainsi obtenue est filtrée.
Exemple 9
On incorpore 100 g de Gracitaria verrucosa aans un
mélange constitué de 180 ml d'eau et 20 ml de propyléneglycol.
Un broyage est effectué dans les conditions définies a
L'exemple 1, puis on réalise une extraction sous légere agitation
pendant 12 h & AOOC, et la solution ainsi obtenue est filtrée.
Exemple 10
On incorpore 100 g de Ulva lactuca dans un mélange
hydroalcoolique comportant 160 mlL d'eau et 40 ml d'alcool éthy-
Lique.
Un broyage est réalisé dans les conditions définies a
L'exemple 1, puis on effectue une extraction sous légére agitation

pendant 8 h a SOOC et on filtre la solution obtenue.
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Exemole 11
On incorpore 100 g de Laminaria digitata dans un mélange
hydroatcoolique constitué de 190 ml d'eau et 10 mlL d'alcool éthy-
Lique.

05 Un broyage est effectué dans les conditions définies a
['exemple 1, puis on réalise une extraction sous Llégére agitation
pendant 48 h a 50°C et La solution ainsi obtenue est filtrée.

Exemple 12
Oon incorpore 100 g de Codium dans un mélange hydro-
10 alcoolique constitué de 180 mlL d'eau et 20 ml d'alcool éthylique.
Un broyage est effectué dans les conditions définies a
L'exempLe 1, puis on réalise une extraction sous Légére agitation
pendant 48 h a 30%C et on filtre la solution obtenue.
Exemple 13
15 Oon plonge 100 g de Fucus vesiculosus, pendant environ

30 min dans une solution hydroalcoolique afin d'inactiver par

saponification Lla Llipoxygénase et la catalase et d'éliminer La
majorité des lipides.
20 pprés Llavage, on effectue une extraction dans 200 ml
d'eau pendant 12 h a temperature ambiante.
L'extrait ainsi obtenu est alors centrifugé & environ
3 000 g puis purifié de la fagon suivante :
On ajoute au centrat du sulfate d'ammonium sotide en
25 quantité nécessaire pour obtenir une concentration finale de 60 %
de la saturation a 59C. Le précipié est ensuite éliminé par centri-
fugation (2000-3000 g).
Du sulfate d'ammonium est ajouté au centrat (80 % du
seuil de saturation). Une fois mélangé, le précipité est récupére
30 par centrifugation. Aprés avoir soigneusement éliminé les traces de
surnageant, Lle précipité est redissous dans une guantité aliguote
d'eau tamponnée (pH 8,5).
La solution obtenue est alors appliguée sur une colonne
remplie de QAE SEPHAROSE équilibré avec le méme tampon. L'extrait

35 est élué. Les fractions contenant plus de 50 % de Ll'activité maxi=
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male sont combinées et concentrées. La fraction réduite est filtrée
sur un gel de SEPHACRYL S-300 tamponné a pH 7,8 avec une solution
de phosphate de potassium 10 mM. Les fractions contenant plus de
50 % de l'activité maximale sont combinées et concentrées jusqu'a
obtenir une concentration en phosphate de 1 mM (pH 7,8).

Le matériel est alors chromatographié sur une colonne
d'hydroxyapatite tamponnée a pH 7,8 avec une solution de phosphate
1 mM. Aprés élution, l'extrait purifié est concentré.

B. Détermination de Ll'activité antiradicalaire des extraits

d'algues, conformes a L'invention

La détermination de Ll'activité antiradicalaire des
extraits d'algues conformes a l'invention a été réalisée en utili-
sant Lla technique de Winterbourn. Cette technique est basée sur
L'inhibition, par l'enzyme de lLa réaction de réduction du nitroblue
tétrazolium (NBP) provoquée par les radicaux superoxide libres.

Les radicaux Libres sont générés par la riboflavine en

présence de lumiére.

