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DESCRIPCION
Sustitucidn del retinol para el tratamiento de la piel

La presente invencién se refiere principalmente a los usos cosméticos y terapéuticos de una mezcla que
comprende o consiste en uno o mas compuestos de la férmula general 1
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y adipato de diisopropilo, siendo todos estos usos cosméticos y terapéuticos estrictamente como se definen en
las reivindicaciones adjuntas.

Ademas, la presente invencién se refiere a composiciones (productos o, respectivamente, formulaciones), en
particular para administracién topica, preferentemente composiciones cosméticas o farmacéuticas, que
comprenden o consisten en dicha mezcla y, opcionalmente, uno o mas portadores cosmética y/o
farmacéuticamente aceptables.

La presente invencién también se refiere a nuevos usos de dicha mezcla segln la invencién.

Aspectos adicionales de la presente invencién resultan evidentes al estudiar la siguiente memoria descriptiva,
los ejemplos descritos en la presente memoria, asi como las reivindicaciones adjuntas.

En particular, en la industria cosmética y farmacéutica existe una necesidad constante de agentes para mejorar
la tez de la piel humana. Ademas, existe una necesidad constante de agentes adecuados para su uso en el
tratamiento y/o prevenciéon de enfermedades asociadas a / causadas por afecciones insalubres de la piel
humana. La piel, en particular la epidermis, como érgano de barrera del organismo humano, estd sometida en
cierta medida a influencias externas. Muchos factores intrinsecos (por ejemplo, la predisposicién genética) y
extrinsecos (por ejemplo, dafios en la barrera cutanea) pueden provocar sintomas anestésicos o dolorosos.

El retinol y sus derivados (acido retinoico, retinoil-palmitato, retinoil-acetato) se utilizan ampliamente en la
industria cosmética como compuestos antienvejecimiento y, en menor medida, como activos contra la piel
grasa. Las composiciones que comprenden retinol y sus derivados y los procedimientos para los usos de los
mismos se describen, por ejemplo, en los documentos WO 2016/118281 A1, US 2013/0310355 A1 o WO
2014/116653 A1.

Sin embargo, resulta problemético que, tras una exposicién prolongada con composiciones de la técnica
anterior, la piel reaccione a menudo con inflamacidn, reaccién alérgica, enrojecimiento, descamacién,
sequedad, picor o debilidad de la proteccién UV.

El documento WO 2012/051614 A2 describe una composicién para la administracién tépica de un agente
bioactivo a un sujeto, en la que el agente puede ser un derivado de la vitamina A, en particular un retinoide.

Los inventores de la presente invencién intentaron encontrar un sustituto del retinol que copiara los efectos
positivos del retinol sin los efectos secundarios negativos derivados de una exposicién més prolongada. Se
hizo especial hincapié en la capacidad de mejora de la barrera cutanea, que parece ser responsable de efectos
positivos como la respuesta antiinflamatoria, el crecimiento y la diferenciacién de las células epidérmicas, el
aumento de la produccién de coldgeno, la mejora de la funcién de las glandulas sebaceas, la inversion del
fenémeno de fotoenvejecimiento, la inhibicién de la produccién de melanina, el fomento del engrosamiento de
la piel, etc.

Sin embargo, muchas sustancias adecuadas son dificiles de disolver o de mantener en estado disuelto. Estas
sustancias precipitan y cristalizan facilmente. En dichas condiciones, su efecto se reduce drasticamente o no
existe en absoluto.

El objetivo principal de la presente invencién era, de este modo, proporcionar agentes adecuados en estado
disuelto, que tuvieran, preferentemente mejoradas, las acciones descritas anteriormente y, preferentemente,
que fueran toxicolégicamente aceptables, bien tolerados por la piel y estables en formulaciones cosméticas y/o
farmacéuticas convencionales, que tuvieran el menor olor intrinseco posible y el menor color intrinseco posible
y, preferentemente, que fueran baratos de preparar. Ademas, preferentemente deben proporcionarse agentes
con actividades similares al retinol a menor concentracién.



10

15

20

25

30

35

ES 2991 289 T3

Otros objetos de la presente invencidén pueden derivarse de la siguiente memoria descriptiva, de los ejemplos
descritos en la presente memoria asi como, en particular, de las reivindicaciones adjuntas.

El objeto principal de la presente invencién se consigue mediante el uso cosmético, no terapéutico, de una
mezcla que comprende o que consiste en

a) uno o mas compuestos de férmula 1
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para mejorar de forma no terapéutica la tez de la piel humana, preferentemente para mejorar de forma no
terapéutica la tez del cutis humano, y/o como compuesto antienvejecimiento no terapéutico.

En la féormula 1, las lineas cruzadas designan dobles enlaces y significan, independientemente entre si, una
configuracién (E) o (Z). Preferentemente, una, mas o todas las lineas cruzadas significan una configuracién

(E).

El retinoato de hidroxipinacolona (MDI 101) es un polvo poco soluble en, por ejemplo, composiciones
cosméticas o farmacéuticas (por ejemplo, emulsiones).

La incorporacién del polvo solo en tales composiciones conduce a la recristalizaciéon del MDI 101 en la
composicion. Esto es una gran desventaja para, por ejemplo, las composiciones cosméticas y farmacéuticas,
ya que tiene un impacto negativo en la estabilidad fisica del producto. Ademas, reduce la biodisponibilidad y la
eficacia del MDI 101, ya que de este modo, no se disuelve correctamente.

Se descubrié sorprendentemente que la disolucién previa de retinoato de hidroxipinacolona (MDI 101) en
adipato de diisopropilo mejoraba fuertemente la solubilidad y podia evitarse una recristalizacién (véanse el
ejemplo 1.6 y la figura 3).

El objeto primario de la invencién también se logra mediante una mezcla que comprende o consiste en uno o
mas compuesto(s) de férmula 1 (como se muestra anteriormente) y adipato de diisopropilo para su uso en el
tratamiento o prevencién de una o mas enfermedades o afecciones insalubres de la piel humana,
preferentemente del cutis humano.

Preferentemente, la mezcla segln la invencién se utiliza
(i) para el engrosamiento de la epidermis, preferentemente mediante su actividad pro-proliferativa, y/o
(ii) para aumentar el nimero de capas vivas de la piel, y/o
(iii) para mejorar la barrera cutanea, y/o
(iv) para mejorar la organizacién del estrato cérneo, y/o
(v) para disminuir el potencial irritante del tejido cutaneo, y/o
(vi) como agente(s) antioxidante(s), y/o
(vii) para tratar o prevenir una o mas enfermedades de la piel en el envejecimiento.

La férmula 1 indica &cido retinoico, éster 3,3-dimetil-2-oxobutilico(CAS 893412-73-2; MDI 101) y sus isémeros.
La estructura principal es:
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(3,3-dimetil-2-oxo-butil) (2E,4E,6E,8E)-3,7-dimetil-9-(2,6,6-trimetilciclohexen-1-il)nona-2, 4, 6, 8-tetraenoato

La estabilidad de esta estructura en la oscuridad es >99 %. En la luz, surgen otros isémeros. Estos isémeros
son tan activos como la estructura principal y estan presentes en una proporcién fluctuante del 0 al 30 %. Tales
isémeros tienen, por ejemplo, las siguientes estructuras:

CH,
CH,
CH,

O

Para el acido retinoico, éster 3,3-dimetil-2-oxobutilico, son posibles otros isémeros. Tanto la férmula 1 como la
estructura principal deben entenderse como representativas de todos los isémeros posibles, es decir, como se
ha descrito anteriormente, las lineas cruzadas designan dobles enlaces y significan, independientemente una
de otra, una configuracién (E) o (Z). El término "uno o mas compuestos" debe entenderse como uno o mas
isémeros diferentes representados por la férmula general |. De este modo, el término "uno o méas compuestos”
también incluye una mezcla de dos o0 més isémeros diferentes.

Los compuestos descritos en la presente memoria son particularmente capaces de engrosar la epidermis por
su actividad pro-proliferativa, dando lugar a un aumento del nimero de capas vivas de la piel. Ademas, se
mejora la organizacién del estrato cérneo.

Ademas, el perfil téxico de los compuestos descritos en la presente memoria es superior.

Ademas, es ventajoso que los compuestos descritos en la presente memoria no tengan color intrinseco o sélo
tengan un color intrinseco bajo.
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Se prefiere que la mezcla segln la invencién comprenda o consista en 0,5 a 10 % en peso, preferentemente 1
a 5 % en peso, particularmente preferentemente 2 a 3 % en peso de MDI 101 y adipato de diisopropilo.
Preferentemente, la mezcla segun la invencién comprende ademas de 0,1 a 5 % en peso, preferentemente de
0,25 a 2 % en peso, particularmente preferentemente de 0,5 a 1,5 % en peso de tocoferol.

Se prefiere particularmente que la mezcla segun la invencidén consista en 0,5 a 10 % en peso, preferentemente
de 1 a 5 % en peso, en particular preferentemente de 2 a 3 % en peso de MDI 101, de 0,1 a 5 % en peso,
preferentemente de 0,25 a 2 % en peso, en particular preferentemente de 0,5 a 1,5 % en peso de tocoferol y
que el contenido de adipato de diisopropilo se agrega hasta 100 % en peso.

Segun un aspecto preferido, la mezcla segun la invencién se utiliza en una composicién cosmética, en la que
la cantidad total de compuesto(s) de férmula 1 en la composicién esta en el intervalo desde 0,0001 a 1,0 % en
peso, preferentemente desde 0,001 a 0,2 % en peso, en particular preferentemente desde 0,001 a 0,1 % en
peso.

Segun otro aspecto preferido, la mezcla para su uso como se describe en la presente memoria se utiliza en
una composicién farmacéutica, en la que la cantidad total de compuesto(s) de férmula 1 en la composicidn esta
en el intervalo desde 0,0001 a 1,0 % en peso, preferentemente desde 0,001 a 0,2 % en peso, particularmente
preferentemente desde 0,001 a 0,1 % en peso.

Preferentemente, la mezcla se utiliza en combinacién con una o mas sustancias (adicionales) para prevenir,
reducir o aliviar la(s) afeccién(es) cutdnea(s) que produce(n) picor y/o uno o méas agentes reductores de la
irritacién cutédnea, en particular una o mas sustancias seleccionadas del grupo que consiste en agentes
antiinflamatorios, agentes de enfriamiento fisiolégico y compuestos que alivian el enrojecimiento,
preferentemente en el que la(s) sustancia(s) adicional(es) se selecciona(n) del grupo que consiste en:

(i) compuestos antiprurito,

(ii) sustancias antiinflamatorias esteroideas de tipo corticosteroide, en particular hidrocortisona, derivados
de la hidrocortisona tales como el 17-butirato de hidrocortisona, dexametasona, fosfato de dexametasona,
metilprednisolona o cortisona,

(i) sustancias antiinflamatorias no esteroideas, en particular oxicam tales como piroxicam o tenoxicam,
salicilatos tales como aspirina, disalcid, solprin o fendosal, derivados del acido acético tales como
diclofenaco, fenclofenaco, indometacina, sulindac, tolmetina o clindanaco, fenamatos tales como
mefenamico, meclofenamico, flufenamico o niflimico, derivados del acido propiénico tales como ibuprofeno,
naproxeno o benoxaprofeno, pirazoles tales como fenilbutazona, oxifenilbutazona, febrazona o
azapropazona,

(iv) sustancias antiinflamatorias naturales o de origen natural o sustancias que alivian el enrojecimiento y/o
el picor, en particular extractos o fracciones de manzanilla, Aloe vera, especies de Commiphora, especies
de Rubia, sauce, sauce-hierba, avena, caléndula, arnica, hierba de San Juan, madreselva, romero,
Passiflora incarnata, hamamelis, jengibre o equinacea, o compuestos activos individuales de las mismas,

(v) alfa-bisabolol, apigenina, apigenina-7-glucésido, gingeroles, shogaoles, gingerdioles,
dehidrogingerdiones, paradoles, avenantramidas naturales, avenantramidas no naturales, preferentemente
dihidroavenantramida D, acido boswélico, fitosteroles, glicirricina, glabridina y licochalcona A,
preferentemente en forma de sustancias puras,

(vi) agentes para el cuidado de la piel, preferentemente reguladores de la retencién de humedad de la piel
o agentes reparadores de la piel, seleccionados preferentemente del grupo que consiste en lactato sédico,
urea y derivados, glicerol, propilenglicol, 1,2-pentanodiol, 1,2-hexanodiol y 1,2-octanodiol, colageno,
elastina o &cido hialurdnico, diacil adipatos vaselina, acido urocanico, lecitina, alantoina, pantenol, fitantriol,
licopeno, (pseudo)ceramidas (preferentemente ceramida 2, hidroxipropil bispalmitamida MEA, cetiloxipropil
gliceril metoxipropil miristamida, N-(1-hexadecanoil)-4-hidroxi-L-prolina (1-hexadecil) éster, hidroxietil
palmitil oxihidroxipropil palmitamida), glicoesfingolipidos, colesterol, fitosteroles, quitosano, condroitin
sulfato, lanolina, ésteres de lanolina, aminoacidos, vitamina E y derivados (preferentemente tocoferol,
acetato de tocoferilo), alfahidroxiacidos (preferentemente acido citrico, acido lactico, acido mélico) y
derivados de los mismos, mono-, di- y oligosacéaridos, preferentemente glucosa, galactosa, fructosa,
manosa, laevulosa y lactosa, polisacaridos, tales como B-glucanos, en particular 1,3-1,4-B-glucano de
avena, éacidos alfa-hidroxi-grasos, éacidos triterpénicos, tales como é&cido betllico o &cido ursdélico, y
extractos de algas o compuestos activos individuales de los mismos,

(vii) agentes refrigerantes fisiol6gicos, seleccionados preferentemente del grupo que consiste en acetal de
glicerol de mentona, lactato de mentilo preferentemente lactato de I-mentilo, en particular I-lactato de |-
mentilo), oxamato de etilo de mentilo, amidas de &cido mentil-3-carboxilico sustituidas (por ejemplo, N-
etilamida del acido mentil-3-carboxilico, éster etilico de N°~(L-mentanocarbonil)glicina, 2-isopropil-N-2,3-
trimetilbutanamida, amidas de &cidociclohexanocarboxilico sustituidas, 3-metoxipropano-1,2-diol,
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carbonato de 2-hidroxietil mentilo, carbonato de 2-hidroxipropil mentilo, éster de mentilo de N-acetilglicina,
isopulegol, ésteres del acido mentil hidroxicarboxilico (por ejemplo, 3-hidroxibutirato de mentilo), succinato
de monomentilo, glutarato de monomentilo, 2-mercaptociclodecanona, 2-pirrolidin-5-onacarboxilato de
mentilo, 2,3-dihidroxi-p-mentano, 3,3,5-trimetilciclohexanona glicerol cetal, 3-mentil 3,6-di- y -
trioxaalcanoatos, 3-mentil metoxiacetato e iciclina, y

(viii) antagonistas de los receptores histaminicos, inhibidores de la serina proteasa, antagonistas TRPV1,
antagonistas NK1, agonistas de los receptores cannabinoides y antagonistas TRPV3.

Preferentemente, la mezcla se utiliza en combinacién con vitamina E y/o derivados (preferentemente tocoferol,
acetato de tocoferilo) como agentes para el cuidado de la piel. Se prefiere ademés que, en este caso, el (los)
compuesto(s) de formula 1 esté(n) presente(s) en un intervalo desde 0,001 a 0,1 % en peso, basado en la
composicidn total en la que se utiliza.

A continuacién se describiran otras sustancias y, respectivamente, clases de sustancias, por ejemplo sustancias
auxiliares y aditivos, que pueden utilizarse en combinacién con la mezcla descrita en la presente memoria.

Debido al efecto del adipato de diisopropilo, los compuestos de férmula 1 descritos en la presente memoria, es
decir, como una mezcla tal como se describe en la presente memoria, son particularmente adecuados para ser
incorporados en composiciones cosméticas y farmacéuticas. De este modo, un aspecto adicional de la presente
invencién se refiere a las composiciones correspondientes. Una composicidén segln la presente invencién es
preferentemente para administracién tépica y preferentemente una composicién cosmética o farmacédutica, y
comprende o consiste en

a) la mezcla definida en la reivindicacion 1,

en la que el (los) compuesto(s) de formula 1 se encuentra(n) en el intervalo desde 0,0001 a 2 % en peso,
intervalo desde 0,0001 a 1,0 % en peso, preferentemente desde 0,001 a 0,2 % en peso, en particular
preferentemente desde 0,001 a 0,1 % en peso. preferentemente desde 0,001 a 0,1 % en peso en relacién
con la cantidad total de la composicion,

y

b) opcionalmente: uno o méas portadores cosmética y/o farmacéuticamente aceptables.

Segun una realizacion preferida, los portadores cosmética y/o farmacéuticamente aceptables son portadores
distintos del agua, mas preferentemente portadores seleccionados del grupo que consiste en glicoles, ésteres
alifaticos, en particular ésteres alifdticos que muestran buenas propiedades de solubilizacién para una, mas o
todas las sustancias del componente a), preferentemente ésteres de polietilenglicol y éteres de polietilenglicol
0 mezclas de los mismos, en particular portadores cosmética y/o farmacéuticamente aceptables para potenciar
la biodisponibilidad de una, més o todas las sustancias del componente a).

