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DESCRIPCION
Composicion envasada y método de tratamiento de la piel
Campo técnico

La invencion pertenece al campo de una composicion envasada de tratamiento de la piel envasado donde la férmula,
la dosis, el aplicador y el método de aplicacion interactian para optimizar el beneficio final que se desea lograr.
Ademas, el producto esta disefiado para que el uso intuitivo del producto por parte del consumidor se correlacione
naturalmente con las instrucciones del fabricante para un uso correcto, incluso si no se leen esas instrucciones.

Antecedentes de la invencion

Cuando se trata la piel para lograr beneficios, el éxito del resultado final depende de muchos factores diferentes.
Aunque la formula de la composicion de tratamiento es importante, no es lo Unico que contribuye a un resultado final
exitoso y perceptible por el consumidor. También es importante asegurarse de que se aplique la cantidad correcta de
composicion de tratamiento a la superficie de tratamiento y que se aplique de una manera que optimice sus beneficios
finales. Por ejemplo, se sabe que los consumidores a menudo no leen las instrucciones de los productos que compran.
Como resultado, los productos se aplican incorrectamente o en cantidades inadecuadas. El resultado final es que el
producto no es tan eficaz como podria ser y el consumidor puede llegar a la conclusién de que no es eficaz para el
propdsito previsto. Una forma de abordar este problema es disefar productos envasados de modo que el uso intuitivo
del producto por parte del consumidor sea correcto y de acuerdo con las instrucciones del producto, incluso si el
consumidor no las leyod.

Al considerar las composiciones de tratamiento ocular en particular, la mayoria de las veces, los beneficios finales
deseados son reducir la apariencia de lineas superficiales y arrugas alrededor de los ojos, para levantar y tensar la
piel suelta u holgada debajo de la piel de los ojos y aclarar la apariencia de las ojeras. Levantar y tensar la piel debajo
de los ojos puede reducir significativamente la percepcion del envejecimiento al proporcionar la mirada fresca, de
juventud de "ojos bien abiertos".

Se ha descubierto que formular composiciones para el tratamiento de los ojos de una manera que haga que los
polimeros presentes en la composicion se "formen una bola" facilitara la formacién de una estructura fisica de "micro-
malla" dentro de la férmula que levantara, tensara y rellenara la piel debajo de los ojos. Se ha descubierto ademas
que el beneficio deseado se optimiza cuando se aplica la dosis apropiada de composicion de tratamiento a la superficie
de tratamiento e incluso se mejora aun mas cuando se aplica con un aplicador especialmente disefiado usando un
efecto de masaje.

La invencion se dirige a un producto envasado para el tratamiento de la piel que comprende una composicion para el
tratamiento de la piel, un receptaculo para almacenar la composiciéon y un aplicador en forma de ensamblaje de
tapalvarilla/aplicador, donde la cantidad de producto administrada es apropiada y el régimen sugerido maximiza el
beneficio final.

La técnica relacionada incluye el documento EP 2798974 A1 que desvela un dispositivo de aplicacion cosmeético. El
documento US 2009/0155371 A1 desvela composiciones que comprenden particulas sdlidas atrapadas en
microesferas poliméricas colapsadas y un método para fabricar las mismas. El documento US 6375374 B2 desvela
un dispositivo para envasar y aplicar una sustancia, en particular un cosmético. El documento US 6010265 desvela
un limpiador cosmético unidireccional. EI documento US 2014/0147189 A1 desvela un aplicador.

Sumario de la invencién

En un aspecto, la presente invencién proporciona una composicion envasada para el tratamiento de la piel, como se
establece en la reivindicacion 1.

En otro aspecto, la presente invenciéon proporciona un método para aplicar una composicion de tratamiento que
contiene estructuras esféricas tridimensionales microscopicas que tienen paredes exteriores membranosas y espacios
internos aislados, de acuerdo con la reivindicacion 15.

Descripcion de los dibujos

La FIGURA 1A representa una vista en planta de un tipo de receptaculo para su uso en el almacenamiento de la
composicion de tratamiento.