Protocole opératoire

On introduit dans un tube & essais :

. 0,2 mlL d'EDTA

. 0,17 mt de NBT

. 0,17 ml de solution enzymatique contenant entre 5 et

10 pm de protéine

. 2,6 ml de tampon phosphate.

On incube quelques minutes devant une source Lumineuse
afin réchauffer aux environs de 30°C le mélange réactionnel.

On rajoute 50 pl de ribloflavine et on place & nouveau
les tubes devant la source lumineuse. Au bout de 12 min, on lit la
DO & 560 nm contre de l'eau distillée.

Un tube témoin dans lequel L'enzyme est remplacée par de
l'eau distillée et soumis au méme protocole expérimental.

On détermine ainsi le pourcentage d'inhibition (Pi) de la
réduction du NBT a L'aide des valeurs de DO & 560 nm obtenues pour

le tube.réactionnel et le tube témoin, selon la formule :
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Pi o= (1 - DO tube rea;t19nnet)‘100
DO tupe temoin

La valeur de Pi obtenu doit étre proche de 50 % d'inhibi=-
05 tion de la réduction du NBT.
Les résultats sont exprimés en unités NBT par gramme
d'algues fraiches.

Une unité NBT par gramme est égale a

10 100

%0
est la quantite d'enzymes en ug quil provogue 5C % d'inhibi-

ou QSO
tion de la réduction du NBT.
En utilisant Lla méthode qui vient d'étre décrite, on a
15 mesué Ll'activité antiradicalaire des extraits d'alques obtenus aux
exemples 1 & 12.
Les résultats obtenus ont été regroupeés au tableau I.
Comme Lle montre ce tableau, L'activité antiradicalaire
est variable selon la nature de l'extrait d'algues.

20 De trés bons résultats sont obtenus avec les extraits de

Fucus vesiculosus des exemples 1 et 4.
L'extrait sec obtenu a l'exemple 4 bresente une activite
antiradicalaire remarquable.
Des résultats trés intéressants ont eté également obtenus
25 avec des extraits obtenus en soumettant le filtrat de l'exemple 1 a
une concentration par ultrafiltration, par osmose inverse et par

chromatographie.

TABLEAU I

30

Extrait d'algue Nature de l'algue Activité antiradicalaire
selon l'exemple utilisée Unités NTB par gramme
d'algue fraiche

1 Fucus vesiculosus 11 200

35
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8
2 Aschophyllum nodosum 1 500
3 Pervetia canaliculata 1 400
A Fucus vesiculosus 120 000
5 Enteromorpha 1 300
6 Palmaria patmata 260
7 Sargassum muticum 600
8 Ceramium rubrum 400
9 Gracilaria verrucosa 100
10 Ulva lactuca 150
" Laminaria digitata 100
12 Codium 200

On a par ailleurs testé l'effet protecteur des extraits
d'algues conformes & l'invention, vis—-a-vis de la dégradation du
désoxyribose (D.R.) d'origine radicalaire.

D'une fagon générale, le test du '"désoxyribose'" sert 3
déterminer de fagon indirecte Lla production de métabolites
oxygénés radicalaires au sein de systéme biologigue (en mesurant la
production de MDA).

Ce test peut étre mis en oeuvre de fagon relativement
aiseée, et permet d'obtenir diverses informations quantitatives sur
le pouvoir anti-radicalaire d'une molécule in vitroc, par sa
capacité a inhiber plus ou moins complétement la dégradation du
désoxyribose d'origine radicalaire.

On a ainsi déterminé que le taux de protection des
extraits d'algues conformes & L'invention était relativement
important. Par exemple, l'extrait d'algues selon L'exemple &
présente un taux de protection de 84, 81, 79, 66 et 38 % pour des
taux d'incorporation (volume/volume) de 10, 8, 5, 2 et 1 %
respectivement.

Les essais 1in vitro mentionnés précédemment ont été
complétés par un essai in vivo, visant & déterminer L|'activité
anti-radicalaire des extraits d'algues conformes & L'invention,
lors d'une péroxydation lipidigue induite dans des fibroblastes

humains en culture par le stress hypoxanthine-xanthine oxydase.