También se prefiere el uso de uno o méas portadores seleccionados entre

— uno o mas dioles, preferentemente dioles de alcano, que tengan de 3 a 10 atomos de carbono,
preferentemente seleccionados del grupo que consiste en 1,2-propilenglicol, 2-metilpropano-1,3-diol, 1,2-
butilenglicol, 1,3-butanodiol, 1,2-pentanodiol, 1,3-pentanodiol, 1,5-pentanodiol, 2,4-pentanodiol, 2-metil-
pentano-2,4-diol, 1,2-hexanodiol, 1,6-hexanodiol, 1,2-octanodiol, 1,2-decanodiol

y/o

— portadores cosméticamente aceptables seleccionados de los grupos (i) y/o (ii) y/o (iii) y/o (iv) o mezclas de
los mismos, dichos grupos consisten en

(i) ésteres alifaticos que tengan de 6 a 36 atomos de carbono, preferentemente monoésteres, diésteres
o triésteres, seleccionados preferentemente del grupo que consiste en ftalato de dietilo, 2,6-naftalato de
dietilhexilo miristato de isopropilo, palmitato de isopropilo, estearato de isopropilo, oleato de isopropilo,
estearato de n-butilo, laurato de n-hexilo, oleato de n-decilo, estearato de isooctilo, estearato de
isononilo, isonononanoato de isononilo, 3,5,5-trimetilhexil 3,5,5-trimetilhexanoato, isononancato de 2-
etilhexilo, 3,5,5-trimetilhexanoato de 2-etilhexilo, 2-etilhexanoato de 2-etilhexilo, palmitato de 2-etilhexilo,
laurato de 2-etilhexilo, estearato de 2-hexildecilo, etilhexanoato de cetearilo, isononanoato de estearilo,
isononanoato de palmitilo, isononanoato de cetearilo, 3,5,5-trimetilhexancato de palmitilo, 3,5,5-
trimetilhexanoato de estearilo, 3,5,5-trimetilhexanoato de cetearilo, heptanoato de estearilo, caprilato de
estearilo, palmitato de 2octildodecilo, oleato de oleilo, erucato de oleilo, oleato de erucilo, erucato de
erucilo, isoestearato de 2-etilhexilo, isononanoato de isotridecilo, cocoato de 2-etilhexilo, Benzoatos de
C12-15-alquilo, palmitato de cetilo, citrato de trietilo, triacetina (citrato de triacetilo), benzoato de bencilo,
acetato de bencilo, aceites vegetales (preferentemente aceite de oliva, aceite de girasol, aceite de soja,
aceite de cacahuete, aceite de colza, aceite de almendras, aceite de palma, aceite de coco, aceite de
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palmiste) y triglicéridos, en particular estearato de glicerilo, triisononanoato de glicerilo, laurato de
glicerilo o triglicéridos con radicales de acidos grasos C6 a C10 idénticos o diferentes (denominados
triglicéridos de cadena media, en particular triglicérido caprilico/caprico, como tricaprilato de glicerilo,
tricaprato de glicerilo), y/o

(i) alquil o alquenilalcoholes ramificados y no ramificados, seleccionados preferentemente del grupo
que consiste en decanol, decenol, octanol, octenol, dodecanol, dodecenol, octadienol, decadienol,
dodecadienol, alcohol oleilico, alcohol ricinoleilico, alcohol erucilico alcohol estearilico, alcohol
isostearilico, alcohol cetilico, alcohol laurilico, alcohol miristilico, alcohol araquidilico, alcohol linoleilico,
alcohol linolenilico, hexildecanol, octildodecanol (en particular 2-octil-1-dodecanol) y alcohol cetearilico
y alcohol behenilico, y/o

(i) hidrocarburos y ceras ramificados y no ramificados, aceites de silicona ciclicos o lineales y éteres
dialquilicos que tengan de 6 a 24 atomos de carbono, seleccionados preferentemente del grupo que
consiste en el aceite de jojoba, el isoeicosano, el éter de dicaprililo, el aceite mineral, la vaselina, el
escualano, el escualeno, la ciclometicona, el decametilciclopentasiloxano, el
undecametilciclotrisiloxano, el polidimetilsiloxano y el poli(metilfenil siloxano,

(iv) otros disolventes micrilicos como acetona, metilpropilcetona, dipropilcetona, dimetilsulféxido,
carbonato de glicerina, carbonato de propileno, carbonato de butileno, glicerina formal, solketal, 2-
etilhexanol, 2-butiloctanol, 2-hexildecanol o 2-octildecanol

Las composiciones que comprenden uno o mas portadores cosméticamente aceptables como los descritos
anteriormente son faciles de manejar y estables durante un largo periodo de tiempo.

Las composiciones segun la presente invencién comprenden preferentemente una cantidad total de 50 % en
peso o0 més, mas preferentemente de al menos 70 % en peso, aln més preferentemente de 80 % en peso a
90 % en peso o mas, mas preferentemente en una cantidad total de al menos 95 % en peso 0 mas y mas
preferentemente en una cantidad total de 95 a 99 % en peso, de portador(es), preferentemente de uno o mas
portadores (preferidos) segln lo descrito anteriormente, en cada caso basado en el peso total de la
composicién.

En cualquier caso, se prefiere particularmente que la cantidad total de compuesto(s) de férmula 1 en la mezcla
sea suficiente para mostrar una, méas o todas las actividades descritas en la presente memoria cuando la mezcla
0 una composicién que comprende dicha mezcla se aplica a un sujeto o, respectivamente, a la piel de un sujeto,
preferentemente al cutis de un sujeto.

El régimen de dosificacién serd determinado, por ejemplo, por el médico tratante y otros factores clinicos. Como
es bien sabido en este campo, las dosificaciones para un sujeto dependen de muchos factores, como el tamafio
del paciente, la superficie corporal, la edad, el sexo, el momento y la via de administracion, el estado general
de salud y otros farmacos que se administren simultdneamente. Los progresos pueden controlarse mediante
evaluaciones periédicas.

Preferentemente, como se ha mencionado anteriormente en relacién con los usos seguln la presente invencién,
dicha composicién comprende adicionalmente una o mas sustancias (adicionales) para prevenir, reducir o
aliviar la(s) afeccién(es) cutédnea(s) que produce(n) picor y/o uno o mas agentes reductores de la irritacién
cutanea, en particular una o més sustancias seleccionadas del grupo que consiste en agentes antiinflamatorios,
agentes de enfriamiento fisioldgico y compuestos que alivian el enrojecimiento, preferentemente en el que la(s)
sustancia(s) adicional(es) es/son seleccionada(s) del grupo que consiste en:

(i) compuestos antiprurito,

(ii) sustancias antiinflamatorias esteroideas de tipo corticosteroide, en particular hidrocortisona, derivados
de la hidrocortisona tales como el 17-butirato de hidrocortisona, dexametasona, fosfato de dexametasona,
metilprednisolona o cortisona,

(i) sustancias antiinflamatorias no esteroideas, en particular oxicam tales como piroxicam o tenoxicam,
salicilatos tales como aspirina, disalcid, solprin o fendosal, derivados del acido acético tales como
diclofenaco, fenclofenaco, indometacina, sulindac, tolmetina o clindanaco, fenamatos tales como
mefenamico, meclofenamico, flufenamico o niflimico, derivados del acido propiénico tales como ibuprofeno,
naproxeno o benoxaprofeno, pirazoles tales como fenilbutazona, oxifenilbutazona, febrazona o
azapropazona,

(iv) sustancias antiinflamatorias naturales o de origen natural o sustancias que alivian el enrojecimiento y/o
el picor, en particular extractos o fracciones de manzanilla, Aloe vera, especies de Commiphora, especies
de Rubia, sauce, sauce-hierba, avena, caléndula, arnica, hierba de San Juan, madreselva, romero,
Passiflora incarnata, hamamelis, jengibre o equinacea, o compuestos activos individuales de las mismas,
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(v) alfa-bisabolol, apigenina, apigenina-7-glucésido, gingeroles, shogaoles, gingerdioles,
dehidrogingerdiones, paradoles, avenantramidas naturales, avenantramidas no naturales, preferentemente
dihidroavenantramida D, acido boswélico, fitosteroles, glicirricina, glabridina y licochalcona A,
preferentemente en forma de sustancias puras,

(vi) agentes para el cuidado de la piel, preferentemente reguladores de la retencién de humedad de la piel
o agentes reparadores de la piel, seleccionados preferentemente del grupo que consiste en lactato sédico,
urea y derivados, glicerol, propilenglicol, 1,2-pentanodiol, 1,2-hexanodiol y 1,2-octanodiol, colageno,
elastina o &cido hialurdnico, diacil adipatos vaselina, acido urocanico, lecitina, alantoina, pantenol, fitantriol,
licopeno, (pseudo)ceramidas (preferentemente ceramida 2, hidroxipropil bispalmitamida MEA, cetiloxipropil
gliceril metoxipropil miristamida, N-(1-hexadecanoil)-4-hidroxi-L-prolina (1-hexadecil) éster, hidroxietil
palmitil oxihidroxipropil palmitamida), glicoesfingolipidos, colesterol, fitosteroles, quitosano, condroitin
sulfato, lanolina, ésteres de lanolina, aminoacidos, vitamina E y derivados (preferentemente tocoferol,
acetato de tocoferilo), alfahidroxiacidos (preferentemente acido citrico, acido lactico, acido mélico) y
derivados de los mismos, mono-, di- y oligosacéaridos, preferentemente glucosa, galactosa, fructosa,
manosa, laevulosa y lactosa, polisacaridos, tales como B-glucanos, en particular 1,3-1,4-B-glucano de
avena, éacidos alfa-hidroxi-grasos, éacidos triterpénicos, tales como é&cido betllico o &cido ursdélico, y
extractos de algas o compuestos activos individuales de los mismos,

(vii) agentes refrigerantes fisiol6gicos, seleccionados preferentemente del grupo que consiste en acetal de
glicerol de mentona, lactato de mentilo preferentemente lactato de I-mentilo, en particular I-lactato de |-
mentilo), ), oxamato de etilo de mentilo, amidas de &cido mentil-3-carboxilico sustituidas (por ejemplo, N-
etilamida del acido mentil-3-carboxilico, éster etilico de N°~(L-mentanocarbonil)glicina, 2-isopropil-N-2,3-
trimetilbutanamida, amidas de &cidociclohexanocarboxilico sustituidas, 3-metoxipropano-1,2-diol,
carbonato de 2-hidroxietil mentilo, carbonato de 2-hidroxipropil mentilo, éster de mentilo de N-acetilglicina,
isopulegol, ésteres del acido mentil hidroxicarboxilico (por ejemplo, 3-hidroxibutirato de mentilo), succinato
de monomentilo, glutarato de monomentilo, 2-mercaptociclodecanona, 2-pirrolidin-5-onacarboxilato de
mentilo, 2,3-dihidroxi-p-mentano, 3,3,5-trimetilciclohexanona glicerol cetal, 3-mentil 3,6-di- y -
trioxaalcanoatos, 3-mentil metoxiacetato e iciclina, y

(viii) antagonistas de los receptores histaminicos, inhibidores de la serina proteasa, antagonistas TRPV1,
antagonistas NK1, agonistas de los receptores cannabinoides y antagonistas TRPV3.

Preferentemente, una composicién seguin la presente invencién se selecciona del grupo de productos
farmacéuticos y/o cosméticos para el tratamiento, la proteccidn, el cuidado y la limpieza de la piel y/o el cabello
o como producto de maquillaje, preferentemente como producto sin aclarado, méas preferentemente en forma
o seleccionada del grupo de productos que consiste en solucién alcohdlica o acuosa/alcohdlica, dispersién,
suspensién, emulsién (preferentemente crema, locién o leche de tipo emulsién W/O, OMV o miltiple, emulsién
PIT, emulsién espuma, microemulsién, nanoemulsiéon, emulsién de Pickering), unguento, pasta, gel
(preferentemente hidro-, hidrodispersién-, oleogel), balsamo, suero, polvo, toallita, Eau de Toilette, Eau de
Cologne, perfume, stick, roll-on, (dispensador) pulverizador, aerosol, composicién para el cuidado de la piel sin
aclarado (preferentemente composicién para el cuidado facial), composicién repelente de insectos sin aclarado,
composicién de proteccién solar, composicién aclarante de la piel, composicién autobronceadora, preparado
para después del sol, composiciéon para el afeitado o para después del afeitado, composicién depilatoria,
composicién para el cuidado del cabello, preferentemente acondicionador, locién capilar, ténico capilar, crema
para peinar, pomada, producto para peinar (preferentemente gel o cera), composiciones para ondulacién y
fijaciébn permanentes, composicién alisadora del cabello (composicién alisadora, relajante), composicién
fijadora del cabello, composicién rubia, composicién colorante del cabello, como por ejemplo, composicién
colorante temporal de absorcién directa, composicién colorante semipermanente, composicién colorante
permanente, composicién cosmética decorativa (preferentemente polvos faciales, sombra de ojos, lapiz kajal,
barra de labios), composicién desodorante y/o antitranspirante.

Se prefiere particularmente que la composicién sea una composicién cosmética y que el (los) compuesto(s) de
férmula 1 esté(n) presente(s) en la composicién en un intervalo desde 0,001 a 0,2 % en peso, en particular
preferentemente desde 0,001 a 0,1 % en peso, sobre la base de la composicién. Se prefiere adicionalmente
que la composicibn comprenda ademés vitamina E y/o derivados (preferentemente tocoferol, acetato de
tocoferilo) como agentes para el cuidado de la piel, si no estan ya presentes en la mezcla segun la invencién.
Dicha composicién cosmética, es decir, que comprende preferentemente vitamina E y/o derivados como los
descritos y con el (los) compuesto(s) de formula 1 en una cantidad como la descrita, puede utilizarse
ventajosamente para mejorar de forma no terapéutica la tez de la piel humana, preferentemente para mejorar
de forma no terapéutica la tez del cutis humano, y/o como compuesto antienvejecimiento no terapéutico. De
este modo pues, la invencion también abarca dicha composicién cosmética para tal uso.

Se prefiere particularmente que la composicién sea una composicién farmacéutica y que el(los) compuesto(s)
de férmula 1 estén presentes en la composicidén en un intervalo desde 0,001 a 0,2 % en peso, particularmente
preferido desde 0,001 a 0,1 % en peso, basado en la composicién. Se prefiere adicionalmente que la
composicibn comprenda ademas vitamina E y/o derivados (preferentemente tocoferol, acetato de tocoferilo)
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como agentes para el cuidado de la piel, si no estan ya presentes en la mezcla segun la invencién. Dicha
composicién farmacéutica, es decir, que comprende preferentemente vitamina E y/o derivados como los
descritos y con el (los) compuesto(s) de formula 1 en una cantidad como la descrita, puede utilizarse
ventajosamente para el tratamiento de la prevencién de una o mas enfermedades o afecciones insalubres de
la piel humana, preferentemente del cutis humano. De este modo, la invencién también abarca dicha
composicién cosmética para tal uso.

Es evidente que las composiciones cosméticas de la presente invencién también son adecuadas para el uso
cosmético, no terapéutico para mejorar no terapéuticamente la tez de la piel humana, preferentemente para
mejorar no terapéuticamente la tez del cutis humano, y/o como composicién antienvejecimiento no terapéutica.

Del mismo modo, las composiciones farmacéuticas de la presente invencién también son adecuadas para su
uso en el tratamiento o prevencién de una o mas enfermedades o afecciones insalubres de la piel humana,
preferentemente del cutis humano. Mas preferentemente, dicha composicion se utiliza

(i) para el engrosamiento de la epidermis, preferentemente mediante su actividad pro-proliferativa, y/o
(ii) para aumentar el nimero de capas vivas de la piel, y/o

(iii) para mejorar la barrera cutanea, y/o

(iv) para mejorar la organizacién del estrato cérneo, y/o

(v) para disminuir el potencial irritante del tejido cutaneo, y/o

(vi) como agente(s) antioxidante(s), y/o

(vii) para tratar o prevenir una o mas enfermedades de la piel en el envejecimiento.

En relacién con la presente invencién, se prefiere que la composicién segun la presente invencion se utilice de
forma que permanezca durante al menos 5 minutos, preferentemente durante al menos 10 minutos, sobre la
piel del sujeto (humano) ("producto sin aclarado").

Las composiciones farmacéuticas descritas en la presente memoria pueden emplearse en el campo de la
medicina humana contra un gran numero de afecciones y enfermedades tépicas (por ejemplo, prurito) de la
piel.

Por supuesto, las explicaciones anteriores relativas a los compuestos preferidos que se utilizaran en relacién
con la presente invencién o los efectos/usos preferidos de los mismos también se aplican a una composicién
segun la presente invencién.

En una realizacién preferida, una composicién segln la presente invencién comprende ademas uno o mas
materiales de fragancia. Los materiales de fragancia adecuados se mencionan en S. Arctander, Perfume and
Flavor Chemicals, Vol. | and Il, Montclair, N. J., 1969, autoeditado o H. Surburg y J. Panten, Common Fragrance
and Flavor Materials, 5th. Ed., Wiley-VCH, Weinheim 2006, en particular los mencionados explicitamente en
el documento US 2008/0070825.

Las composiciones segun la presente invenciéon comprenden ventajosamente una cantidad total de 0,1a 5 %
en peso, preferentemente de 0,2 a 4 % en peso, méas preferentemente de 0,25 a 3 % en peso, incluso mas
preferentemente de 0,3 a 2,5 % en peso, de uno 0 mas materiales de fragancia (preferidos), en cada caso
basandose en el peso total de la composicién o producto.

Una composicién segun la presente invencidén puede procesarse (adicionalmente) mediante encapsulacién con
un material de cubierta sélido, que se elige preferentemente entre almidones, almidones degradados o
modificados quimica o fisicamente (en particular dextrinas y maltodextrinas), gelatinas, materiales de cera,
liposomas, goma arabiga, agar-agar, goma ghatti, goma gellan, celulosas modificadas y no modificadas,
pullulano, curdlan, carragenanos, acido alginico, alginatos, pectina, inulina, goma xantana y mezclas de dos o
mas de las sustancias mencionadas.

Las composiciones cosméticas o farmacéuticas segln la invencién pueden producirse mediante
procedimientos convencionales conocidos per se, de manera que el (los) compuesto(s) de la formula general
1y el adipato de diisopropilo, ambos incorporados a composiciones cosméticas o farmacéuticas (tépicas) que
(ademas de los efectos antes mencionados) también pueden utilizarse para el tratamiento, cuidado y/o limpieza
de la piel o el cabello.