La FIGURA 1B representa una vista en seccién transversal del receptaculo de la FIGURA 1 con el cierre retirado
y mostrando la composicion del tratamiento en el interior.

La FIGURA 1C es una vista en seccion transversal similar a la FIGURA 1B excepto con la composicion de
tratamiento retirada, mostrando la base del receptaculo que tiene un peso y grosor adicionales y la parte interior
del receptéculo donde se almacena la composicion de tratamiento.

La FIGURA 2A es una vista en perspectiva del limpiador.
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La FIGURA 2B es una vista en planta superior del receptaculo que muestra como encaja el limpiador en el cuello
del receptéaculo.

La FIGURA 2C es una vista en planta superior de la superficie superior del limpiador que muestra el orificio del
que se extrae el aplicador.

La FIGURA 2D es una vista en corte de la seccion inferior del limpiador que muestra los orificios alrededor de la
circunferencia del limpiador.

La FIGURA 2E es una vista en planta ampliada del orificio inferior del limpiador que muestra los orificios.

La FIGURA 2F es una vista en seccion transversal a través de la seccién media del limpiador que muestra los
orificios en el estante, las paredes laterales y los brazos.

La FIGURA 3A es una vista en perspectiva del cierre.

La FIGURA 3B es una vista en corte del cierre que muestra la carcasa exterior y la tapa interior en configuracion.

La FIGURA 3C es una vista en perspectiva de la tapa interior.

La FIGURA 3D es una vista en seccion transversal a través de la seccién media del cierre que muestra la cubierta
exterior, la tapa interior y el aplicador.

La FIGURA 3E es una vista en seccion transversal de la mitad superior de la tapa interior.

La FIGURA 4A representa una vista en seccion transversal tomada a través de la seccion media del aplicador de
la FIGURA 4B.

La FIGURA 4B muestra una vista en planta del aplicador.

La FIGURA 5A muestra cémo se carga la composicion de tratamiento sobre el aplicador cuando el usuario lo extrae
del receptaculo.

La FIGURA 5B demuestra cémo se aplica la composicién de tratamiento al area debajo de los ojos haciendo rodar
la superficie axial de la varilla a través del parpado inferior para aplicar la composicion de tratamiento.

La FIGURA 6 muestra las estructuras esféricas que tienen paredes exteriores membranosas y espacios interiores
aislados con un aumento de 500X.

La FIGURA 7 muestra los resultados de la prueba comparativa de composiciones como se describe en el Ejemplo
2 que demuestra la mejora del espesor del estrato coérneo cuando se usa la composicion empaquetada de la
invencion.

La FIGURA 8 muestra los resultados de la penetraciéon del estrato corneo y granuloso de la composicion de la
invencion y una composicion comparativa tomada 4 horas después de la aplicacion.

Descripcion detallada
|. Definiciones

Todos los porcentajes mencionados en el presente documento son porcentajes en peso a menos que se indique lo
contrario.

Todos los documentos mencionados en el presente documento se incorporan por referencia en su totalidad.

"Micro-malla" significa estructuras esféricas tridimensionales que tienen paredes exteriores membranosas que estan
entrelazadas en asociacion para formar una red cuando estan concentradas. Las paredes exteriores membranosas
de la estructura esférica forman un espacio interno dentro de la esfera que esta aislado del entorno circundante y del
contenido de las esferas entrelazadas. Cuando se incorpora a una composicion topica, la micro-malla puede
permanecer en forma concentrada o puede diluirse.

La expresion "microscopio electrénico de barrido (MEB)" significa que un microscopio explora una muestra con un haz
de electrones enfocado y entrega imagenes con informacion sobre la topografia y composicion de la muestra.

Il. La composicién envasada

Los diversos componentes de la composicién envasada se describiran con mas detalle en el presente documento.