-
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Plus précisément, on a étudié les effets protecteurs des
extraits d'algues conformes a {'invention, vis—a-vis des dommages
induits par un stress générateur d'ions superoxyde dans le milijeu
extra—cetlulaire.

05 Cette étude a permis de montrer gu'un extrait d'algues
conforme & l'invention, peut, dans certaines conditions, inhiber le
processus radicalaire de péroxydation des lipides membranaires de
fibroblastes humains en culture.

A titre d'exemple, on peut indiquer ici que L'extrait

10 d'algues selon l'exemple 4, permet d'obtenir un taux d'inhibition
de la péroxydation lipidique induite dans les fibroblastes
important (de L'ordre de 80 %) pour un taux d'incorporation dans le
milieu d'incubation des fibroblastes de 10 % (volume/volume).

Ce taux d'inhibition reste non négligeable (environ 40 %)

15 pour un taux d'incorporation de 2 % (volume/volume).

Les tests 1in vivo permettent de penser que l'effet
anti-radicalaire des extraits d'algues conformes a L'invention,
résulte de L'interception des radicaux superoxydes générés dans le
milieu extra=cellulaire.

20 Il a également été montré, a l'aide des tests mentionnés
ci-dessus, que certaines substances actives isolées d'extraits
d'algues, ou obtenues par synthése chimigue, en particulier Lles
susbtances choisies parmi les fucols, polyfucols, diphlorétols,
polyphlorétols, bifuhalols, polyfuhalols, phlorétols, présentaient

25 une activité antiradicalaire.

Ces substances actives pourront @tre facilement
déterminées par L'homme de métier.

Cependant, les essais entrepris par le demandeur ont
montré que, parmi les substances isolées d'extraits d'algues et

30 choisies parmi les familles de composés mentionnées précédemment,
seuls certains composés de structure chimique déterminée eétaient
actifs.

D'une facon générale, ces composés actifs sont des
fucols, polyfucols, diphlorétols, polyphtorétols, bifuhalols,

35 polyfuhalols, phlorétols (dont ta structure chimigue est connue)
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10

présentant sur chaque noyau aromatique au moins un groupe

hydroxyle, et a Lla condition que, Llorsqu'un noyau aromatique

présente au moins deux groupes hydroxyles, ceux—~ci ne soient pas en

position méta Ll'un par rapport a l'autre, sauf dans Lle <cas ou

05 trois groupes hydroxyles occupent respectivement trois
positions successives sur le noyau aromatique.

Ainsi, dans le cas des fucols, les substances actives

sont les composés de formule :

10
____/,OR
A
0 O )
\_/

15 ™ OH

20 dans laguelle R représente de fagon connue, un groupe alkyle ouun
sucre,
ainsi gue les composés dérivés ae ceux—ci par remplacement d'un ou
plusieurs atomes d'hydrogéne sur le noyau aromatigue par un ou
plusieurs atomes d'halogéne, ou un ou plusieurs groupes nitro.

25 Parmi les substances actives isolées d'extraits d'algues
conformes a l'invention, les composés les plus intéressants sont
les fucohalols et Lleurs dérivés. Ces composés répondent a La
formule générale :

30

R10 ORy,.,

RzO@— 0 —"/—O_\\'-ORS
R30 ORg

35

»
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dans laquetlle R1, R2, R3, RA' RS’ R6 peuvent repreésenter un atome
d'hydrogéne, un groupe alkyle ou un sucre dans les conditions
mentionnées précédemment.

On a notamment constaté que les composés, dans Llesquels
R1, RZ' R, et éventuel lement L*un  des A groupes R,, R5,
R6 représentent un atome d'hydrogene, présentaient une activité
antiradicalaire remarguable.