Las composiciones, en particular los productos cosméticos (tépicos), segun la presente invencién pueden
ventajosamente comprender adicionalmente sustancias auxiliares y aditivos adecuados, tales como, por
ejemplo:

conservantes, en particular los descritos en el documento US 2006/0089413, agentes antimicrobianos, tales
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como, por ejemplo. agentes antibacterianos o agentes para tratar la levadura y el moho, en particular los
descritos en el documento WO 2005/123101, agentes antiacné y reductores de sebo, en particular los descritos
en el documento WO 2008/046791, compuestos contra el envejecimiento de la piel, en particular los descritos
en el documento WO 2005/123101, agentes anticaspa, en particular los descritos en el documento WO
2008/046795, antiirritantes (agentes antiinflamatorios, agentes que previenen la irritacién, agentes que inhiben
la irritacién), en particular los descritos en los documentos WO 2007/042472 y US 2006/0089413,
antioxidantes, en particular los descritos en el documento WO 2005/123101, materiales portadores, en
particular los descritos en el documento WO 2005/123101, agentes quelantes, en particular los descritos en el
documento WO 2005/123101, agentes desodorizantes y antitranspirantes, en particular los descritos en el
documento WO 2005/123101, reguladores de la humedad (agentes que donan humedad, sustancias
hidratantes, sustancias que retienen la humedad), en particular los descritos enel documento WO
2005/123101, osmolitos, en particular los descritos en el documento WO 2005/123101, solutos compatibles,
en particular los descritos en los documentos WO 01/76572 y WO 02/15868, proteinas e hidrolizados de
proteinas, en particular los descritos en los documentos WO 2005/123101 y WO 2008/46676, agentes
aclarantes de la piel, en particular los descritos en el documento WO 2007/110415, agentes bronceadores de
la piel, en particular los descritos en el documento WO 2006/045760, agentes refrescantes, en particular los
descritos en el documento WO 2005/123101, agentes refrescantes de la piel, en particular los descritos en el
documento WO 2005/123101, agentes de calentamiento de la piel, en particular los descritos en el documento
WO 2005/123101, Agentes absorbentes de UV, en particular los descritos en el documento WO 2005/123101,
filtros UV, en particular los descritos en el documento WO 2005/123101, compuestos de bencilideno-beta-
dicarbonilo de acuerdo con el documento WO 2005/107692 y nitrilos de acido alfa-benzoil-cinamico de acuerdo
con el documento WO 2006/015954, repelentes de insectos, en particular los descritos en el documento WO
2005/123101, partes de plantas, extractos de plantas, en particular los descritos enel
documento WO 2005/123101, vitaminas, en particular las descritas en el documento WO 2005/123101,
emulsionantes, en particular los descritos en el documento WO 2005/123101, gelificantes, en particular los
descritos en el documento WO 2005/123101, aceites, en particular los descritos en el documento WO
2005/123101, ceras, en particular las descritas en el documento WO 2005/123101, grasas, en particular las
descritas en el documento WO 2005/123101, fosfolipidos, en particular los descritos en el documento WO
2005/123101, acidos grasos saturados y &acidos grasos mono o poliinsaturados y a-hidroxiacidos vy
polihidroxiacidos grasos y ésteres de acidos carboxilicos alcanos ramificados y/o no ramificados saturados y/o
no saturados, en particular los descritos en el documento WO 2005/123101, sustancias de superficie activa
(surfactantes), en particular las descritas en el documento WO 2005/123101, agentes reparadores de la piel
que comprenden colesterol y/o 4cidos grasos y/o ceramidas y/o pseudoceramidas, en particular los descritos
en el documento WO 2006/053912, colorantes y pigmentos, en particular los descritos en el documento WO
2005/123101, productos quimicos aromatizantes y sabores y fragancias, en particular los descritos en S.
Arctander, Perfume and Flavor Chemicals, editorial privada, Montclair, N.J., 1969 y Surburg, Panten, Common
Fragrance and Flavor Materials, 5th Edition, Wiley-VCH, Weinheim 20086, preferentemente los mencionados
explicitamente en el documento US 2008/0070825, alcoholes y polioles, en particular los descritos en el
documento WO 2005 /123101, disolventes organicos, en particular los descritos en el documento WO
2005/123101, siliconas y aceites de silicona y derivados de silicona, en particular los descritos en el
documento WO 2008/046676, virucidas, abrasivos, agentes anticeluliticos, astringentes, agentes antisépticos,
antiestaticos, aglutinantes, tampones, estimulantes celulares, agentes limpiadores, agentes de cuidado,
agentes depilatorios, suavizantes, enzimas, aceites esenciales, en particular los descritos en el documento US
2008/0070825, fibras, agentes formadores de pelicula, fijadores, agentes formadores de espuma,
estabilizadores de espuma, sustancias para evitar la formacién de espuma, potenciadores de espuma, agentes
formadores de gel, activadores del crecimiento del cabello, inhibidores del crecimiento del cabello, agentes
para el cuidado del cabello, agentes fijadores del cabello, agentes alisadores del cabello, agentes alisadores
del cabello, agentes decolorantes, agentes fortalecedores, agentes antimanchas, agentes opticamente
abrillantadores, agentes impregnantes, agentes repelentes de la suciedad, agentes reductores de la friccion,
lubricantes, agentes opacificantes, agentes plastificantes, agentes cubrientes, abrillantadores, agentes de
brillo, polimeros, en particular los descritos en el documento WO 2008/046676, polvos, péptidos, mono-, di- y
oligosacéridos, agentes reengrasantes, agentes abrasivos, agentes calmantes de la piel, agentes limpiadores
de la piel, agentes para el cuidado de la piel, agentes cicatrizantes de la piel, agentes protectores de la piel,
agentes suavizantes de la piel, agentes suavizantes de la piel, agentes nutritivos, agentes de calentamiento de
la piel, estabilizadores, detergentes, agentes acondicionadores de tejidos, agentes de suspensién, espesantes,
extractos de levadura, extractos de algas o microalgas, extractos de animales, licuantes, agentes protectores
del color y electrolitos.

Los productos cosméticos o farmacéuticos (en particular los tépicos) segln la invencién pueden comprender
sustancias auxiliares cosméticas y aditivos tales como los que se usan convencionalmente en tales
formulaciones, por ejemplo, agentes de proteccién solar, conservantes, bactericidas, fungicidas, virucidas,
compuestos activos refrigerantes, repelentes de insectos (por ejemplo, DEET, IR 3225), extractos de plantas,
partes de plantas, compuestos activos antiinflamatorios, sustancias que aceleran la cicatrizacién de heridas
(por ejemplo, quitina o quitosano y derivados de los mismos), sustancias formadoras de pelicula (por ejemplo,
polivinilpirrolidonas o quitosano o derivados de los mismos), antioxidantes, vitaminas, &cidos 2-
hidroxicarboxilicos (por ejemplo, acido citrico, acido malico, acido L-, D- o dl-lactico), colorantes de la piel (por

10



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

60

ES 2991 289 T3

ejemplo, extractos de nuez o dihidroxiacetona), principios activos para promover el crecimiento del cabello o
inhibir el crecimiento del cabello, composiciones para el cuidado de la piel (por ejemplo, colesterol, ceramidas,
pseudoceramidas), sustancias suavizantes, hidratantes y/o humectantes, grasas, aceites, acidos grasos
saturados, acidos grasos mono o poliinsaturados, a-hidroxidcidos, acidos grasos polihidroxilados o derivados
de los mismos, ceras u otros componentes convencionales de una formulacién cosmética o dermatolégica,
tales como alcoholes, polioles, polimeros, estabilizadores de espuma, electrolitos, disolventes organicos,
derivados de silicona de agentes quelantes (por ejemplo, acido etilendiaminotetraacético y derivados),
compuestos activos anticaspa (por ejemplo, climbingazol, ketoconazol, piroctonoleamina, piritiona de zinc),
agentes para el cuidado del cabello, perfumes, sustancias para evitar la formacién de espuma, colorantes,
pigmentos que tienen una accién colorante, agentes espesantes (ventajosamente diéxido de silicio, silicatos
de aluminio, tales como, por ejemplo, bentonitas, polisacéridos o derivados de los mismos, por ejemplo, &cido
hialurénico, harina de guar, goma xantana, hidroxipropilmetilcelulosa o derivados de alulosa, particularmente
ventajosamente poliacrilatos, tales como, por ejemplo, Carbopoles o poliuretanos), sustancias de superficie
activa y emulsionantes.

Las sustancias auxiliares y aditivos (excluyendo el agua) generalmente se pueden incluir en productos segun
la presente invencién en cantidades de 1 a 95 % en peso, preferentemente de 5 a 70 % en peso, més
preferentemente de 5 a 50 % en peso, en cada caso basado en el peso total del producto. Las cantidades de
agentes y aditivos auxiliares cosméticos o dermatolégicos y de perfume que se van a utilizar en cada caso
pueden ser facilmente determinadas por el experto en la técnica mediante simples ensayos, dependiendo de
la naturaleza del producto concreto.

Segln un aspecto de la invencién, los productos o, respectivamente, composiciones segln la presente
invencién contienen preferentemente agua en una cantidad de hasta 98 % en peso, preferentemente 10 a 95
% en peso, mas preferentemente 25 a 90 % en peso, aln mas preferentemente 40 a 90 % en peso, en cada
caso basado en el peso total del producto o, respectivamente, composicién.

Los productos o, respectivamente, las composiciones segln la invencién también pueden comprender otros
antioxidantes, siendo posible utilizar todos los antioxidantes que sean adecuados o habituales para usos
cosméticos y/o dermatoldgicos. Los antioxidantes se eligen ventajosamente del grupo que consiste en:

aminoécidos (por ejemplo, glicina, histidina, tirosina, triptéfano) y derivados de los mismos, imidazoles (por
ejemplo, acido urocanico) y derivados de los mismos, péptidos, tales como D,L-camosina, D-carnosina, L-
carnosina y derivados de los mismos (por ejemplo, anserina), carotenoides, carotenos (por ejemplo, a-caroteno,
B-caroteno, licopeno) y derivados de los mismos, acido clorogénico y derivados de los mismos, acido lipénico
y derivados de los mismos (por ejemplo, acido dihidrolipdnico), aurotioglucosa, propiltiouracilo y otros tioles
(por ejemplo, tiorredoxina, glutatién, cisteina, cistina, cistamina y glicosilo, N-acetilo, metilo, etilo, propilo, amilo,
butilo y laurilo, palmitoilo, oleilo, y-linoleilo, ésteres de colesterilo y glicerilo de los mismos) y sales de los
mismos, tiodipropionato de dilaurilo, tiodipropionato de diestearilo, acido tiodipropidnico y derivados de los
mismos (ésteres, éteres, péptidos, lipidos, nucleétidos, nucleésidos y sales), quelantes (metélicos), por
ejemplo, &cidos grasos a-hidroxi, acido palmitico, acido fitico, lactoferrina, acidos a-hidroxi (por ejemplo, &cido
citrico, acido lactico, acido mélico), 4cido humico, acido biliar, extractos biliares, bilirrubina, biliverdina, EDTA,
EGTA y derivados de los mismos, 4cidos grasos insaturados y derivados de los mismos (por ejemplo, acido y-
linolénico, &cido linoleico, acido oleico), acido félico y derivados de los mismos, ubiquinona y ubiquinol y
derivados de los mismos, vitamina C y derivados (por ejemplo, palmitato de ascorbilo, fosfato de ascorbilo de
Mg, acetato de ascorbilo, glicésidos de ascorbilo, tales como, por ejemplo, é&cido 6-O-acil-2-O-a-D-
glucopiranosil-L-ascérbico, acido 6-O-acil-2-O-B-D-glucopiranosil-L-ascérbico, acido 2-O-a-D-glucopiranosil-L-
ascérbico o acido 2-O-B-D-glucopiranosil-L-ascérbico), tocoferoles y derivados de los mismos (por ejemplo,
acetato de vitamina E), vitamina A y derivados de los mismos (palmitato de vitamina A) asi como benzoato de
coniferilo de resina de benzoina, acido rutico y derivados del mismo, a-glucosilrutina, quercetina y derivados
de los mismos, &cido de romero, carnosol, acido carnosol, resveratrol, acido cafeico y derivados de los mismos,
acido sinpico y derivados de los mismos, acido ferulico y derivados de los mismos, furfurilidenoglucitol,
butilhidroxitolueno, butilhidroxianisol, acido nordihidroguaiaco resinico, é&cido nordihidroguaiarético,
trinidroxibutirofenona, acido drico y derivados del mismo, manosa y derivados de la misma, superéxido
dismutasa, zinc y derivados del mismo (por ejemplo, ZnO, ZnSO.), selenio y derivados del mismo (por ejemplo,
seleniometionina), estilbenos y derivados de los mismos (por ejemplo, éxido de estilbeno, éxido de trans-
estilbeno) y derivados (sales, ésteres, éteres, azlcares, nucleétidos, nucledsidos, péptidos y lipidos) de estos
compuestos activos mencionados o extractos o fracciones antioxidantes de plantas, tales como por ejemplo, té
verde, rooibos, honeybush, uva, romero, salvia, melisa, tomillo, lavanda, oliva, avena, cacao, ginkgo, ginseng,
regaliz, madreselva, Sophora, Pueraria, Pinus, Citrus, Phyllanthus emblica o hierba de San Juan.

Los productos o, respectivamente, las composiciones segln la presente invencién también pueden comprender

agentes de calentamiento (calentadores) fisiolégico. Tales agentes de calentamiento fisiolégicos se seleccionan

preferentemente del grupo que consiste en alcohol vanilico n-butil éter, alcohol vanilico n-propilico éter, alcohol

vanilico isopropilico éter, alcohol vanilico isobutilico éter, alcohol vanilico n-amino éter, alcohol vanilico

isoamilico éter, alcohol vanilico n-hexilico éter, alcohol vanilico éter metilico, alcohol vanilico éter etilico,

gingerol, shogaol, zingerona, capsaicina, dihidrocapsaicina, nordihidrocapsaicina, homocapsaicina,
11
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homodihidrocapsaicina, alcohol isopropilico, alcohol isoamilico, alcohol bencilico, eugenol, aceite de canela,
aldehido cindmico y mezclas de los mismos.

Los productos o, respectivamente, las composiciones segun la invencién pueden comprender ventajosamente
al menos un filtro UVA y/o al menos un filtro UVB y/o al menos un pigmento inorganico. En este contexto, las
formulaciones pueden presentarse en diversas formas, como las que se emplean convencionalmente, por
ejemplo, para las formulaciones de proteccién solar destinadas a proteger la piel y el cabello contra la radiacién
ultravioleta. De este modo, pueden formar, por ejemplo, una solucién, una emulsién del tipo agua en aceite
(W/O) o del tipo aceite en agua (O/W) o una emulsién multiple, por ejemplo del tipo agua en aceite en agua
(W/O/W), un gel, una hidrodispersién, una barra sélida o también un aerosol. En este contexto, la cantidad total
de sustancias filtrantes de UV es del 0,01 % en peso al 40 % en peso, preferentemente del 0,1 % al 10 % en
peso, en particular del 1,0 % al 5,0 % en peso, sobre la base del peso total del producto o, respectivamente,
de la composicién.

Los filtros UV ventajosos son, por ejemplo:

acido p-aminobenzoico, éster etilico del acido p-aminobenzoico (25 mol) etoxilado, éster 2-etilhexilico del 4cido
p-dimetilaminobenzoico, éster etilico del 4cido p-aminobenzoico (2 mol) N-propoxilado, éster glicerélico del
acido p-aminobenzoico, éster homomentilo del acido salicilico (homosalato) (NeoHeliopan®HMS), éster 2-
etilhexilo del &cido salicilico (NeoHeliopan®OS), sallicilato de trietanolamina, salicilato de 4-isopropilbencil, éster
mentilico del &cido antranilico (NeoHeliopan®MA), éster etilico del acido diisopropilcinamico, éster 2-etilhexilico
del acido p-metoxicinamico (NeoHeliopan®AV), éster metilico del acido diisopropilcinamico, éster isoamilico del
acido p-metoxicinamico (NeoHeliopan®E1000), sal dietanolamina del acido p-metoxicinamico, éster isopropilico
del &cido p-metoxicinamico, 2-etilhexil-2-ciano-3,3-difenilacrilato  (NeoHeliopan®303), 2-ciano-3,3'-
difenilacrilato de etilo, acido 2-fenilbencimidazolsulfénico y sales (NeoHeliopan®Hydro), 3-(4-trimetilamonio)-
bencilideno-bornan-2-ona metil-sulfato, acido tereftalilideno-dibornanesulfénico y sales (Mexory/®SX), 4-t-butil-
4'-metoxi-dibenzoilmetano (avobenzona) / (NeoHeliopan®357), acido B-imidazol-4(5)-acrilico (4cido urocénico),
2-hidroxi-4-metoxi-benzofenona  (NeoHeliopan®BB), acido  2-hidroxi-4-metoxibenzofenona-5-sulfonico,
dihidroxi-4-metoxibenzofenona, 2,4-dihidroxibenzofenona, tetrahidroxibenzofenona, 2,2'-dihidroxi-4,4'-
dimetoxibenzofenona, 2-hidroxi-4-n-octoxibenzofenona,  2-hidroxi-4-metoxi-4'-metilbenzofenona, 3-(4'-
sulfo)bencilideno-bornan-2-ona y sales, 3-(4'-metilbencilideno)-d, l-alcanfor (NeoHeliopan®MBC), 3-bencilideno-
d,l-alcanfor, 4-isopropildibenzoilmetano, 2,4,6-trianilino-(p-carbo-2'-etilhexil-1'-oxi)-1,3,5-triazina, sal disddica
del acido fenilen-bis-benzimidazil-tetrasulfénico (NeoHeliopan®AP), sal monosédica del acido 2,2'-(1,4-fenilen)-
bis-(1H-benzimidazol-4,6-disulfénico), polimero de N-[(2 y 4)-[2-(oxoborn-3-ilideno)metil]bencil]-acrilamida,
fenol, -(2H-benzotriazol-2-il)-4-metil-6-(2-metil-3(1,3,3,3-tetrametil-1-(trimetilsilil)-oxi)-disiloxianil)-propil),
(Mexoryl®XL), 4,4-[(6-[4-(1,1-dimetil)}-aminocarbonil)-fenilamino]-1,3,5-triazina-2,4-diil)diimino]-bis-(éster  2-
etilhexilico del &cido benzoico) (Uvasorb®HEB), 2,2-metileno-bis-(6-(2H-benzotriazol-2-il}-4-(1,1,3,3-
tetrametilbutil)-fenol),  (Tinosorb®M), 2 4-bis-[4-(2-etilhexiloxi)-2-hidroxifenil]-1,3,5-triazina,  bencilideno
malonato-polisiloxano (Parsol®SLX), etilhexanoato de glicerilo dimetoxicinamato, 2,2'-dihidroxi-4,4'-dimetoxi-
5,5'-disulfo-benzofenona disédica, salicilato de dipropilenglicol, hidroximetoxibenzofenona-sulfonato de sodio,
éster tris(2-etilhexilico) del acido 4,4° 4-(1,3,5-triazina-2,4,6-triiltriimino)-tris-benzoico (Uvinul®T150), 2 4-bis-
[{(4-(2-etilhexiloxi)-2-hidroxi}-fenil]-6-(4-metoxifenil)-1,3,5-triazina, (Tinosorb®S), sal sédica de 2,4-bis-[{(4-(3-
sulfonato)-2-hidroxi-propiloxi)-2-hidroxi}-fenil]-6-(4-metoxifenil)-1,3,5-triazina, 2,4-bis-{{(3-(2-propiloxi)-2-
hidroxi-propiloxi)-2-hidroxi}-fenil]-6-(4-metoxi-fenil)-1,3,5-triazina, 2,4-bis-[{4-(2-etil-hexiloxi)-2-hidroxi}-fenil]-6-
[4-(2-metoxietil-carbonil)-fenilamino]-1,3,5-triazina, 2,4-bis-[{4-(3-(2-propiloxi)-2-hidroxi-propiloxi)-2-hidroxi}-
fenil]-6-[4-(2-etilcarboxil)-fenilamino]-1,3,5-triazina, 2,4-bis-[{4-(2-etil-hexiloxi)-2-hidroxi}-fenil]-6-(1-metil-pirrol-
2-il)-1,3,5-triazina, 2,4-bis-{{4-tris-(trimetilsiloxi-sililpropiloxi)-2-hidroxi}-fenil]-6-(4-metoxifenil)-1,3,5-triazina,
2,4-bis-[{4-(2"-metilpropeniloxi)-2-hidroxi}-fenil]-6-(4-metoxifenil)-1,3,5-triazina, 2,4-bis{{4-(1',1'1",3',5'5',5'-
heptametilsiloxi-2"-metil-propiloxi)-2-hidroxi}-fenil]-6-(4-metoxifenil)-1,3,5-triazina, éster hexilico del &cido 2-(4-
dietilamino-2-hidroxibenzoil)-benzoico (Uvinul® A Plus) y compuestos de indanilideno segtin el documento DE
100 55 940 (= WO 02/38537).