Les extraits d'algues conformes & L'invention ne sont pas
toxigues (par voie orale la DLSD est supérieure a 10g/kg). Les
tests d'irritation cutanée et d'irritation oculaire ont démontreé
que ces extraits ne sont pas irritants.

D'une facon genérale, les extraits d'algues conformes a
['invention peuvent &tre utilisés pour la préparation de composi-
tions pharmaceutiques radioprotectrices, antisclérodermiques, ou
utiles pour Le traitement de lésions et brdlures dermiques, de
desséchement cutané, d'atonie cutanée ou encore de dermatoses puri=
gineuses.

Dans cette application, on chosira une forme d'adminis=
tyration permettant un usage externe. L'extrait utilisé peut é{re
pur ou dilué jusagu'ad 5 %.

Sous cet aspect, la présente invention vise a couvrir un
procédé de traitement thérapeutique du corps humain ou animal,
caractérisé en ce qu'il comprend L'administration d'une guantité
thérapeutiquement efficace d'au moins un extrait d'algue obtenu
par extraction en phase liquide ou d'au moins une substance active
ijsolée d'un tel extrait, ou obtenue par synthése chimigue, en
particulier choisie parmi tes fucols, polyfucols, diphlorétols,
polyphlorétols, bifuhalols, polyfuhalols et phloretols.

Les compositions cosmétiques incorporant des extraits
d'algues conformes & L'invention conviennent particuliérement pour
la protection du derme provenant notamment de la protection des
acides nucléigues, du collagéne de Ll'acide hyaluronique, des
lipides membranaires et des protéines.

On envisage notamment L'élaboration de compositions

cosmétiques destinées & la protection contre les réactions photo=
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toxiques, contre L'agression des UV ou au traitement d'érytheme
actinigue. ]

De telles compositions cosmétiques sont également utiles
pour protéger les substances kératiniques vivantes que constituent
la peau, le cuir chevelu ou les cheveux.

Les extraits d'algues conformes a L|'invention peuvent
également étre incorporés dans des compositions cosmétigues pour
protéger les autres ingrédients contre l'oxydation.

Dans le domaine alimentaire, l'invention permet la réali-
sation de compositions antioxydantes et efficaces contre La
peroxydation des Llipides, Lla dénaturation des enzymes ou la
dépolymérisation des polysaccharides. Ces compositions permettent
notamment la préservation de la qualité des fruits et des légumes.

Dans le domaine agricole, l'invention permet la réalisa-
tion de compositions destinées & améliorer Lla conservation des
graines, fruits, Llégumes, tubercules et ensilages ou encore & pro-
téger des germinations ou des culutres contre les réactions d'oxy=
dation liées & différents stress (hydrique, froid, osmotigues, ca-
rences en éléments nutritifs, pollutions, traitements pesticides).

On donnera ci-aprés, & titre illustratif des exemples de
compositions conformes & L('invention.

Créme traitante :

- Cyclogol NI : 10 %
- Huile minérale "Carnation” : 15 %
- Huile de lanoline : 0,25 %
- Oléate de polypropylene glycol 2000 : 5%
- Extrait aqueux de Fucus vesiculosus : 10 %
= Parfum : 0,2 7%
- Paraben : 0,1 %
- Eau : 59,45 %

Le cycltogol NI de Lla Société WITCO est un mélange

d'alcool cétéarylique et de cétéareth 20.

Schampooing :

~ Lauryl sulfate de triéthanolamine : 15 %

- piéthanolamide de coprah 2 %

PCT/FR90/00886
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Extrait aqueux d'Ascophyllum nodosum
Parfum chévrefeuille
Paraben

Eau

Bain moussant :

Hemi ester sulfosuccinique
Diéthanolamide de coprah
Extrait aqueux de Ulva lactuca
EDTA 4 Na

Parfum

Paraben

Cotorant E 131

Eau

Lotion solaire :

Giv=Tan F (Givaudan)

Oléate de polypropyléne 2000

Extrait hydroalcoolique de Fucus vesiculosus :

Alcool éthylique

Parfum

Lait de toilette :