En este contexto, los absorbentes de UV que son particularmente adecuados para la combinacidn son el 4cido
p-aminobenzoico, 3-(4-trimetilamonio)-bencilideno-bornan-2-ona metil-sulfato, éster homomentilo de acido
salicilico (Neo  Heliopan®HMS),  2-hidroxi-4-metoxibenzofenona  (NeoHeliopan®BB), acido  2-
fenilbenzimidazolesulfénico  (NeoHeliopan®Hydro), acido tereftalilideno-dibornanesulfénico y  sales
(Mexoryl®SX), 4-terc-butil-4'-metoxidibenzoilmetano (Neo Heliopan®357), 3-(4'-sulfo)bencilideno-bornan-2-ona
y sales, 2-etilhexil-2-ciano-3,3-difenilacrilato (NeoHeliopan®303), polimero de N-[(2 y 4)]2-(oxoborn-3-
ilideno)metillbencilo]-acrilamida, éster 2-etilhexilico del acido p-metoxicinamico (Neo Heliopan®AV), éster etilico
del acido p-aminobenzoico (25 mol) etoxilado, éster isoamilico del &cido p-metoxicinamico (Neo
Heliopan®E1000), 2 4,6-trianilino-(p-carbo-2'-etilhexil-1'-oxi)-1,3 5-triazina  (Uvinul®T150), fenol, 2-(2H-
benzotriazol-2-il)-4-metil-6-(2-metil-3(1, 3, 3, 3-tetrametil-1-(trimetilsilil)-oxi)-disiloxianil }-propil), (Mexoryl®XL),
4,4'[(64-(1,1-dimetil)-aminocarbonil)-fenilamino]-1.,3,5-triazina-2,4-diil)-diimino]-bis-(éster 2-etilhexilico del
acido  benzoico), (UvasorbHEB),  3-(4'-metilbencilideno)-d,l-camphor  (Neo  Heliopan®MBC), 3-
bencilidenecamphor, éster 2-etilhexilico del acido salicilico (Neo Heliopan®OS), éster 2-etilhexilico del acido 4-
dimetilaminobenzoico (Padimate O), acido hidroxi-4-metoxi-benzofenona-5-sulfénico y sal Na, 2.,2"-metilen-bis-
(6-(2H-benzotriazok2-i1)-4-(1,1,3,3-tetrametilbutil)-fenol), (Tinosorb®M), sal disddica del acido fenilen-bis-
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benzimidazil-tetrasulfénico (Neo Heliopan®AP), 2 4-bis-[{(4-(2-etil-hexiloxi)-2-hidroxi}-fenil]-6-(4-metoxifenil)-
1,3,54riazina, (Tinosorb®S), bencilideno malonato-polisiloxano (Parsol®SLX), antranilato de mentilo (Neo
Heliopan®MA), éster hexilico del acido 2-(4-dietilamino-2-hidroxibenzoil)-benzoico (Uvinul® A Plus) y
compuestos de indanilideno segun el documento DE 100 55 940 (= WO 02/38537).

Los pigmentos protectores solares inorganicos ventajosos son 6xidos metalicos y sales metélicas finamente
dispersos, por ejemplo diéxidos de titanio, 6xido de zinc (ZnO), éxidos de hierro (por ejemplo, Fe>Os3), éxido de
aluminio (Al,O3); éxidos de cerio (por ejemplo, CexO3), 6xidos de manganeso (por ejemplo MnO), 6xido de
circonio (ZrOy), 6xido de silicio (SiO,), 6xidos mixtos de los metales correspondientes y mezclas de dichos
oxidos, sulfato de bario y estearato de zinc. Son particularmente preferibles los pigmentos a base de TiO> u
oxido de zinc. En realizaciones preferidas, las particulas tienen un didmetro promedio inferior a 100 nm,
preferentemente entre 5y 50 nm y en particular preferentemente entre 15 y 30 nm. Pueden tener forma esférica,
pero también pueden emplearse particulas que tengan forma elipsoidal o una forma que se desvie de la
esférica. Los pigmentos también pueden estar en una forma tratada en la superficie, es decir, hidrofilizada o
hidrofobizada. Ejemplos tipicos son los diéxidos de titanio recubiertos, tales como por ejemplo el diéxido de
titanio T 805 (Degussa) o Eusolex® T2000 (Merck), o el 6xido de zinc recubierto, tales como por ejemplo el
6xido de zinc NDM. En este contexto, los posibles agentes de recubrimiento hidrofébicos son, sobre todo, las
siliconas, y en este caso especificamente los trialcoxiocisilanos o la simeticona. Los denominados micro o
nanopigmentos se emplean preferentemente en composiciones de proteccion solar. Se emplean
preferentemente micro o nanopigmentos de zinc.

La cantidad total de pigmentos inorganicos, en particular micropigmentos inorganicos hidrofébicos, en los
productos acabados o, respectivamente, composiciones esté ventajosamente en el intervalo desde 0,1 a 30 %
en peso, preferentemente 0,1 a 10,0 % en peso, en particular 0,5 a 6,0 % en peso, basado en el peso total del
producto o, respectivamente, composicién.

Los productos o, respectivamente, las composiciones también pueden comprender (ademas) compuestos
activos y combinaciones de compuestos activos contra el envejecimiento de la piel y las arrugas. Segln la
invencion, pueden utilizarse aqui todos los compuestos activos contra el envejecimiento de la piel y las arrugas
que sean adecuados o habituales para usos cosméticos y/o dermatoldgicos. A este respecto, los compuestos
activos ventajosos contra el envejecimiento de la piel y las arrugas son la proteina de soja o los hidrolizados
de proteina, las isoflavonas de soja, la proteina de arroz hidrolizada, la proteina de avellana hidrolizada, los
oligopéptidos del extracto hidrolizado de Hibiscus esculentus, la proteina de trigo, los B-glucanos, por ejemplo
de avena, y derivados de los mismos, glicoproteinas, 4cido ursélico y sus sales, betulina, acido betulico y sus
sales, retinol, palmitato de retinol, galato de propilo, precocenos, 6-hidroxi-7-metoxi-2,2-dimetil-1(2H)-
benzopirano, 3,4dihidro-6-hidroxi-7-metoxi-2,2-dimetil-1(2H)-benzopirano, creatina u otros compuestos activos
sintéticos o naturales contra el envejecimiento de la piel y las arrugas, pudiendo utilizarse estos Gltimos también
en forma de extracto de plantas tales como, por ejemplo, té verde, Rubus fruticosus, Sanguisorba officinalis,
Centella asiatica, Ribes nigrum, Passiflora incarnata, Filipendula ulmaria, Phyllanthus emblica, especies de
Potentilla, okra, algas, onagra, granada, manto de dama, romero, salvia, especies de Aloe, Echinacea, abedul,
manzana o soja.

Las sustancias que se prefieren especialmente para su uso como compuestos activos adicionales contra el
envejecimiento de la piel son los B-glucanos, y se prefiere especialmente el B-glucano 1,3-1 ,4-ligado de avena,
extracto de Rubus fruticosus o proteina de trigo.

Los productos o, respectivamente, las composiciones segun la invencién también pueden comprender
compuestos activos que estimulan el sombreado o el bronceado de la piel y el cabello de forma quimica o
natural. De este modo se consigue una accién mas rapida basada en efectos sinérgicos. Las sustancias
particularmente preferidas en este contexto son sustratos o analogos de sustrato de tirosinasa, tales como L-
tirosina, L-DOPA o L-dihidroxifenilalanina, estimuladores de la actividad o expresién de tirosinasa, tales como
teofilina, cafeina, péptidos de propiomelanocortina, tales como ACTH, alfa-MSH, anélogos peptidicos de los
mismos y otras sustancias que se unen al receptor de melanocortina, péptidos,tales como Val-Gly-Val-Ala-Pro-
Gly, Lys-lle-Gly-Arg-Lys o Leu-lle-Gly-Lys, purinas, pirimidinas, acido félico, sales de cobre, tales como
gluconato de cobre, cloruro o pirrolidonato, flavonoides, glucédsidos de flavanona, tales como naringina y
hesperidina, derivados de la melanina, tales como Melasyn-100 y MelanZe, diacilgliceroles, dioles alifaticos o
ciclicos, psoraleno, prostaglandinas y analogos de los mismos, activadores de la adenilato ciclasa y
compuestos que activan la transferencia de melanosomas a los queratinocitos, tales como serina proteasas o
extractos de plantas y partes de plantas de las especies Chrysanthemum o Sanguisorba, extractos de nuez,
extractos de urucum, extractos de ruibarbo, eritrulosa y dihidroxiacetona.

Los productos o, respectivamente, las composiciones segun la invencién también pueden emplearse en
combinacién con compuestos activos aclaradores de la piel. Segun la invencién, pueden utilizarse aqui todos
los compuestos activos aclaradores de la piel que sean adecuados o habituales para usos cosméticos y/o
dermatoldgicos. . Los principios activos aclarantes de la piel ventajosos a este respecto son el acido kéjico (5-
hidroxi-2-hidroximetil-4-piranona), los derivados del acido kéjico, tales como por ejemplo el dipalmitato de acido
kéjico, la arbutina, el acido ascérbico, los derivados del 4cido ascorbico, la hidroquinona, los derivados de la
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hidroquinona, el resorcinol, las moléculas que contienen azufre, tales como por ejemplo la cisteina, los alfa-
hidroxiacidos (por ejemplo, acido citrico, &cido lactico, acido mélico) y derivados de los mismos, N-acetil-tirosina
y derivados, undecenoilfenilalanina, acido glucénico, 4-alquilresorcinoles, 4-(1-feniletil)-1,3-bencenodiol,
derivados de cromona, como aloesina, flavonoides, derivados de timol, acido 1-aminoetilfosfinico, derivados
de tiourea, acido elagico, nicotinamida, sales de zinc, tales como por ejemplo cloruro o gluconato de zinc,
tujaplicina y derivados, triterpenos, tales como el &cido masilico, esteroles, tales como ergosterol,
benzofuranonas, tales como la senkyunolida, el vinil- y el etilguayacol, inhibidores de la sintesis de éxido de
nitrégeno, tales como por ejemplo la L-nitroarginina y derivados de los mismos, 2,7-dinitroindazol o tiocitrulina,
quelantes de metales (por ejemplo a-hidroxi-acidos grasos, acido palmitico, acido fitico, lactoferrina, acido
hamico, acido biliar, extractos biliares, bilirrubina, biliverdina, EDTA, EGTA y derivados de los mismos),
retinoides, leche de soja, inhibidores de la serina proteasa o &cido lipdnico u otros compuestos activos sintéticos
o naturales para el aclaramiento de la piel y el cabello, estos Ultimos también en forma de extracto de plantas,
tales como, por ejemplo, extracto de gayuba, extracto de arroz, extracto de raiz de regaliz o componentes
concentrados de los mismos, tales como glabridina o licochalcona A, extracto de Artocarpus, extracto de
especies de Rumex y Ramulus, extractos de especies de pino (Pinus) y extractos de especies de Vitis o
derivados estilbénicos concentrados de los mismos, y extracto de Saxifraga, morera, Scutelleria ofy uva.

A este respecto, los principios activos ventajosos para el bronceado del cabello son sustratos o anélogos de
sustrato de tirosinasa, tales como L-tirosina, N-acetiltirosina, L-DOPA o L-dihidroxifenilalanina, alcaloides de
xantina, tales como cafeina, teobromina y teofilina y derivados de los mismos, péptidos proopiomelanocortina,
tales como ACTH, alfa-MSH, analogos peptidicos de los mismos y otras sustancias que se unen al receptor de
melanocortina, péptidos tales como Val-Gly-Val-Ala-Pro-Gly, Lys-lle- Gly-Arg-Lys o Leu-lle-Gly-Lys, purinas,
pirimidinas, acido félico, sales de cobre como gluconato, cloruro o pirrolidonato de cobre, 1,3,4-oxadiazol-2-
tioles tales como el 5-pirazin-2-il-1,3,4-oxadiazol-2-tiol, curcumina, diglicinato de zinc (Zn(Gly)2), complejos de
bicarbonato de manganeso(ll) ("pseudocatalasas") como se describe, por ejemplo, en el documento EP 0 584
178 derivados de ciclohexeno tetrasustituidos descritos, por ejemplo, en el documento WO 2005/032501,
isoprenoides descritos en los documentos WO 2005/102252 y WO 2006/010661, derivados de la melanina
como Melasyn-100 y MelanZe, diacilgliceroles, dioles alifaticos o ciclicos, psoralenos, prostaglandinas y
analogos de las mismas, activadores de la adenilato ciclasa y compuestos que activan la transferencia de
melanosomas a los queratinocitos tales como serina proteasas o agonistas del receptor PAR-2, extractos de
plantas y partes de plantas de las especies crisantemo, san-guisorba, extractos de nuez, extractos de urucum,
extractos de ruibarbo, trehalosa, eritrulosa y dihidroxiacetona. También pueden utilizarse los flavonoides que
producen el tinte o bronceado del cabello y la piel (por ejemplo, quercetina, ramnetina, kaempferol, fisetina,
genisteina, daidzeina, crisina y apigenina, epicatequina, diosmina y diosmetina, morina, quercitrina,
naringenina, hesperidina, cloridzina y floretina).

Los productos o, respectivamente, las composiciones segun la invencién pueden ventajosamente comprender
también reguladores de retencién de humedad. Las siguientes sustancias, por ejemplo se utilizan como
reguladores de la retenciéon de humedad ("humectantes"): lactato sédico, urea y derivados, alcoholes, glicerol,
dioles, tales como propilenglicol, 1,2-pentanediol, 1,2-hexanediol y 1,2-octanediol, coldgeno, elastina o acido
hialurénico, diacil adipatos, vaselina, 4cido urocénico, lecitina, pantenol, fitantriol, licopeno, (pseudo)ceramidas,
glicoesfingolipidos, colesterol, fitosteroles, quitosano, sulfato de condroitina, lanolina, ésteres de lanolina,
aminoécidos, alfahidroxidcidos (por ejemplo, 4cido citrico, acido lactico, y derivados de los mismos, mono-, di-
y oligosacéridos, tales como, por ejemplo, glucosa, galactosa, fructosa, manosa, laevulosa y lactosa,
polisacéridos, tales como B-glucanos, en particular 1,3-1,4-B-glucano de avena, acidos grasos alfa-hidroxi,
acidos triterpénicos, tales como 4cido betulico o acido ursdlico, y extractos de algas.

Los productos o, respectivamente, las composiciones segun la invencidén también pueden emplearse junto con
osmolitos. Los osmolitos que pueden mencionarse a titulo de ejemplo son: sustancias del grupo que consiste
en alcoholes de azlcar (mio-inositol, manitol, sorbitol), aminas cuaternarias, tales como taurina, colina, betaina,
betaina-glicina y ectoina, fosfato de diglicerol, fosforilcolina, glicerofosforilcolinas, aminoacidos, tales como
glutamina, glicina, alanina, glutamato, aspartato o prolina, fosfatidilcolina, fosfatidilinositol y fosfatos
inorganicos, asi como polimeros de los compuestos mencionados, tales como proteinas, péptidos,
poliaminoacidos y polioles. Todos los osmolitos tienen al mismo tiempo una accién hidratante de la piel.

Los productos o, respectivamente, las composiciones segun la invencién pueden ventajosamente comprender
también vitaminas y precursores vitaminicos, siendo posible que se utilicen todas las vitaminas y precursores
vitaminicos que sean adecuados o habituales para usos cosméticos y/o dermatolégicos.

Los productos o, respectivamente, las composiciones segun la invencién también pueden comprender
preferentemente compuestos activos inhibidores de la transpiracién (antitranspirantes) y absorbentes de olores.
Los compuestos activos inhibidores de la transpiracién que se emplean son, sobre todo, sales de aluminio,
tales como cloruro de aluminio, clorhidrato de aluminio, nitrato, sulfato, acetato, etc. Ademas, sin embargo, el
uso de compuestos de zinc, magnesio y circonio también puede ser ventajoso. Para su uso en antitranspirantes
cosméticos y dermatolégicos, las sales de aluminio y, - en menor medida - las combinaciones de sales de
aluminio y circonio han demostrado ser adecuadas. Ademas, cabe mencionar los hidroxicloruros de aluminio,
que estan parcialmente neutralizados y, por lo tanto, son mejor tolerados por la piel, pero no son tan activos.
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Ademés de las sales de aluminio, también son posibles otras sustancias, tales como, por ejemplo, a) sustancias
que precipitan las proteinas, tales como, entre otras, el formaldehido, el glutaraldehido, los taninos naturales y
sintéticos y el acido tricloroacético, que provocan el bloqueo de las glandulas sudoriparas en la superficie, b)
anestésicos locales (entre otros, soluciones diluidas de, por ejemplo lidocaina, prilocaina o mezclas de dichas
sustancias), que eliminan el suministro simpético de las glandulas sudoriparas mediante el bloqueo de las vias
nerviosas periféricas, c) zeolitas del tipo X, A 0 Y, que, ademas de reducir la secrecién de sudor, también
funcionan como adsorbentes de los malos olores, d) toxina botulinica (toxina de la bacteria Chlostridium
botulinum), que también se emplea en casos de hiperhidrosis, un aumento patolégico de la secrecién de sudor,
y cuya accidn se basa en el bloqueo irreversible de la liberacién de la sustancia transmisora acetilcolina, que
es importante para la secrecién de sudor.

Los absorbentes de olores son, por ejemplo, los silicatos laminares descritos en el documento DE 40 09 347,
y de éstos en particular la montmorillonita, la caolinita, la nontronita, la saponita, la hectorita, la bentonita y la
esmectita, y ademés, por ejemplo, las sales de zinc del acido ricinoleico. Entre ellas se encuentran también los
desodorantes, sustancias desodorantes bactericidas o bacteriostaticas, tales como por ejemplo hexaclorofeno,
2,4,4 -tricloro-2° hidroxidifenil éter (lrgasan), 1,6-di-(4-clorofenilbiguanido)-hexano (clorhexidina) y 3,4,4'-
triclorocarbanilida, asi como los agentes activos descritos en los documentos DE 37 40 186, DE 39 38 140, DE
42 04 321, DE 4229707, DE 4229 737, DE 42 37 081, DE 43 09 372 y DE 43 24 219, y sustancias catidnicas,
tales como, por ejemplo, sales de amonio cuaternario, y absorbentes de olores, tales como por
ejemplo, ®Grillocin (combinacién de ricinoleato de zinc y diversos aditivos) o citrato de trietilo, opcionalmente
en combinacién con resinas de intercambio idnico.

En diversos casos también puede ser ventajoso utilizar sustancias que se emplean principalmente para inhibir
el crecimiento de microorganismos indeseables. A este respecto, junto a los conservantes convencionales,
otros compuestos activos que merece la pena mencionar, junto al gran grupo de los antibiéticos
convencionales, son, en particular, los productos relevantes para la cosmética como el triclosan, el climbazol,
la piritiona de zinc, el ictiol, el Octopirox (1-hidroxi-4-metil-6-(2,4,4-trimetilpentil)-2(1H)-piridona, 2-aminoetanol),
el quitosano, el farnesol, el octoxiglicerol, el monolaurato de glicerol, los alcoholes arilalquilicos, tales como,
por ejemplo, alcohol feniletilico, 3-fenil-1-propanol, veticol o alcohol de muguet, ésteres de poliglicerol, tales
como por ejemplo, 3-caprilatos de poliglicerilo, y dioles alifaticos, tales como, por ejemplo, 1,2-decanodiol, o
combinaciones de las sustancias mencionadas, que se emplean, entre otras cosas, contra el olor de las axilas,
el olor de los pies o la formacién de caspa.