Chlorure de stéapyrium

Huile Carnation

Monostéarate de glycérol

Glycérine

Extrait glycolique de Ceramium rubrum
Parfum

Eau’

Mousse & raser :

Acide stéarique

Triéthanolamine

Propyléne glycol 2000

Lauramide

Distéarate de polyéthyléne glycol 150
Propyléne glycol stearate

Extrait glycoligue de Pelvetia canaliculata

45 %
2,5

: 10 %

.oe

1%

0,2
19
3
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- Parfum
= Glycérol
- Eau

Créme radio protectrice :

- Monostéarate de glycérot

-~ Stéarine

- Huile de paraffine

- Palmitate de cétyle

- Alginate de triéthanolamine
- Extrait glycolique de fucus
- Triéthanolamine

- Parfum

- Paraben

- Eau purifiée et déminéralisée

couches épaisses sur et autour des régions
pénétrer cette créme en massant légérement.

Créme anti-sénescence :

~ Cyclogol NI

- Cire d'abeille

- Extrait glycolique d'ascophyllum
- Lanoline

= Huile minérale Carnation

- Borax

= Parfum

- Paraben

- Eau

Fertilisant foliaire ZIn :

- Eau

- Sulfate de Zinc (& 21% Zn)

- Potasse

-~ Chlorure de Magnésium a 22,5% Mg0

- Extraits de Bétaines (dosant 10% bétaines)

- Extrait aqueux de fucus

0,4
1%
82,8

5%
3,6
7%
0,4
0,8
9 %
0,4
0,1
0,1

: 73,6

Cette créme peut 8tre appliquée matin, midi et soir en

: 53,7

1 34,6
: 23 %

0,4

12 %

20 %
10 %.

PCT/FR90/00886
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Fertilisant foliaire MnCu :
- Sulfate de cuivre (25% Cu) : 6,8 7%
- Sulfate de Manganése (30,8% Mn) s 2,7 %
- Chlorure de Magnésium (22,5% Mg0) : 24,4 %
05 - Extrait de Bétaines (dosant 10% bétaines) : 16,5 %
- Extrait aqueux de Fucus 1 49,6 %.
Conservateur de fleurs coupées :
- Extrait aqueux de Fucus : 5a507%
- Sel de cobatt (Sulfate de Cuivre, Chlorure
10 de cobalt, Nitrate de cobalt) : 0,2 mM
- Eau g.s.p.
Conservateur fruits légumes tubercules :
- Extrait aqueux de Fucus : 10 a2 95 %
- Acide Ascorbique : 5 =500 mM
15 - Acide polyphosphate : 0,1 -51%.
Tablette diététique :
- Extrait sec de Fucus : 200 mg
- Cellutose cristalline 47 mg
- bextrine : 5 mg
20 - Lactose : 20 mg
- Carboxyméthylcellulose : 5 mg
- Talc : : 3 mg.
Boisson diététique :
- Extrait de Fucus : 1a2bz
25 - Parfum (citron, orange, ...) : 0,52a1,0%
-~ Acide citrique : 0,5a1,0%
- Eau g.s.p. 1000
Les extraits d'algues conformes & la présente invention
présentent de nombreux avantages. Qutre une trés forte activiteé
30 antiradicalaire, ces extraits, ou les composes isolés de ces

extraits, présentent une stabilité trés importante, trés largement
supérieure & celle de composés tels gue les superoxyde dismutases.
Le faible poids moléculaire de ces extraits favorise en outre la

pénétration transcutanée. Enfin, ces extraits présentent une

35 inocuité remarquable.
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REVENDICATIONS

1. Utilisation d'extraits d'algues obtenus par extraction
en phase liquide, ou d'au moins une substance active isolée d'un
tel extrait ou obtenue par synthése chimique, en particulier
choisie parmi les fucols, polyfucols, diphlorétols, polyphlorétols,
bifuhalols, polyfuhalols, phlorétols, pour la préparation de
compositions  pharmaceutiques, cosmétiques, alimentaires ou 3
usage agricole a activité antiradicalaire, notamment vis-3-vis du
radical superoxyde.

2. Utilisation selon la revendication 1, caractérisée en

ce que les algues utilisées sont des algues macroscopiques brunes,

vertes ou rouges, des genres Fucus, Pelvetia, Ascophyllum,
Himanthalia, Laminaria, Sargassum, Chondrus, Mastocarpus ou
Girgatina, Palmaria, Porphyra, Ceramium, Gracilaria, Ulva,

Enteromorpha et Codium.

3. Utilisation selon la revendication 1 ou 2 caractérisée
en ce que l'algue wutilisée est 1l'une des variétés Fucus
vesiculosus, Aschophyllum  nodosum, Pelvetia canaliculata,
Entermorpha, Palmaria palmata, Sargassum muticum, Ceramium rubum,
Gracilaria verrucosa, Ulva lactuca, Laminaria digitata, Codium.

4. Utilisation selon la revendication 1, caractérisée en
ce que l'algue utilisée est le Fucus vesiculosus.

5. Utilisation selon l'une quelcongque des revendications
1 & 4, caractérisée en ce que 1l'extrait d'algue utilisé est
obtenu par extraction agueuse 3 pH contrdlé ou par extraction en
solvant polaire, notamment hydroalcoolique ou glycolique, et est
éventuellement concentré par séchage sous vide, osmose inverse,
chromatographie ou ultrafiltration.

6. Utilisation selon l'une des revendications 1 & 5,
caractérisée en ce gue la substance active est choisie parmi les
fucohalols.

7. Compositions cosmétiques, alimentaires ou 3 usage
agricole & activité antiradicalaire, caractérisées en ce qu'elles
contiennent un extrait d'algue obtenu par extraction en phase
liquid ou au moins une substance active isolée d'un tel extrait

Ou obtenue par synthese chimique, en particulier choisie parmi les

~”
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fucols, polyfucols, diphlorétols,
polyfuhalols, phlorétols.

polyphlorétols,
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bifuhalols,
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V. OBSERVATIONS LORSQU'IL A ETE ESYH%OUE CERTAINES REVENDICATIONS NE POUVAIENT PAS FAIRE
L'OBJET D'UNE RECHERCHE' compiete

Selon I'article 17.2) a) certaines revendications n'ont pas fait 'objet d'une recherche pour ies motifs suivants:
1. D Les revendi s éros se rapportent i un objet & I'égard duguel ia présente administration n'a pas I'obligation de pro-
céoer & la recharche, & Savoir:

qui ne | t pas les conditions

inter

2. @ Les revendications numbrcs....f......u rapportent & des parties de is d
prescrites dans une mesure telle qu'une recherche significative ne peut dtre eflectude, précisément:

*x Revendications ayant fait l'objet de recherches incomplétes:
1,6-7

La revendication 1 a été recherchée partiellement pour raisons

économiques, en effet les composés n'étant que définis par

des noms génériques il n'a pas été possible de faire une

recherche compléte. /
3. Les nuMmer sont des revendications dépencantes et ne sont pas redigées conformement & la deuxdme ot & I8 troisieme
phrases de ia régie 6.4.8) du PCT.
Vi. OBSERVATIONS LORSQU'IL Y A ABSENCE D'UNITE DE L'INVENTION 2
L'administration chargée de |a recherche internati ie a trouvé plusieurs ir dans la présent \de internationaie, c'est-d-dire:

1. D Comme toutes les taxes additionneiles demandées ont été payées dans ies délais, le présent rapport de recherche internationale
esouvre toutes ies revendications de Ia demande internationale pouvant faire 'objet d'une recherche.