Los productos o, respectivamente, las composiciones segln la invencién pueden en numerosos casos
comprender también ventajosamente conservantes. Los conservantes preferidos son el 4cido benzoico y sus
ésteres y sales, el acido 4-hidroxibenzoico y sus ésteres (INCI: Parabenos, preferentemente metilparabeno,
etilparabeno, butilparabeno, propilparabeno y/o isobutilparabeno) y sus sales, acido propiénico y sus ésteres y
sales, acido salicilico y sus ésteres y sales, acido 2,4-hexadienoico (acido sérbico) y sus ésteres y sales,
formaldehido y paraformaldehido, éter de 2-hidroxibifenilo y sus sales, éxido N de 2-zinc-sulfidopiridina, sulfitos
y Dbisulfitos inorgénicos, yodato sddico, clorobutanolum, &acido 4-etilmercurio-(I1)5-amino-1,3-bis(2-
hidroxibenzoico), sus sales y ésteres, acido deshidracético, acido férmico, 1,6-bis(4-amidino-2-bromofenoxi)-n-
hexano y sus sales, la sal sédica del acido etilmercurio-(ll)-tiosalicilico, fenilmercurio y sus sales, &cido 10-
undecilénico y sus sales, 5-amino-1,3-bis(2-etilhexil)-5-metilhexahidropirimidina, 5-bromo-5-nitro-1,3-dioxano,
2-bromo-2-nitro-1,3-propanediol, alcohol 2,4-diclorobencilico, N-(4-clorofenil)-N'-(3,4-diclorofenil)-urea, 4-cloro-
m-cresol, 2,4,4'-tricloro-2'-hidroxi-difenil éter, 4-cloro-3,5-dimetilfenol, 1,1,1'-metilen-bis(3-(1-hidroximetil-2,4-
dioximidazolidin-5-il)urea), clorhidrato de poli-(hexametilendiguanida), 2-fenoxietanol, hexametilentetramina,
cloruro de 1-(3-cloroalil)-3,5,7-triaza-1-azonia-adamantano, 1-(4-clorofenoxi)-1-(1H-imidazol-1-il)-3,3-dimetil-2-
butanona, 1,3-bis-(hidroxi-metil)-5,5-dimetil-2,4-imidazolidinediona, alcohol bencilico, Octopirox, 1,2-dibromo-
2,4-dicianobutano, 2,2-metileno-bis(6-bromo-4-clorofenol), bromoclorofeno, mezcla de 5-cloro-2-metil-3(2H)-
isotiazolinona y 2-metil-3(2H)-isotiazolinona con cloruro de magnesio y nitrato de magnesio, 2-bencil-4-
clorofenol, 2-cloroacetamida, clorhexidina, acetato de clorhexidina, gluconato de clorhexidina, clorhidrato de
clorhexidina, 1-fenoxi-propan-2-ol, Bromuro y cloruro de N-alquil(C12-Cx)trimetil-amonio, 4,4-dimetil-1,3-
oxazolidina, N-hidroximetil-N-(1,3-di(hidroximetil)-2,5-dioxoimidazolidin-4-il)-N'-hidroxi-metilurea, 1,6-bis(4-
amidino-fenoxi)-n-hexano y sus sales, glutaraldehido, 5-etil-1-aza-3,7-dioxabiciclo(3.3.0)octano, 3-(4-
clorofenoxi)-1,2-propanodiol, hiaminas, cloruro de alquil-(Cs-C4s)-dimetil-bencil-amonio, bromuro de alquil-(Cs-
C1s)-dimetil-bencil-amonio, alquil-(Cs-C1s)-dimetilbencil-amonio sacarinato, bencil hemiformal, 3-yodo-2-propinil
butilcarbamato, hidroximetil-aminoacetato sédico o hidroximetil-aminoacetato sédico.

Los productos o, respectivamente, las composiciones segln la invencién también pueden estar en forma de
emulsiones.

La fase oleosa puede elegirse ventajosamente del siguiente grupo de sustancias:

— aceites minerales, ceras minerales
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— aceites grasos, grasas, ceras y otras sustancias grasas naturales y sintéticas, preferentemente ésteres
de acidos grasos con alcoholes de bajo niumero C, por ejemplo con isopropanol, propilenglicol o glicerol,
o0 ésteres de alcoholes grasos con &cidos alcanoicos de bajo nimero C o con acidos grasos;

— benzoatos de alquilo;

— aceites de silicona, tales como dimetilpolisiloxanos, dietilpolisiloxanos, difenilpolisiloxanos y formas
mixtas de los mismos.

Los compuestos que pueden emplearse ventajosamente son (a) ésteres de é&cidos carboxilicos alcanos
saturados y/o insaturados ramificados y/o no ramificados con una longitud de cadena desde 3 a 30 atomos de
C y alcoholes saturados y/o insaturados, ramificados y/o no ramificados con una longitud de cadena desde 3 a
30 &tomos de C, (b) ésteres de é&cidos carboxilicos aromaticos y alcoholes saturados y/o insaturados,
ramificados y/o no ramificados con una longitud de cadena desde 3 a 30 atomos de C. Los aceites éster
preferidos son el miristato de isopropilo, el palmitato de isopropilo, el estearato de isopropilo, el oleato de
isopropilo, el estearato de n-butilo, el laurato de n-hexilo, el oleato de n-decilo, el estearato de isooctilo, el
estearato de isononilo, isononanoato de isononilo, 3,5,5-trimetilhexanoato de 3,5,5-trimetilhexilo, isononanoato
de 2-etilhexilo, 3,5,5-trimetilhexanoato de 2-etilhexilo, 2-etilhexanoato de 2-etilhexilo, palmitato de 2-etilhexilo,
laurato de 2-etilhexilo, estearato de 2-hexildecilo, palmitato de 2-octildodecilo, isononanoato de estearilo,
isononanoato de palmitilo, isononanoato de cetearilo, nonanoato de estearilo, nonanoato de palmitilo,
nonanoato de cetearilo, 3,5,5-trimetilhexanoato de palmitilo, 3,55-trimetilhexanocato de estearilo, 3,5,5-
trimetilhexanoato de cetearilo, oleato de oleilo, erucato de oleilo, oleato de erucilo, erucato de erucilo y mezclas
sintéticas, semisintéticas y naturales de tales ésteres, como por ejemplo el aceite de jojoba.

Ademas, la fase oleosa puede elegirse ventajosamente del grupo que consiste en hidrocarburos ramificados y
no ramificados y ceras, aceites de silicona y éteres dialquilicos, el grupo que consiste en alcoholes saturados
o insaturados, ramificados o no ramificados, y los triglicéridos de acidos grasos, es decir, los ésteres de
triglicerol de &cidos alcano-carboxilicos saturados y/o insaturados, ramificados y/o no ramificados que tienen
una longitud de cadena desde 8 a 24, en particular de 12 a 18 4tomos de C. Los triglicéridos de acidos grasos
pueden elegirse ventajosamente del grupo que consiste en aceites sintéticos, semisintéticos y naturales, por
ejemplo, aceite de oliva, aceite de girasol, aceite de soja, aceite de cacahuete, aceite de colza, aceite de
almendras, aceite de palma, aceite de coco, aceite de palmiste y otros similares. También puede emplearse
ventajosamente cualquier mezcla deseada de dichos componentes de aceite y cera. En algunos casos, también
es ventajoso emplear ceras, por ejemplo palmitato de cetilo, como Unico componente lipidico de la fase oleosa,
y la fase oleosa se elige ventajosamente del grupo que consiste en isoestearato de 2-etilhexilo, octildodecanal,
isononanoato de isotridecilo, isoeicosano, cocoato de 2-etilhexilo, benzoato de alquilo Ci2.15, triglicérido de
acido caprilico/caprico y éter de dicaprililo. Son especialmente ventajosas las mezclas de benzoato de alquilo
C12.15 € isoestearato de 2-etilhexilo, las mezclas de benzoato de alquilo C12.15 € isononanoato de isotridecilo y
las mezclas de benzoato de alquilo C12.15 € isoestearato de 2-etilhexilo e isononanoato de isotridecilo. También
pueden utilizarse ventajosamente los hidrocarburos aceite de parafina, escualano y escualeno. La fase oleosa
puede ademas tener un contenido de aceites de silicona ciclicos o lineales o consistir enteramente en tales
aceites, siendo ventajoso utilizar un contenido adicional de otros componentes de la fase oleosa ademas del
aceite de silicona o aceites de silicona. La ciclometicona (por ejemplo, el decametilciclopentasiloxano) puede
emplearse ventajosamente como aceite de silicona.

Sin embargo, también pueden utilizarse ventajosamente otros aceites de silicona, por ejemplo el
undecametilciclotrisiloxano, el polidimetilsiloxano y el poli(metilfenilsiloxano). Ademas, son especialmente
ventajosas las mezclas de ciclometicona e isononanoato de isotridecilo y de ciclometicona e isoestearato de 2-
etilhexilo.

Las formulaciones en forma de emulsién que comprenden una formulacién segln la invencién comprenden
ventajosamente uno o méas emulsionantes. Los emulsionantes O pueden elegirse ventajosamente, por
ejemplo, del grupo que consiste en otros productos polietoxilados pero también polipropoxilados u otros
productos polietoxilados y polipropoxilados no mencionados como productos polietoxilados preferidos
utilizados como componentes de las composiciones segun la presente invencién.

Los emulsionantes O/W polietoxilados o polipropoxilados o polietoxilados y polipropoxilados empleados se
eligen de manera particularmente ventajosa del grupo que consiste en sustancias que tienen valores HLB de
11 - 18, muy particularmente ventajosamente que tienen valores HLB de 14,5 - 15,5, si los emulsionantes O/MW
contienen radicales saturados R y R'. Si los emulsionantes O/ contienen radicales insaturados R y/o R', o
estan presentes derivados isoalquilicos, el valor HLB preferido de tales emulsionantes también puede ser
inferior o superior. Resulta ventajoso elegir los alcoholes grasos etoxilados del grupo que consiste en los
alcoholes estearilicos etoxilados, los alcoholes cetilicos y los alcoholes estearilicos cetilicos (alcoholes
cetearilicos).

Entre los emulsionantes de agua/aceite que pueden emplearse se encuentran: alcoholes grasos que tienen de
8 a 30 4tomos de carbono, ésteres monoglicerélicos de acidos alkanocarboxilicos saturados y/o insaturados,
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ramificados y/o no ramificados que tienen una longitud de cadena desde 8 a 24, en particular de 12 a 18 atomos
de C, ésteres diglicerélicos de acidos alkanocarboxilicos saturados y/o insaturados, de &cidos alcano-
carboxilicos saturados y/o insaturados, ramificados y/o no ramificados, con una longitud de cadena desde 8 a
24 &tomos de C, en particular de 12 a 18 atomos de C, éteres monoglicéricos de alcoholes saturados y/o
insaturados, ramificados y/o no ramificados, con una longitud de cadena desde 8 a 24 &tomos de C, en
particular de 12 a 18 atomos de C, éteres de diglicerol de alcoholes saturados y/o insaturados, ramificados y/o
no ramificados con una longitud de cadena desde 8 a 24 atomos de C, en particular de 12 a 18 4tomos de C,
ésteres de propilenglicol de alcoholes saturados y/o insaturados é&cidos alcano-carboxilicos saturados y/o
insaturados, ramificados y/o no ramificados, con una longitud de cadena desde 8 a 24 &tomos de C, en
particular de 12 a 18 atomos de C, y ésteres de sorbitan de acidos alcano-carboxilicos saturados y/o
insaturados, ramificados y/o no ramificados, con una longitud de cadena desde 8 a 24 &tomos de C, en
particular de 12 a 18 atomos de C.

Los productos o, respectivamente, las composiciones segun la invencion para el tratamiento cosmético (t6pico)
profilactico (preventivo) de la piel pueden comprender regularmente un alto contenido de sustancias de cuidado.
Seguln una realizacién preferida, las composiciones comprenden una 0 mas grasas y aceites animales y/o
vegetales con propiedades de cuidado, tales como aceite de oliva, aceite de girasol, aceite de soja refinado,
aceite de palma, aceite de sésamo, aceite de colza, aceite de almendras, aceite de borraja, aceite de onagra,
aceite de coco, manteca de karité, aceite de jojoba, aceite de avena, aceite de esperma, sebo de vacuno, aceite
de pata de buey y manteca de cerdo, y opcionalmente otros componentes de cuidado, como, por ejemplo,
alcoholes grasos con 8-30 atomos de C. Los alcoholes grasos pueden ser saturados o insaturados y lineales o
ramificados. Los alcoholes que pueden emplearse son, por ejemplo, decanol, decenol, octanol, octenol,
dodecanol, dodecenol, octadienol, decadienol, dodecadienol, alcohol oleilico, alcohol ricinoleilico, alcohol
erucilico, alcohol estearilico, alcohol isostearilico, alcohol cetilico, alcohol laurilico, el alcohol miristilico, el
alcohol araquidilico, el alcohol caprililico, el alcohol caprililico, el alcohol linoleilico, el alcohol linolénico y el
alcohol behenilico, asi como los alcoholes de Guerbet de los mismos, pudiéndose ampliar la lista practicamente
a voluntad con otros alcoholes de estructura quimica afin. Los alcoholes grasos proceden preferentemente de
acidos grasos naturales, prepardndose convencionalmente a partir de los correspondientes ésteres de los
acidos grasos por reduccién. También pueden emplearse fracciones de alcoholes grasos que se forman por
reduccién a partir de grasas y aceites grasos naturales tales como, por ejemplo, sebo de vacuno, aceite de
cacahuete, aceite de colza, aceite de algodén, aceite de soja, aceite de girasol, aceite de palmiste, aceite de
linaza, aceite de maiz, aceite de ricino, aceite de colza, aceite de sésamo, manteca de cacao y grasa de coco.

Las realizaciones preferidas y otros aspectos de la presente invencién se desprenden de las reivindicaciones
adjuntas y de los siguientes ejemplos, que no pretenden limitar la invencién. Salvo indicacién contraria, todos
los datos, en particular los porcentajes, se refieren al peso.

Ejemplos
Ejemplo 1: Resultados de las pruebas
Ejemplo 1.1: Ensayo de citotoxicidad:

Se utilizé el kit TOX8 (Sigma Aldrich) para determinar la citotoxicidad del acido retinoico, éster 3,3-dimetil-2-
oxobutilico (MDI 101) en fibroblastos de ratén albino suizo 3T3. Los 3T3 se cultivaron en medio DMEM
(Capricom) con un 10 % de FBS, un 1 % de penicilina/estreptomicina y 100 nM de selenito sddico a 37 °C y un
5 % de CO2. Para el experimento de citotoxicidad, se sembraron 3T3 en placas de microtitulaciéon de 96
pocillos. Tras 24 horas de incubacién y una confluencia del 30 al 40 %, las células fueron tratadas con MDI 101
en cuatro concentraciones diferentes durante 48 h. La sustancia de prueba se diluy6 previamente en DMSO y
las diluciones posteriores se realizaron en un medio igual con un 5 % de FBS. Tras 48 h se realizd una
estimacién microscdpica y se incubaron las células con TOX8-Kit durante dos horas a 37 °Cy 5 % de CO2. La
absorbancia del colorante convertido se midié por espectrofotometria a una longitud de onda de 600 nm. La
biorreduccién del colorante reduce la cantidad de su forma oxidada (azul) y aumenta concomitantemente el
intermedio fluorescente (rojo), con lo que el mecanismo y la aplicabilidad de la prueba son independientes del
tipo celular. La viabilidad celular se analiz6 en relacién con el control con disolvente. Se calcularon las
concentraciones inhibitorias para el 50 % de viabilidad (IC50) y el 80 % (IC20).

Se determiné la concentracién especifica de MDI 101 en el medio de cultivo celular, que es letal para el 20 %
(IC20) y para el 50 % (IC50) de las células vivas:

Sustancia IC20 [mM] IC50 [mM]

MDI101 | 0171 | 0,263

Ejemplo 1.2: Determinacion de la capacidad antioxidante:
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Para la determinacién de la capacidad antioxidante, se realizé el ensayo ABTS+. El principio de ensayo se basa
en la reduccién y decoloracién del radical catidénico de color verde 2,2"-4cido azinobis(3-etilbenzotiazolina 6-
sulfénico) (ABTS+) por antioxidantes. La decoloracion puede medirse espectrofotométricamente a 734 nm.

La determinacion de la capacidad antioxidante se realiza en microplacas de 96 pocillos de Nunc (Wiesbaden,
Alemania) y con el lector de microplacas "Spark" de Tecan (Crailsheim, Alemania).

Las muestras se incubaron durante 10 min a 30°C con el catién radical 2,2'-Azinobis-(3-etilbenzotiazolina- 6-
sulfonato (ABTS+) (Sigma, St. Louis, USA) preparado por reaccién de ABTS+ con persulfato de potasio. Como
control positivo siempre se prueba Trolox. El grado de decoloracién se determind espectrofotométricamente a
734 nm por triple determinacién cada uno. Los resultados son valores medios de 2 experimentos
independientes con determinaciones cuadruples cada uno.

La capacidad antioxidante se expresa en valores |Csq (concentracién que depura el 50 % del radical catiénico
en relacién con la solucién ABTS+ no tratada), que pueden determinarse mediante un calculo de tendencia.

ESustancia Concentracién [UM] | Inhibicién media [%] Desviacién media [%]
. s00 %4 083 |
L 250 7 833 406
DI 101 ..................... e 5 73 .................... 182 .......................
N 2517,7 ............................................ 0,04 .......................
"""""""""""" 2 . 88 . 108

Ejemplo 1.3: Determinacion del estrés oxidativo:

Para la cuantificacién de radicales intracelulares, se realizé el ensayo de diclorofluoresceina (DCF). El diacetato
de 2',7'-diclorodihidrofluoresceina (H2DCFDA) (también conocido como diacetato de diclorofluoresceina) que
permea las células es una forma quimicamente reducida de fluoresceina que se utiliza como indicador de las
especies reactivas del oxigeno (ROS) en las células. Mediante esterasas intracelulares y oxidacién, el
H2DCFDA no fluorescente se convierte en 2'7'-diclorofluoresceina (DCF) altamente fluorescente. La
fluorescina no fluorescente (diacetato de 2'7'-diclorofluoresceina (DCFH-DA) atraviesa las membranas
celulares. En el citoplasma, es escindida por las esterasas intracelulares y no puede salir de la célula en esta
forma. La oxidacién por ROS (especies reactivas del oxigeno) existentes intracelularmente modifica la molécula
para que se convierta en DCF y emita fluorescencia.

La determinacion de la capacidad antioxidante se realiza en microplacas de 96 pocillos de Nunc (Wiesbaden,
Alemania) y con el lector de microplacas "Spark" de Tecan (Crailsheim, Alemania).

Las células se siembran en una microplaca negra de 96 pocillos con fondo transparente y se incuban a 37 °C.
Transcurridas 24 horas, se decanta el sobrenadante y se agrega medio fresco con 0,1 % de FBS. 24 horas
mas tarde, se decanta de nuevo el sobrenadante y se agregan las muestras de prueba y se incuban durante
24 horas. Se probaron concentraciones variables de MDI 101 en el medio de cultivo celular. Como control
positivo siempre se prueba Trolox. A continuacién se realiza el ensayo DCF y se mide la fluorescencia desde
el fondo del pocillo a EX/EM 485/528 nm. La capacidad antioxidante se expresa en porcentaje, que puede
determinarse por regla de proporcién en combinacién con el control.

. Sustancia | Concentracion [uM] | Valor medio ROS [%] | Reduccion ROS [%]

Se observé de este modo un efecto antioxidante para el MDI 101 para concentraciones que no deberian tener
ningln efecto citotéxico.

Ejemplo 1.4: Ensayo de proliferacion:
18



10

15

20

25

30

ES 2991 289 T3

Para evaluar la actividad pro-proliferativa del MDI 101, se realizé el Ensayo de Proliferacién Celular
CyQUANT® Direct. El ensayo CyQUANT® Direct se basa en un colorante de unién al ADN permeante a las
células en combinacién con un reactivo de supresién de fondo. Como el contenido de ADN esta muy regulado,
las estimaciones del niumero de células son muy precisas. El colorante de enmascaramiento bloquea la tincién
de células muertas y células con membranas celulares comprometidas, provocando Unicamente la tincién de
células sanas. Por lo tanto, el ensayo CyQUANT® Direct mide tanto la proliferacién como la citotoxicidad. La
fluorescencia puede medirse espectrofotométricamente desde el fondo del pocillo con juegos de filtros verdes
estandar o longitudes de onda (EX/EM 508/527 nm).

La capacidad de proliferacion se realiza en microplacas negras de 96 pocillos de Corning (Alemania) y con el
lector de microplacas "Spark "de Tecan (Crailsheim, Alemania).

Las células se siembran en una microplaca negra de 96 pocillos con fondo transparente y se incuban a 37 °C
y 5 % de CO2. Transcurridas 24 horas, se decanta el sobrenadante y se agregan las muestras en medio fresco
con un 6 % de FBS. Como control positivo, siempre se realiza una prueba conjunta con KGF. 72 horas mas
tarde se agrega el reactivo de reacciéon 2x en un volumen igual a las células incubadas durante 1 hora. A
continuacion se realiza el ensayo CyQUANT® Direct y se mide la fluorescencia desde el fondo del pocillo a
EX/EM 508/527 nm.

La probabilidad de proliferaciéon se expresa en porcentaje, que puede determinarse por regla de proporcién en
combinacion con el control.

b
B

Proliferacion media en comparacion con el control (100 %) [%] |

Ejemplo 1.5: modelos de epidermis en 3D:

El modelo tridimensional (3D) de la epidermis permite simular de manera esencial condiciones de
experimentacion mas comparables con la piel humana. Con estos ensayos 3D se obtiene informacién
significativa sobre el complejo procedimiento de estratificacion y diferenciacidén terminal de los queratinocitos
en un tejido epidérmico multicapa con funcionalidad de barrera.

Espesor de la epidermis:

Ademas, se realiz6 un corte en parafina y una tincién de H&E y Ki67. Se midié el espesor de la epidermis en
las secciones teflidas y se comparé entre MDI 101, retinol all-trans, todos en una concentracién de 0,01 pM y
el control DMSO (Figura 1).

....................................................................................................................................................................................................................................

Sustancia Espesor (entero) [um] Espesor (sin estrato cérneo) [um]
"""""" ControlDMSO(1%) . 140 . e
"""""""""""""" Sustancia | Espesor(entero)[um] |  Espesor (sin estrato cémeo) [um]
Retinol all-trans 0,01 uM 150 85
MDI 101 0,01 uM 157 | 112,5

Se observd un efecto positivo del MDI 101 sobre el espesor de la epidermis, que fue mejor que el efecto del
retinol all-trans en la misma concentracion.

Ejemplo 1.6: Solubilidad y recristalizacion:

Sustancia INCI A1 [% en peso] {A2 [% en peso]

.....................................................................................................................................................................................................................................

MDI 101 ¢ Retinoato de hidroxipinacolona

........................................................................................................................................................................................................................................

Isoadipato Adipato de diisopropilo

Tocoferol Tocoferol




ES 2991 289 T3

Se produjeron dos premezclas, A1y A2, ambas conteniendo 2,5 % p/p de retinoato de hidroxipinacolona (MDI
101) segun la receta anterior. Se prepararon tres emulsiones o/w (A, B y C) segln la siguiente receta:

Fase INCI A [% en peso] B [% en peso] C [% en peso]
. [Fosfato cetilico de potasio, glicéridos de © o o
: ; 2 2 2

:palma hidrogenados
D|estearatodepentaer|tr|t||o ..................................... 1515 ................................... 15 ..................

, |[Estearatodegicerio 2 2 2
\Nonanoato de cetearilo | 3 3 3
ECaprl’lico/céprico/trigIicérido 7 7 7
Elsononanoato de etilhexilo

. Polimero cruzado de acrilatos/acrilato
B ide alquilo C10-30

i{Goma xantana

Agua (Aqua) 71,90 71,90 73,85
\EDTA disédico 0,1 0,1 0.1

EPentiIenincoI

Calentar las fases Ay C por separado hasta 80 °C. Dispersar la fase B en A. Agregar la fase C aAB y emulsionar
utilizando un agitador Ultra Turrax (3 min, 6000 rpm). Agregar la fase D y neutralizar. Dejar enfriar utilizando un
agitador de paletas.

Las emulsiones eran iguales, excepto por la adicion de MDI 101. Mientras que en las emulsiones Ay B, se
incorporé a la emulsion o/w un 2 % en peso de las premezclas como se ha indicado anteriormente, agitando
durante 10 minutos a 150 rpm con un agitador de paletas y a 35 °C, se incorporé a la emulsién C un 0,05 % en
peso del propio MDI 101 del mismo modo. Como las premezclas contienen 2,5 % en peso de MDI 101, la
concentracién final de MDI 101 en las emulsiones A, By C fue de 0,05 % en peso en todas las emulsiones.

20
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Se realizaron imagenes microscopicas de las tres emulsiones utilizando el microscopio Olympus IX 70 con luz
polarizada y ampliacién 60X (Figura 3, donde la figura 3A muestra los resultados para la emulsién A, la figura
3B muestra los resultados para la emulsién B, y la figura 3C muestra los resultados para la emulsiéon C,
respectivamente).

Se pudo observar claramente que las emulsiones Ay B (cf. Figura 3A'y Figura 3B) que contenian las premezclas
respectivas no mostraban cristales mientras que la emulsién C (cf. Figura 3C) mostraba una fuerte
recristalizacion.

Ejemplo 2: Ejemplos de aplicacién

Ejemplo 2.1: Ejemplos de formulacién 1: Locién O/W (Cantidades en % b.w.)

iIngredientes Cantidad

lAcelte de parafina 5,00
'Béi'r'ﬁ'.'t'é{&'&é".‘éb&éﬁi‘é """"""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" - 500
EAIcohoI cetilico 2,00
a“c‘:‘g;;‘a‘e“‘;sgj;; ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' 200
Ceteareth20 """"""""" 200
=Estearato de glicerilo-PEG-20 1,50
G||cero| ......................................................................................................................................................................................... 300 .................
A“éé‘.‘t‘é“é‘é”ﬁé}%&r}ié """"""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" O 030
Metiparabeno 030
Ac|doret|no|coester33d|met|l2oxobut|||co ........................................................................................ ................. 005 ..................
;Adlpato de diisopropilo 2,00
?H"'é'.'&;'ét';}i&i&;'| ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' 030
TocoferoIOO15 """"""""
Agua ad 100,00
Ejemplo 2.2: Ejemplos de formulacidn 2: Locién corporal (cantidades en % b.w.)

Elngredientes Cantidad '
Alcoholcetearlllco200 """"
"i's"é;'r'{&;}ié‘ﬁ'&é‘t‘é"&é‘éﬁiﬁé‘i&{ o 500

iCitrato de oleato de glicerilo. Triglicérido caprilico/caprico

iAgua (Aqua)

iCarbomero : 0,30

EBenzoato sodico 0,100
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(continuacién)
Ingredlentes ................................................................................................................................................................................. Cantldad
Prop||eng||co| ...................................................................................................................................................................................... 500 ........
"é‘a‘l‘q‘e‘.‘c‘;a“a‘g‘“h‘;a}s;.aa‘ag‘;sa.‘a‘;l“éa‘sz; '''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' 030
Aceltedeperfume """" 030
%Trietilenglicol. Imidazolidinil Urea. Metilparabeno. Propilparabeno. Acido deshidroacético 0,30

‘Aceite vegetal 10,00
Ealcohol de cera de lana 2,00
EEstearato de aluminio 0,40

éAcido retinoico, éster 3,3-dimetil-2-oxobutilico 0,025
éAdipato de diisopropilo | 0,965
éTocoferoI 0,01
120ctandiol 025 |
Agua ad 100,00

Ejemplo 2.4: Ejemplos de formulacién 4: Crema (cantidades en % b.w.)
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,Ingredlentes EINCI
Dracor|n®CEC|tratodeestearatodeghcenlo ..........................................................
éLanette® o cohol ceteariico
"c':"l]{.'r'{é'é'"éi\h'é"\"/' """"""""""""""""""""""""""""""""""""" Estearato de glicerlo 1,00
ETegosoft® MM éMiristato de miristilo 1,00
é)(iameter® PMX-0246. éCicIohexasionano (y) Ciclopentasiloxano | 0.50

§Ciclosiloxano

Dragoxat® 89 sononanoato de etilhexilo

EPCL—Il’quido 100 éEtiIhexanoato de cetearilo 4,00
éAceite neutro éTriincérido caprilico/caprico 4,00
"65?5556i50ii}é2"2"'1‘ """""""""""""""""""""""""""""""""""""""" Polimero cruzado de acrilatos/acrilato de alquilo: ¢

§C10—3O :
e

AguaAgua(Aqua) '''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''
éGIiceroI 99 5P éGIiceroI 3,00
%Propilenglicol -1.299P GC éPropiIenincoI. 2,00
BenzoatosodlcoBenzoatosodlco """"""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" 010
SquC|ondeh|drox|dodesod|oa|10% ........................ e 050 .......
Ace|tedeperfume ................................................................... s 030 ......
'E'J;&Fé'k'%b'é ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' Acido  deshidroacético.  Acido  benzoico.i

iFenoxietanol, poliaminopropil biguanida. 0,30
{Etilhexilglicerina :

SyleoI® 68 1,2-hexandiol y 1,2-octandiol 0,35
AC|doret|n0|coester33d|met||20xobut|||co ..................................................................................................................... 005 .......
IsoadlpatoAdlpatodedusopropllo """"""""""""""""""""""""""""""""""" 193
éTocoferoI éTocoferoI 0,025

Ejemplo 2.5: Ejemplos de formulacion 5: Locién para después del afeitado Rescue (Cantidades en %
b.w.)
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iFase Ingredientes INCI {Cantidad
\Agua ‘Aqua | Ad 100
A , — : : o~
iCarbopol® Ultrez 21 Polimero :Polimero cruzado de acrilatos/acrilato de alquilo
| : ¢ 0,60
| :iC10-30
...... BGI|cero|GI|cero|200
. C Biotive®L-Arginina ~ iArginina | 050
""" D Etanol  iAlcoholdesnat 10,00 |
E §Hydrolite®5 EPentiIenincoI 5,00
§Frescolat® MGA EAcetaI de glicerina y mentona 0,50
Xiameter® PMX-345  Ciclopentasiloxano, Ciclohexasiloxano . 4,00

xtracto de raiz de Zingiber Officinale

midén de tapioca

G §Fragancia §Perfume 1,00

iAcido retinoico, éster 3 3-dimetil-2- |
ioxobutilico 5

e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e

b.w.)

o Agua iagua Ad 100

A .................................................. o ........ s ossssssssseseeee s s : ......................
iCarbopol® Ultrez 21 Polimero iPolimero cruzado de acrilatos/acrilato de alquilo
! ! i 045
: iC10-30

B §Solucic’)n de hidroxido de sodio al 10 % éHidrc’)xido de sodio 0,40
§SymGIucan® §Aqua, Glicerina, 1,2-Hexandiol, Caprilil Glicol, Beta—é 500
: {Glucano S

P S iiiER
GelConcentradodeAIoeVera modehOJadeAloeBarbaden3|s ..........................
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(continuacién)

Faselngredlentes ........................................................ INCI .................................................................................................. Cantldad
............. SymOc|de®PHFenox|etano|H|drox|acetofenonaCapr||||g||co|120
‘ {Aqua P
D §SymReIie1"® 100 éExtracto de raiz de Zingiber Officinale 0,10

§Dracorin® GOC éCitrato de oleato de glicerilo, caprilico/céprico 1,00

- Trglcérido i
Frescolat® ML Cryst. Lactato de mentlo 100
FraganCIa ............................................................... Perfume .................................................................................................. 030 ......

""" E Solucién de hidréxido de sodio al 30 %. ‘Hidréxido de sodio . 037

""""""" Acido retinoico, éster 33-dimeti-2-i
| - { 0,01
ioxobutilico :

F |
Isoadipato Adipato de diisopropilo 0,40 |

Ejemplo 2.7: Ejemplos de formulacién 7: Desodorante Roll On (Cantidades en % b.w.)

Fase Ingredientes Nct  icantidad|
§SymSitive® 1609 éPentiIenincoI, 4-tButilciclohexanol 1,20
§SymWhite® 377 éFeniIetiI Resorcinol 0,30
Aracel165 ~ [Estearato de glicerilo, estearato de PEG-100 | 3,00 |
BI’IJ®72 ........................................................................ Steareth-2 .......................................................................................... 030 ......

S O OOV PU SOOIt SPUROROS
Brij® 721 P Steareth-21 2,50
Aflamol PS15 | PPG15 Eter estearflico 200
Lanette®OOR Alcohol cetearfico . 1,00
§Copherol® 1250 éAcetato de tocoferilo 0,50

. Ag@a A - Ad100

B Glcerina Glicerina 1 20
EDTANA2EDTAd|sod|co .......................................................................... ....... 010 ......

""""""" symTio®  Capiill glicol,  1,2-hexandiol,  alcoholi .
! L o i 0,60
: imetilbencilico ‘
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(continuacién)
Faselngredlentes ........................................................... INCI ................................................................................................ Cantldad
VeegumHV Silicato de magnesio y aluminio |~ 1,00cC
""""""" Aga  iAqua 1300
c !
Covastyle MBS {Metabisulfito sédico 0,15
~ OxynexSTliqudo ~ Triglicéridos dietihexil siringiidemalonato, o,
: {caprilico-caprico P
D : H
SymDeo®B125 ....................................................... 2 met||—5ClcloheXIIpentanol ........................................................ 050 ......
""" £ [Extrapone® AguamarinaGW ~ Aqua, glicerina, goma xantana, aguamarina en. oo
| ipolvo Y
G |Fragancia éPerfume . 1,00
§A0|do ) _ret|n0|co, éster 3,3-dimetil- 2— 0,025
ioxobutilico { {
H
Isoad|pato ................................................................. Ad|patoded||soprop||o ................................................................ 200 .......
Ejemplo 2.8: Ejemplos de formulacién 8: Gel para después del afeitado (cantidades en % b.w.)
“#;;;“.‘ag;éa;;n‘e;; """""""""""""""" Nct Cantidad
""""""" §‘é'y"}ﬁ's"&;ié"F'i"#"é"""‘"""‘"""""‘g"A'g‘i};‘""Bé‘r'{{ii'é}i‘""'é'iié'c}i"""L"éi]'r‘n"‘"‘é‘dif&é‘éé‘t‘é‘t‘&"‘"é'c}a.‘é‘c;"‘"‘6i'éii""""""""""""
A iSarcosinato Sédico, Cloruro Sédico, Sulfoacetato Disddico,i 3,00
: {Oleato Sdédico, Sulfato Sodico ;
§SymSitive® 1609 gPentiIenincoI, 4-tButilciclohexanol 1,00
[Frescolat® ML Lactato de mentilo . 0,30
A S0 SO
Fragancia iPerfume 0,15
Glicerina ~~\Glicerina 500
cesservnsed Agua ............................................. Aqua ................................................................................................................................ Ad100
Pemulen®TR2 | Polimero cruzado de acrilatos/acrilato de alquilo C10-30 o0
{Emulsionante polimérico | P
B §Extrapone® Agua de §Glicerina, Agua
| ; | ¢ 1,00
iglaciar GW
SymCa|m|n® ............................ Pent||eng||co|but||eng||co|ac|doh|drox|fen|Ipropam|dobenzo|co ......... 050 .......
Dragosme®Camosm ............................................................................................................................ 010 ......
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(continuacién)
Faselngredlentes ............................ 4 Cantldad
Hydro||te®5 ................................ P ent||eng||co| .................................................................................................................. 500 .......
‘Solucién de hidréxido de | H idroxido de sodio
§SOdIO al 10 % '
B A lcohol desnat. 10,00
C
Color gCoIor 0,50
élsoadipato éAdipato de diisopropilo 2,00
Ejemplo 2.9: Ejemplos de formulacién 9: Deo Stick (Cantidades en % b.w.)
Faselngredlentes ...................................................................................... INCI ............................................................. o
.................. Dragoxat®89Isononanoatodeetnhexno100
12Propilenglicol  Propilenglicol. | 5450
éEstearato de sodio éEstearato de sodio 8,00
éHydroIite® 5 gPentiIenincoI | 0,50
B s V—
Acido retinoico, éster 3,3-dimetil-2-oxobutilico 0,040
Isoad|patoAd|patoded||soprop||o ............................... 050 .........
G||cer|na ................................................................................................. e 2000 ........
Agua T Aqua Ad 100
""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" é"'r}i'ét'ii'"5"E.Eib"r{é;l.iﬁé}i't'éﬁa""g""""'" 050
%Parﬂ]m 1,50

5 Ejemplo 2.10: Ejemplos de formulacién 10: Crema para manos y cuerpo (Cantidades en % b.w.)

Ingredlentes HINCI Cantidad
Dracor|n®GOCC|tratode """" oleato de glicerilo. Trigcérido . L og
: {caprilico/caprico :
EPCL—Sc’)Iido éHeptanoato de estearilo. Caprilato de estearilo 2,50
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(continuacién)