2. D Comme seviement une partie des taxes additionnelies demandess 8 616 payée aans ies délais, I8 présent rappon de recherche intermationaie
Couvre seulement Calies 0eS FOVENKICAtIONS de | demance pour esquUEiIeS ies taxes ONt 16 PRYSes, C'eSl-4-0KS s revendications :

3. D A taxe additi lle demandée n'a été payée dans les délais par le deé it. En é . la présent rapport de recherche
internationale est limité & I'invention mentionnée en premier dans ies revendications; elie est couverte par ies revendications
numéros:

4. D Etant donné que toutes les r dications tibles de faire I'objet d'une recherche ie pouvaient sans effort particulier justifiant

I chargée de la reche rche internationate n'a sollicité le paiement d’'aucune taze additionnaelle.

une taxe ile, | ation
Remarque quant & la réserve -
[___] Les taxes additionnelies de recherche étaient accompagnées d'une réserve du déposant.
D Aucune réserve n'a été faite iors du paiement des taxes additionnelles de recherche.
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EPO FORM PM72

ANNEXE AU RAPPORT DE RECHERCHE INTERNATIONALE

RELATIF A LA DEMANDE INTERNATIONALE NO.

FR 9000886
SA 43001

La presente annexe indique les membres de la famille de brevets relatifs aux documents brevets cités dans le rapport de

recherche internationale visé ci-dessus.
Lesdits membres sont contenus au fichier informatique de I’Office européen des brevets a la date du 10/04/91

Les renseignements fournis sont donnés a titre indicatif et n‘engagent pas Ia responsabilité de I’Office européen des brevets.

Decument brevet cité Date de Membre(s) de la Date de

au rapport de recherche publication famille de brevet(s) publication

EP-A- 0271133 15-06-88 Us-A- 4923697 08-05-90
AU-A- 8128887 26-05-88
JP-A- 63225690 20-09-88

WO0-A~ 8402652 19-07-84 FR~A- 2538683 06-07-84
FR-A~ 2538682 06-07-84
FR-A- 2555451 31-05-85
EP-A,B 0160650 13-11-85
JP-T- 60500290 07-03-85
Us-A- 4897266 30-01-90

DE-A- 2651617 24-05-78 Aucun

FR-A- 2563414 31-10-85 Aucun

Pour tout renscignement concernant cette anmexe : veir Jeurnal Officiel de I'Office europeen des brevets, No.12/82

)



Demande internationate N+ PCT/FR 90 /00886

SUITE DES RENSEIGNEMENTS INDIQUES SUR Formulaire PCT/ISA/210

D'autre part, les exemples ne décrivent que des compositions
contenant des extraits d'algues, la revendication 1 a donc
été interpretée & la lumiére de la revendication 2.

Formulaire PCT/ISA/ ~ —~




EPO FORM P0472

ANNEXE AU RAPPORT DE RECHERCHE INTERNATIONALE
RELATIF A LA DEMANDE INTERNATIONALE NO. FR 9000886

SA 43001

La présente annexe indigue les membres de la famille de brevets refatifs aux documents brevets cités dans le rapport de
recherche internationale visé ci-dessus.

Lesdits membres sont contenus au fichier informatique de 1’Office europeen des brevets a la date du 10/04/91

Les renseiznements fournis sont donneés a titre indicatif et n‘engagent pas la responsabilité de 1’Office européen des brevets.

*

Document brevet cité Date de Membre(s) de la Date de
au rapport de recherche publication famille de brevet(s) publication
EP-A- 0271133 15-06-88 Us-A- 4923697 08-05-90

AU-A- 8128887 26-05-88
JP-A- 63225690 20-09-88

WO~-A- 8402652 19-07-84 FR-A- 2538683 06-07-84
FR-A- 2538682 06-07-84
FR-A- 2555451 31-05-85
EP-A,B 0160650 13-11-85
JP-T- 60500290 07-03-85
Us-A- 4897266 30-01-90

DE-A- 2651617 24-05-78 Aucun

FR-A- 2563414 31-10-85 Aucun

Pour tout renseignement concernant cette annexe : veir Journal Officiel de I'Office européen des brevets, No.12/82
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