IngredlentesINCI ........................................................................................................... o
Lanette®o ............................................................... AIcohoIcetear|I|co ................................................................................... 150 ..........
"E:'Jt'i'r{éé"é'i\'/i'é"'\} """""""""""""""""""""""""""""""""" Eé’t’éé}'é{b"'aé"g'i'.'éé}i o 100
'b}é};’&;{é"é'é """""""""""""""""""""""""""""" 5'i';&;'r'i5555’65&5'&&"&.’[&é';éii'c; """"""""""""""""""""""""""""""""""" 300
EPCL—Il’quido 100 éEtiIhexanoato de cetearilo 7,00
i‘é&ék‘é‘ééié """""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" % risononanoina 400
">'<'ié}ﬁé{é}éBM}Z‘6524'5"6'.5|'5s".'|6§<'éﬁ&; """"""" 'c':".'éi&;};é}i't';s".'|6§<'éﬁ$'(y"j"c'i iclohexasiloxano || 050
A o gua(Aqua) ............................................................................................. PRTI
Carbopo|®UItrez21 ............................................. g(c))hmerocruzadodeacnlatos/acnlatodealqu||oC10- ........... 020 ..........
éKeItroI® CG-RD éGoma xantana | 0,10
.DragoBetaGIucan ‘Agua (Aqua). Butilenglicol. Glicerol Extracto de grano 150
i ‘de Avena Sativa (Avena)
"é'&;'r"s'é't'éEé”b’&t’éé’.’& """""""""""""""""""""""""""""" Sorbatodepotasm o010
'Solucion de hidréxido de sodio al "1"6"%""'H’.’&F&.’&S"&é’éb'é’.’é """""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" 050
%Aceite de perfume EPerfume 0,20
"é'd;&ié"ké‘db """"""""""""""""""""""""""""""""""""""""" Vet Bt Propil. lsobutiparabene. 030
. :FenOX|etanoI. '
E/CO)\)((:cl)dbc:JtI”r((:ac’ilnmco, éster 3,3-dimetil- 2—§ 0,005
élsoadipato éAdipato de diisopropilo 1,00
éSymDioI® 68 é1,2—hexandio| y 1,2-octandiol ! 0,10
Ejemplo 2.11: Ejemplos de formulacién 11: Crema facial (cantidades en % b.w.)
".'ag;ga;;;aa;; """""""""""""""""""""""""""""""""""""" Nl Cantidad.
'E'r'ﬁﬁi;}'ﬁﬁ&;é """""""""""""""""""""""""""""""""""""" Fosfato cetiico de potasio. Glicéridos de palma: .o

hidrogenados '
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(continuacién)
IngredlentesINCI .............................................................................................................. Cantldad
Tegosoft®MM ......................................................... M|r|statodem|r|st||o100 .......
"b’é[’i’.’dﬁ ido100 Etihexanoato de cetearilo 100
'ié'&;"d'r'é{;'&ré """""""""""""""""""""""""""""""""" Triisononanoina . 300
éDragoxat® 89 Isononanoato de etilhexilo 4,00

Carbopol® Ultrez 21 Polimero cruzado de acrilatos/acrilato de alquilo C10-30 0,30
;Keltrol® CG-RD ‘Goma Xantana | 0,150
éAgua Agua (Aqua) Ad 100
Gllcerol995P Glicerol i 400
Prop||eng||co|1299PGC .............................. Prop||eng||co| ................................................................................................. 300 .......
SymMatr|x®MaltodextrmaExtractodehOJadeRubusfruhcosus ....... 050 ......
(zarzamora) '
éSqucic’)n de hidroxido de sodio al 10 % {Hidréxido de sodio 0,50
éAceite de perfume ‘Perfume 0,30
'ié'u}&'@k%‘{é """""""""""""""""""""""""""""""""""""""" Benzoato de sodio. Sorbato de potasio 020
:,CA)\)((:cl)dbth”iLec;un0|co, éster 3,3-dimetil- 2— 0,075
"i;'c}é'aiﬁ;t}; """"""""""""""""""""""""""""""""" Adipato de diisopropilo 150
;SymDioI® 68 | 1,2-hexandiol y 1,2-octandiol 0,35
Ejemplo 2.12: Ejemplos de formulacién 12: Crema hidratante corporal (Cantidades en % b.w.)
Ingredlente .......................................................................................................................................................................... oy
iAceite de ricino hidrogenado PEG-7 6,00
Hexanoatodecetear||oyet||o1000 ...............
Miristato de isopropilo 500
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(continuacién)
Ingredlente .......................................................................................................................................................................... Cantldad ............
Aceltemlneral700 """""""""
Mantecadekar|te(Butyrospermumpark//)050 .................
EEstearato de aluminio 0,50
Estearato de magnesio 05
"éié‘éb‘&;}c}i """""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" o 020
iCuaternlo—18—Hectorito 0,70
D|prop|leng||co| .................. 50 ..................
'Sulfato de magnesio 1 o070
s"F'i'éHt'i' lenglicol 400
Ace|tedeperfume ................................................................................................................................................................... 030 .................
"c‘:"c}‘r{'s'é}&éHt'é"(f'é‘r'{‘c;;ié‘t‘;r‘iaij """"""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" o 020
CapsalcmaOZO """""""""
12—Heptand|o|020 .................
‘Acido retinoico, éster 3,3-dimetil-2-oxobutilico 0,05
Adipato de diisopropilo 200
‘Ag‘ug‘a‘;‘;;ﬁ """""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" . Ad100
Ejemplo 2.13: Ejemplos de formulacién 13: Crema antiarrugas (Cantidades en % b.w.)
"|‘H§}é&ié'rﬁé; """""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" Cantidad |
C|tratodeestearatodeghcenlo 100 ..............
"L;Lj};t};"aé'giié'é'r'.'{&; """""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" 1,00
AIcohoIcetearlllco(y)mlrlstatodemlrlstllo 300
EEtiIhexanoato de cetearilo 400
EAceite mineral 400
‘6}Ei&;'§é‘}i‘t';;‘.‘|6§<‘é‘r'{&;'"‘c‘:“.‘éi&;‘ﬁé';éé';ii‘c;}éé}i6 """""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" 05
Po||merocruzadodeacnlatos/acnlatodeanu|IoC1030 ........................................................................................ 020 .............
Agua ............................................................................................................................................................................................. Ad100 ...........
"i"'é"ﬁ"é;;;}isa}&;i """""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" 2,00
§So|ucic’)n de hidroxido de sodio al 10 % 0,10
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(continuacién)
Ingredlentes ........................................................................................................................................................................... oy
ExtractodebuIbodeNarc|ssusTazetta 100 ..............
Aceite de perfume 030
Conservante (fenoxietanol) 085
éAcido retinoico, éster 3,3-dimetil-2-oxobutilico 0,025

‘Ingredientes (INCI)

Cantidad

Elsoestearato de sorbitan. Aceite de ricino hidrogenado. Ceresina. Cera de abejas (Cera Alba) 6,00

Vaselina 21,00
CeraAba e 500 |
T 00 .......
Prunus Duleis 700
Lanolina 500
éParafina liquida 12,00
éAceite de perfume P1. P2. P3 o P4 0,30

iAgua (Aqua)

Pantenol

Sulfatodemagnesm ........ : 70 .......
Pentilenglicol T 0
éAcetato de tocoferilo 1,00
éDihidrocIoruro de octenidina 0,10
Fenoxietanol e 050
Acido retinoico, éster 3,3-dimetil-2-oxobutiico o005
Ad|patoded||soprop||o .......................................................................................................................................................... 010 ........
1.2-octandiodl 025 |
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Ejemplo 2.15: Ejemplos de formulacién 15: Mascarilla facial hidratante y desinfectante (Cantidades en
% b.w.)

Ingredientes
;“A{;’Jé ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''
StabllezeQMPollmerocruzadoPVM/MaDecadleno """"""""" . 050
éBiotive® L-Arginina éArginina 0,75
éActipone® Laminaria Saccharina GW gGIiceroI._Agua (Aqua). Extracto de Laminariaé 100
: ESaccharlna ’
Extrapone®Pep|no .......................................................... Agua(Aqua)Prop||eng||co|ZumodeCucum|s100 ..........
ESatlvus (pepino) '
'éii&é?&i'éé"é"ﬁ """""""""""""""""""""""""""""""""" Glicerol 1 700
éNeo Actipone® Jabon Nutshell éExtracto de cascara de Sapindus Mukurossi 0,50
"c":‘&;'{c}'r"i """"""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" Color 001
Hydrollte®5Pentllengllcol """"""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" 500 |
Solub|||zante ...................................................................... Ace|te ....... e h|drogenado ....... P EG4O .......... 0 60 .........
i ;Trldeceth—9. Agua (Aqua) '
éAceite de perfume éPerfume 0,08
éConservante éFenoxietanoI 0,40
"Aé‘.‘&E{'r'é't'.}i'c}.'éb""'é;t'é'r"é"'é"a}‘rﬁé{{i 2-oxobuti i.'éb" """"""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" 005
IsoadlpatoAdlpatodedllsopropllo """""" 193
SymD|o|®6812hexand|o|y12octand|o| .................................................. 020 ..........
Ejemplo 2.16: Ejemplos de formulacién 16: Lavado antiacné (cantidades en % b.w.)
Elngredientes (INCI) Cantidad
"A;j‘ij;"(}i&ij;j """""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" Zx‘é‘,‘%‘d """
"ﬁéi‘.&&é‘t‘é}}i}é? """""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" 050
Cocam|doprop|lbeta|na9000 ..................................................................................................................................................... ; 00 .......

Pollsorbato 80. Glicerol Gossypium Herbaceum. Aceite de semilla (algoddn). Agua (Aqua)
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(continuacién)
Ingredlentes(INCI) .................................................................................................................................................................... P
Tr|deceth9Et||hexanoatodePEGSAgua(Aqua) .......................................................................................................... 100 .......
"iéb"é'éié'é};{&;"a&"é'i;’éé'r'é't'ﬁ'é'd"'L'éJ}é{H"'z" ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' 050
'L"él] fil éter sulfato de sodio 37,000 37,00
EGIiceroI Gluten de Triticum Vulgare (trigo). Agua (Aqua) 1,00

Adlpato de diisopropilo 5,00

;1,2—octand|ol L 025

Ejemplo 2.17: Ejemplos de formulacién 17: Composicién cosmética de proteccién solar (Cantidades en
% b.w.)

{Acido etilhexil cinamico

iBenzofenona-3

EEstearato de glicerilo. Estearato de PEG-100

EPEG—40. Aceite de ricino hidrogenado

EDic’)xido de titanio, hidrato de éxido de aluminio. Copolimero dimeticona/meticona

EButyrospermum parkii (manteca de karité)

i{Goma xantana
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(continuacién)

......................................................................................................................................

Cantldad

EPentiIenincoI

Adlpato de diisopropilo

;1,2—Heptand|ol

0,25

EAgua desm.

Ad 100

Ing redientes INCI Cantidad
'"A'g;"l];'&'é;}ﬁ'.'r'{é}éiiééaé """"""""""""""""""""""""""" Agua (Aqua) 69,50
;Glicerol Glicerol | 4,00
13 butilenglicol ‘Butilenglicol. 5,00
"6 Panterdl Panterol . 050

Edeta BD EDTA disédico 0,10
;Coferol 1250 ‘Acetato de tocoferilo 0,50
éCetioI OE Eter dicaprililico 3,00
NeoHellopan®HMS Homosalato 500
"N'é'&ﬁé‘|‘.85;ﬁé"A"\') """""""""""""""""""""""""""""" Metoxicinamato de etihexilo | ¢ 6,00
NeoHeI|opan®357But||metox|d|ben20|lmetano100 .......
"65};5;6"%6 '''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' Dietihexinaftalato 2,00
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(continuacién)
Ingredlentes ................................................................... T Cantldad
AIfaB|sabo|o|B|sabo|o| ................................................................................................. 010 .......
"'Fi'é'r'ﬁﬁié}i"fé"i ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' Polimero cruzado acriatos/C10-30 acrilato de. o g

alquilo '
%NaOH. 10 % ‘Hidrc’)xido de sodio 0,60
"A"éé'.‘t'é‘Eé'Bé}ﬂ]'r}ié"ﬁi'{"'F'i'é"'b'é"&;"ﬁéi """"""""""" Fraganca 020
FenOX|etanoIFenOX|etanoI """"""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" 0,40
SoIbroIM ........................................................................... Met||parabeno ........................................................................................ 010 ......
'éb'i's}'c}i"#i '''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' Propilparabsno . 010
'"A'éi'a'&; """"" retinoico,  éster  3,3-dimeti-2-. 1
:oxobutllico 0,05
‘i;&;;a}ﬁ;{é """""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" Adipato de diisopropilo | 0,40
Hydro||te5 ........................................................................ 12Heptand|o| ....................................................................................... 025 ......

en % b.w.)

Ingredientes INCI Cantldad
Dracorn®Goc Citrato de oleato de . g‘ne;r‘ii‘c;‘_"; """""""""""
IR o A i 2,00
gTrlgIlcerldo caprilico/caprico :
Corapan®T@  26Nafalatodedietihexio | 3,00
\Neo Heliopan® HMS Homosalato | 7,00
ENeo Heliopan® OS §Salicilato de etilhexilo 5,00

EAcetato de vitamina E

gAcetato de tocoferilo

EDragosantoI® 100

‘Bisabolol
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(continuacién)
IngredlentesINCI ......................................................................... Cantldad
Pemulen®TR2 .......................................................................................... Po||merocruzadodeacnlatos/acnlato ........ 025 .......

gde alquilo C10-30 '
éAgua gAgua (Aqua) Ad 100
%Glicerol 99 5P gGIiceroI 400
ButllengllcolButllengllcol """"""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" 500
'Néé"'ﬁéiié‘ﬁéﬁé'ma}&;‘"(i'b'éb"é‘é‘) """ utilizado como solucion Acido fenilbenzimidazol sulfonico | g 0
‘acuosa al 25 % neutralizada con Biotive® L-Arginina '
'é}s{.'v"éé"L"AFg;’Ir'{iﬁé """"""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" Arginina 086
éAceite de perfume gFragancia 0,40
éSobroI M gMetinarabeno 0,30
'Aé'.‘a6"r‘é't‘.}i'c}iéb""'é;t'é'r"é"'é"a}‘rﬁé{.‘i 2-oxobutlico 0,001

v e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e s

en % b.w.)

;Dehymuls PGPH éDipoIihidroxiestearato de poliglicerilo-2 5,00

ECoferoI 1250 {Acetato de tocoferilo

iPermulgin 3220

EEstearato de zinc éEstearato de zinc 0,50
éTegosof't TN §C12—15Alquil benzoato 10,00
éNeo Heliopan® E1000 éIsoamil—p—metoxicinamato 2,00
\Neo Heliopan®303 Octocrileno 500
NeoHeI|opan®MBC .................................................................... PRI e— 300 ........
P e 500 ........
Aguadestiada  iAgua(Aqua) . Ad 100
EDETABD [EDTAdisodico ot
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(continuacién)
IngredlentesINCI ...................................................................................... P
G||cero| .............................................................................................. s ; 00 ........
SulfatodemagnesmSulfatodemagne3|0050 """"
AceltedeperfumePerfume """"""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" 030
éSymDioI® 68 12 hexandiol (y) 1,2 octandiol 0,30
"A"éi&‘&?ét'i‘r{&;}‘é&"é"s‘{é"r"é"é"a}'r'ﬁ'éﬂi"é'"c;‘;{c;'i;‘u"t".i‘.'é&; """"""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" 0,001
IsoadlpatoAdlpatodedusopropllo """""""""""""""""""""""""""""""""""""

Ingredientes INCl Cantidad
%Dehymuls PGPH Dipolihidroxiestearato de poliglicerilo-2 3,00
Ceradeabeja38100 Ceradeabeas oo
'i\')i&;'r'i'c;}ﬁiji;"é'd"é"'{é """"""""""""""""""""""""""""""""" Oleato de glicerio 100 |
EstearatodezmcEstearatodezmc100 .......
"c':"é{.'c}i"éﬁ ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' lsononanoato de cetearlo - 500
"E:'é't'ié]"é’é """""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" Eterdicaprilico | 500
éTegosof't TN ‘Benzoato de alquilo C12-15 4,00
%Vitamina E Tocoferol 0,50
NeoHellopan®OS Salicilato de etihexio | 500
NeoHeI|opan®AV ................................................................ T — 750 .......
UV|nuI®T150 ............................................................................ Tr|azonadeetllheX|Io150 .......
K{;’Jé”éééﬂi’é&’é """"""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" Agua (Aqua) A100 |
;Trilon BD EDTA disédico 0,10
éGIiceroI ‘Glicerol 5,00
Neo Heliopan® solucion al 10 % de AP, Tetrasulfonato de fenildibencimidazol disédico | g oy
,neutrallzada con NaOH '
Ace|tedeperfume ................................................................ . 025 .......
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(continuacién)
IngredlentesINCI .............................................................................................. P
Alfab|sabo|o| .......................................................................... T 010 .......
"é}kﬁ’c’i&i&ééﬁ% """"""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" Fenoxietanol. Tropolone | 025
'éy}ﬁt'jiaré'éé """""""""""""""""""""""""""""""""""""""" 12 hexandiol (y) 1,2 octandiol | 0,10
éA_cido retinoic_o, éster C_s‘_,3—dimgti|—2—oxobuti|ico, 0.0015
;dlsuelto en adipato de diisopropilo (## %) '
'ié‘éé‘é‘.};;{é """"""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" Adipato de diisopropilo 9,00
Ejemplo 2.22: Ejemplos de formulacién 22: Gel para después del sol (cantidades en % b.w.)
Elngredientes §INCI ECantidad

:SymSol® PF-3

de sodio oleico. Cloruro

gAgua (Aqua). Pentilenglicol Lauril sulfato de sodio.§

{Sarcosinato s6dico |

{Sulfoacetato disédico. Oleato de sodio. Lauril éteré 3,000

gsulfato de sodio. :
éGIiceroI 99 5P gGIiceroI 5,000
éSymHeIios® 1031 gBenciIideno Dimetoxidimetilin danona 0,100
Agua Agua (Aqua) Ad 100
'ﬁié}ﬁiji'é'r}é'ﬁé"é """""""""""""""""""""""""""""" Polimero cruzado de acrilatos/C 10-30 Acilato de: oo |

galqullo P
B’“F’%Ht’é}{a|"%’é"\}\') """""""""""""""""""""""""""""""""" Panterol 0,500 |
;SymFinity® 1298 gExtracto de Echinacea Purpurea 0,100
éExtrapone® Perla GW gAgua (Aqua). Glicerol Perla hidrolizada. Goma 1000
s gxantana P
SquC|ondeh|drox|dodesod|oa|10% ........... e 2500 .....
Etano|a|96% ............................................................. i o 15000
'“Aéé’.’t’é"aé"ﬁé}ﬂj}ﬁé """"""""""""""""""""""""""""""""""" Perfume 020
;SymOcide® PS gFenoxietanoI. 1.2-hexanodiol Decilenglicol 0,50
%SymDioI® 68 1 ,2 hexandiol (y) 1,2 octandiol 0,25
E/CO)\)((:cl)dbc:JtI”Crc(?tlnmco, éster  3,3-dimetil- 2— 0,0025
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(continuacién)
IngredlentesINCI ......................................................................................................... Cantldad
Isoad|pato ..................................................................... Ad|patoded||soprop||o ....................................................................... 1500 ......

Ejemplo 2.23: Ejemplos de formulacién 23: Locion para después del sol (cantidades en % b.w.)

Elng redientes Cantidad

iPolimero cruzado Acrilato/C10-30 alquilacrilato

..................................................................................................................................................................................

Bisabolol 0,2
Acefato de tocoferio 10
Pantenol 10
éAIcohoI 15,0
Glicerol e
Aceite de perfume 030 |
12hexanod|o| ............................................................................................................................ 020 .............
Acido retinoico, éster 3,3-dimeti-2-oxobutiico 001 |
Adipato de diisopropilo. 100
éPentiIenincoI 4,0
éAgua desm. Ad 100
g‘%}i'éi;ﬁ'&;i;}ﬁi}i; """"""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" 02

Elngredientes Cantidad
éFosfato cetilico de potasio. Glicéridos de palma hidrogenados 1,00
%Ciclohexasiloxano 4,00
AIcohoIcetearlllco150 """"""
Fen||tr|met|cona ............................................................................................................................................................................. ; 00 ............
HeptanoatodeesteanloCapnlatodeesteanlo .............................................................................................................. 300 ............
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(continuacién)
Ingredlentes ............................................................................................................................................................................. P
0 S 1 R
é’éékﬁé”i&éﬁ{éﬁé ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' 020
é"F'SZMé'tB;ZiEiHé?ﬁéié"&'é"ié&é'r}iii'c; """"""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" 500
éAgua Ad 100
Metllpropanodlol """""" 300

EAdipato de diisopropilo 0,50

Ejemplo 2.25: Ejemplos de formulacién 25: Gel de microemulsién (cantidades en % b.w.)

Ingrediente Cantidad
Isoestearatodeghcerol ................................................................................ 180 ..........
Octoxiglicerol T e
Cetearsth-15 | 520
éDiestearato de PEG-150 1,00
éCIorhidrato de aluminio 5,00

iIsotradecilisononanoato

Cic

11.2-hexanodiol 020
EAcido retinoico, éster 3,3-dimetil-2-oxobutilico 0,002
EAdipato de diisopropilo 5,00
Agua Ad 100 |
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REIVINDICACIONES
1. Uso cosmético, no terapéutico, de una mezcla que comprende o consiste en

a) uno o mas compuestos de féormula 1

o~ A

4

7
S

Fhrmuda 13,

S y
b) adipato de diisopropilo,

para mejorar de forma no terapéutica la tez de la piel humana, preferentemente para mejorar de forma no
terapéutica la tez del cutis humano, y/o como compuesto antienvejecimiento no terapéutico.

2. Mezcla que comprende o consiste en

10 a) uno o mas compuestos de féormula 1

idrvouta 13,

y
b) adipato de diisopropilo,

para su uso en el tratamiento o prevenciéon de una o mas enfermedades o afecciones insalubres de la piel
15 humana, preferentemente del cutis humano.

3. Mezcla para su uso segun la reivindicacién 2, en la que la mezcla se utiliza
(i) para el engrosamiento de la epidermis, preferentemente mediante su actividad pro-proliferativa, y/o
(ii) para aumentar el nimero de capas vivas de la piel, y/o
(iii) para mejorar la barrera cutanea, y/o
20 (iv) para mejorar la organizacién del estrato cérneo, y/o
(v) para disminuir el potencial irritante del tejido cutaneo, y/o
(vi) como agente(s) antioxidante(s), y/o
(vii) para tratar o prevenir una o mas enfermedades de la piel en el envejecimiento.

4. Uso segun la reivindicacién 1, en el que la mezcla se utiliza en una composicién cosmética, en la que la

25 cantidad total de compuesto(s) de férmula 1 en la composiciéon esta en el intervalo desde 0,0001 a 1 % en
peso, preferentemente desde 0,001 a 0,2 % en peso, en particular preferentemente desde 0,001 a 0,1 % en
peso.

5. Mezcla para su uso segun la reivindicacién 2 o 3, en la que la mezcla se utiliza en una composicién
farmacéutica, en la que la cantidad total de compuesto(s) de formula 1 en la composicién esta en el intervalo

30 desde 0,0001 a 2 % en peso, preferentemente desde 0,001 a 0,2 % en peso, en particular preferentemente
desde 0,001 a 0,1 % en peso.

6. Mezcla para su uso segun la reivindicacién 5, en la que la composicién cosmética o, respectivamente, la
composicién farmacéutica comprende adicionalmente una o mas sustancias para prevenir, reducir o aliviar la(s)
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afeccién(es) cutanea(s) que produce(n) picor y/o uno o mas agentes reductores de la irritacién cutanea, en
particular una o mas sustancias seleccionadas del grupo que consiste en agentes antiinflamatorios, agentes
de enfriamiento fisiolégico y compuestos que alivian el enrojecimiento, preferentemente en la que la(s) una o
méas sustancias adicionales se selecciona(n) del grupo que consiste en:

(i) compuestos antiprurito,

(ii) sustancias antiinflamatorias esteroideas de tipo corticosteroide, en particular hidrocortisona, derivados
de la hidrocortisona tales como el 17-butirato de hidrocortisona, dexametasona, fosfato de dexametasona,
metilprednisolona o cortisona,

(i) sustancias antiinflamatorias no esteroideas, en particular oxicam tales como piroxicam o tenoxicam,
salicilatos tales como aspirina, disalcid, solprin o fendosal, derivados del acido acético tales como
diclofenaco, fenclofenaco, indometacina, sulindac, tolmetina o clindanaco, fenamatos tales como
mefenamico, meclofenamico, flufenamico o niflimico, derivados del acido propiénico tales como ibuprofeno,
naproxeno o benoxaprofeno, pirazoles tales como fenilbutazona, oxifenilbutazona, febrazona o
azapropazona,

(iv) sustancias antiinflamatorias naturales o de origen natural o sustancias que alivian el enrojecimiento y/o
el picor, en particular extractos o fracciones de manzanilla, Aloe vera, especies de Commiphora, especies
de Rubia, sauce, sauce-hierba, avena, caléndula, arnica, hierba de San Juan, madreselva, romero,
Passiflora incarnata, hamamelis, jengibre o equinacea, o compuestos activos individuales de las mismas,

(v) alfa-bisabolol, apigenina, apigenina-7-glucésido, gingeroles, shogaoles, gingerdioles,
dehidrogingerdiones, paradoles, avenantramidas naturales, avenantramidas no naturales, preferentemente
dihidroavenantramida D, acido boswélico, fitosteroles, glicirricina, glabridina y licochalcona A,
preferentemente en forma de sustancias puras,

(vi) agentes para el cuidado de la piel, preferentemente reguladores de la retencién de humedad de la piel
o agentes reparadores de la piel, seleccionados preferentemente del grupo que consiste en lactato sédico,
urea y derivados, glicerol, propilenglicol, 1,2-pentanodiol, 1,2-hexanodiol y 1,2-octanodiol, colageno,
elastina o &cido hialurdnico, diacil adipatos vaselina, acido urocanico, lecitina, alantoina, pantenol, fitantriol,
licopeno, (pseudo)ceramidas (preferentemente ceramida 2, hidroxipropil bispalmitamida MEA, cetiloxipropil
gliceril metoxipropil miristamida, N-(1-hexadecanoil)-4-hidroxi-L-prolina (1-hexadecil) éster, hidroxietil
palmitil oxihidroxipropil palmitamida), glicoesfingolipidos, colesterol, fitosteroles, quitosano, condroitin
sulfato, lanolina, ésteres de lanolina, aminoacidos, vitamina E y derivados (preferentemente tocoferol,
acetato de tocoferilo), alfahidroxiacidos (preferentemente acido citrico, acido lactico, acido mélico) y
derivados de los mismos, mono-, di- y oligosacéaridos, preferentemente glucosa, galactosa, fructosa,
manosa, laevulosa y lactosa, polisacaridos, tales como B-glucanos, en particular 1,3-1,4-B-glucano de
avena, éacidos alfa-hidroxi-grasos, éacidos triterpénicos, tales como é&cido betllico o &cido ursdélico, y
extractos de algas o compuestos activos individuales de los mismos,

(vii) agentes refrigerantes fisiol6gicos, seleccionados preferentemente del grupo que consiste en acetal de
glicerol de mentona, lactato de mentilo preferentemente lactato de I-mentilo, en particular I-lactato de |-
mentilo), oxamato de etilo de mentilo, amidas de &cido mentil-3-carboxilico sustituidas (por ejemplo n-
etilamida de &cido mentil-3-carboxilico, éster etilico de N*(L-mentanocarbonil)glicina, 2-isopropil-N-2,3-
trimetilbutanamida, amidas de acido ciclohexanocarboxilico sustituido, 3-mentoproxipropano-1,2-diol,
carbonato de 2-hidroxietilo y de 2-hidroxipropilo, éster de N-acetilglicina, isopulegol, ésteres de éacidos
hidroxicarboxilicos mentilicos (por ejemplo, ésteres de 3-hidroxicarboxilicos mentilicos, ésteres de 3-
hidroxicarboxilicos mentilicos).por ejemplo, 3-hidroxibutirato de mentilo), succinato de monomentilo,
glutarato de monomentilo, 2-mercaptociclodecanona, 2-pirrolidin-5-onecarboxilato de mentilo, 2,3-dihidroxi-
p-mentano, 3,3,5-trimetilciclohexanona glicerol cetal, 3,6-di- y -trioxaalcanoatos de 3-mentilo, metoxiacetato
de 3-mentilo e icilina, y

(viii) antagonistas de los receptores histaminicos, inhibidores de la serina proteasa, antagonistas TRPV1,
antagonistas NK1, agonistas de los receptores cannabinoides y antagonistas TRPV3.

7. Composicién, en particular para administraciéon tépica, preferentemente cosmética o farmacéutica, que
comprende o consiste en

a) la mezcla definida en la reivindicacién 1, en la que el(los) compuesto(s) de férmula 1
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estan en el intervalo desde 0,0001 a 2 % en peso, preferentemente desde 0,001 a 0,2 % en peso, en
particular preferentemente desde 0,001 a 0,1 % en peso en relacién con la cantidad total de la
composicién,

y

b) opcionalmente: uno o méas portadores cosmética y/o farmacéuticamente aceptables.

8. Composicién segun la reivindicacién 7, en la que la composicién comprende ademés una o mas sustancias
para prevenir, reducir o aliviar la(s) afecciéon(es) cutdnea(s) que produce(n) picor y/o uno o més agentes
reductores de la irritacién cutédnea, en particular una o méas sustancias seleccionadas del grupo que consiste
en agentes antiinflamatorios, agentes fisiolégicos refrescantes y compuestos que alivian el enrojecimiento,
preferentemente en la que la una o0 més sustancia(s) se selecciona(n) del grupo que consiste en:

(i) compuestos antiprurito,

(ii) sustancias antiinflamatorias esteroideas de tipo corticosteroide, en particular hidrocortisona, derivados
de la hidrocortisona tales como el 17-butirato de hidrocortisona, dexametasona, fosfato de dexametasona,
metilprednisolona o cortisona,

(i) sustancias antiinflamatorias no esteroideas, en particular oxicam tales como piroxicam o tenoxicam,
salicilatos tales como aspirina, disalcid, solprin o fendosal, derivados del acido acético tales como
diclofenaco, fenclofenaco, indometacina, sulindac, tolmetina o clindanaco, fenamatos tales como
mefenamico, meclofenamico, flufenamico o niflimico, derivados del acido propiénico tales como ibuprofeno,
naproxeno o benoxaprofeno, pirazoles tales como fenilbutazona, oxifenilbutazona, febrazona o
azapropazona,

(iv) sustancias antiinflamatorias naturales o de origen natural o sustancias que alivian el enrojecimiento y/o
el picor, en particular extractos o fracciones de manzanilla, Aloe vera, especies de Commiphora, especies
de Rubia, sauce, sauce-hierba, avena, caléndula, arnica, hierba de San Juan, madreselva, romero,
Passiflora incarnata, hamamelis, jengibre o equinacea, o compuestos activos individuales de las mismas,

(v) alfa-bisabolol, apigenina, apigenina-7-glucésido, gingeroles, shogaoles, gingerdioles,
dehidrogingerdiones, paradoles, avenantramidas naturales, avenantramidas no naturales, preferentemente
dihidroavenantramida D, acido boswélico, fitosteroles, glicirricina, glabridina y licochalcona A,
preferentemente en forma de sustancias puras,

(vi) agentes para el cuidado de la piel, preferentemente reguladores de la retencién de humedad de la piel
o agentes reparadores de la piel, seleccionados preferentemente del grupo que consiste en lactato sédico,
urea y derivados, glicerol, propilenglicol, 1,2-pentanodiol, 1,2-hexanodiol y 1,2-octanodiol, colageno,
elastina o &cido hialurdnico, diacil adipatos vaselina, acido urocanico, lecitina, alantoina, pantenol, fitantriol,
licopeno, (pseudo)ceramidas (preferentemente ceramida 2, hidroxipropil bispalmitamida MEA, cetiloxipropil
gliceril metoxipropil miristamida, N-(1-hexadecanoil)-4-hidroxi-L-prolina (1-hexadecil) éster, hidroxietil
palmitil oxihidroxipropil palmitamida), glicoesfingolipidos, colesterol, fitosteroles, quitosano, condroitin
sulfato, lanolina, ésteres de lanolina, aminoacidos, vitamina E y derivados (preferentemente tocoferol,
acetato de tocoferilo), alfahidroxiacidos (preferentemente acido citrico, acido lactico, acido mélico) y
derivados de los mismos, mono-, di- y oligosacéaridos, preferentemente glucosa, galactosa, fructosa,
manosa, laevulosa y lactosa, polisacaridos, tales como B-glucanos, en particular 1,3-1,4-B-glucano de
avena, éacidos alfa-hidroxi-grasos, éacidos triterpénicos, tales como é&cido betllico o &cido ursdélico, y
extractos de algas o compuestos activos individuales de los mismos,

(vii) agentes refrigerantes fisiol6gicos, seleccionados preferentemente del grupo que consiste en acetal de
glicerol de mentona, lactato de mentilo preferentemente lactato de I-mentilo, en particular I-lactato de |-
mentilo), oxamato de etilo de mentilo, amidas de &cido mentil-3-carboxilico sustituidas (por ejemplo n-
etilamida de &cido mentil-3-carboxilico, éster etilico de N*(L-mentanocarbonil)glicina, 2-isopropil-N-2,3-
trimetilbutanamida, amidas de acido ciclohexanocarboxilico sustituido, 3-mentoproxipropano-1,2-diol,
carbonato de 2-hidroxietilo y de 2-hidroxipropilo, éster de N-acetilglicina, isopulegol, ésteres de éacidos
hidroxicarboxilicos mentilicos (por ejemplo, ésteres de 3-hidroxicarboxilicos mentilicos, ésteres de 3-
hidroxicarboxilicos mentilicos).por ejemplo, 3-hidroxibutirato de mentilo), succinato de monomentilo,
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glutarato de monomentilo, 2-mercaptociclodecanona, 2-pirrolidin-5-onecarboxilato de mentilo, 2,3-dihidroxi-
p-mentano, 3,3,5-trimetilciclohexanona glicerol cetal, 3,6-di- y -trioxaalcanoatos de 3-mentilo, metoxiacetato
de 3-mentilo e icilina, y

(viii) antagonistas de los receptores histaminicos, inhibidores de la serina proteasa, antagonistas TRPV1,
antagonistas NK1, agonistas de los receptores cannabinoides y antagonistas TRPV3.

9. Composicién segun la reivindicacién 7 u 8, en la que la composicién se selecciona del grupo de productos
farmacéuticos y/o cosméticos para el tratamiento, la proteccidn, el cuidado y la limpieza de la piel y/o el cabello
o como producto de maquillaje, preferentemente como producto sin aclarado, méas preferentemente en forma
o seleccionada del grupo de productos que consiste en solucién alcohdlica o acuosa/alcohdlica, dispersién,
suspensién, emulsién (preferentemente crema, locién o leche de tipo emulsién W/O, OM o multiple, emulsién
PIT, emulsién espuma, micro-, nanoemulsién, emulsién Pickering), unglento, pasta, gel (preferentemente
hidro-, hidrodispersion-, oleogel), balsamo, suero, polvo, toallita, Eau de Toilette, Eau de Cologne, perfume,
stick, roll-on, (dispensador) pulverizador, aerosol, composicién para el cuidado de la piel sin aclarado
(preferentemente composiciéon para el cuidado facial), composicién repelente de insectos sin aclarado,
composicién de proteccién solar, composicién aclarante de la piel, composicién autobronceadora, preparado
para después del sol, composiciéon para el afeitado o para después del afeitado, composicién depilatoria,
composicién para el cuidado del cabello, preferentemente acondicionador, locién capilar, ténico capilar, crema
para peinar, pomada, producto para peinar (preferentemente gel o cera), composiciones para ondulacién y
fijaciébn permanentes, composicién alisadora del cabello (composicién alisadora, relajante), composicién
fijadora del cabello, composicién rubia, composicién colorante del cabello, tal como por ejemplo composicién
colorante temporal de absorcién directa, composicién colorante semipermanente, composicién colorante
permanente, composicién cosmética decorativa (preferentemente polvos faciales, sombra de ojos, lapiz kajal,
barra de labios), composicién desodorante y/o antitranspirante.

10. Uso cosmético, no terapéutico, de una composicion cosmética segln la reivindicacién 7 para mejorar de
forma no terapéutica la tez de la piel humana, preferentemente para mejorar de forma no terapéutica la tez del
cutis humano, y/o como composicién antienvejecimiento no terapéutica.

11. Composicién farmacéutica segun una cualquiera de las reivindicaciones 7 a 9 para su uso en el tratamiento
o prevencion de una o mas enfermedades o afecciones insalubres de la piel humana, preferentemente del cutis
humano.

12. Composicién farmacéutica seglin una cualquiera de las reivindicaciones 7 a 9 para su uso segun la
reivindicacion 11, en la que la composicién se utiliza

(i) para el engrosamiento de la epidermis, preferentemente mediante su actividad pro-proliferativa, y/o
(ii) para aumentar el nimero de capas vivas de la piel, y/o

(iii) para mejorar la barrera cutanea, y/o

(iv) para mejorar la organizacién del estrato cérneo, y/o

(v) para disminuir el potencial irritante del tejido cutaneo, y/o

(vi) como agente(s) antioxidante(s), y/o

(vii) para tratar o prevenir una o mas enfermedades de la piel en el envejecimiento.

13. Composicién farmacéutica seglin una cualquiera de las reivindicaciones 7 a 9 para su uso segun la
reivindicacién 11 o 12, en la que la composicién se utiliza de forma que permanezca durante al menos 5
minutos, preferentemente durante al menos 10 minutos, sobre la piel del sujeto ("producto sin aclarado").
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