A. El receptaculo

El receptaculo 1 se representa en la FIGURA 1 y puede estar hecho de vidrio o plastico. El receptaculo que tiene un
cierre 26 sobre el mismo se ve en la FIGURA 1A. El receptaculo sin un cierre y que muestra el llenado con la
composicion 11 de tratamiento se ve en la FIGURA 1B. El receptaculo tiene un cuello 3 con roscas 4 para facilitar el
acoplamiento con las roscas correspondientes en la superficie interior del cierre 26. Si se desea, el cuello 3 contiene
un tope 5 en forma de una perla circunferencial alrededor de la base 6 del cuello 3 para permitir asegurar el cierre 26
en la ubicaciéon adecuada cuando el receptaculo 1 esta cerrado. En una realizacion preferida el receptaculo 1 esta
hecho de vidrio y, como se representa en la FIGURA 1C tiene una parte de base 7 que es vidrio macizo de un espesor
y diametro suficientes para hacer pesar el receptaculo 1 para que se mantenga erguido y resista la rotura cuando se
cae. Se prefiere mas cuando el receptaculo 1 es de vidrio y el espacio interno 8 para el almacenamiento de la
composicion de tratamiento es oblongo 9 con lados redondeados 10. Para optimizar la administracion de la
composicion de tratamiento 11, el volumen, el area y las dimensiones del espacio interno 8 se correlacionan con el
aplicador (que se analizara mas adelante).
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En el caso de que el receptaculo 1 esté hecho de plastico, los plasticos adecuados incluyen Bis-fenol A (BPA),
polietileno, polipropileno o similares.

B. El limpiador

El receptaculo 1 contiene un cuello 3. Asentado dentro del cuello 3 hay un limpiador 12 como se ilustra mejor en la
FIGURA 2. El limpiador 12 esta hecho de un material termoplastico flexible tal como polietileno de baja densidad
(LDPE) por lo que tiene suficiente flexibilidad para permitir el ajuste en el cuello 3 del receptaculo 1 y permanecer en
su lugar incluso cuando el aplicador 35 se retira del receptaculo 1. La FIGURA 2A es una vista en perspectiva del
limpiador 12 que muestra un collar 13 que crea una depresion circunferencial 14 que permite que el limpiador 12 se
asiente sobre el cuello 3 como se muestra con el ndmero 15 en la FIGURA 2B que muestra una vista superior en
perspectiva del receptaculo 1 con el limpiador 12 asentado en el cuello 3. También se ve en la FIGURA 2A la parte
cilindrica 16 del limpiador 12 que esta formada por paredes circunferenciales 17 que se extienden hacia abajo. El
orificio 18 del limpiador 12 se muestra en la FIGURA 2C, que es una vista en planta superior del limpiador 12 que
muestra el borde plano superior 19 del collar 13 y los anillos circunferenciales 20. Si se desea, un area de mayor
espesor o un reborde 21 se encuentra directamente debajo del collar 13 en el limpiador 12 para facilitar mejor el
asentamiento del limpiador 12 en el cuello. La FIGURA 2D muestra una vista en seccion de las paredes 17 en seccion
y la porcion 22 distal que tiene un estante 23 que tiene orificios o estrias 24. Preferentemente, los orificios o estrias 24
estan espaciados uniformemente alrededor del estante 23. El propdsito de tales orificios o estrias 24 es permitir que
la composicion de tratamiento 11 se filtre en la parte de cilindro 16 y se almacene alli. Esto facilita la carga de la
cantidad optima de la composicion de tratamiento 11 sobre el aplicador 35 desde el receptaculo 1. La FIGURA 2E es
una vista ampliada en planta inferior del limpiador que muestra el estante 23 con orificios 24. La FIGURA 2F es una
vista en corte lateral del limpiador que muestra el collar 13 que tiene brazos 25 que se proyectan hacia abajo que
forman una depresién 14 circunferencial y paredes 17 que se extienden hacia abajo que terminan en el estante 23 con
orificios 24. Los orificios 24 tienen un borde externo 24A que se extiende alrededor de la circunferencia del estante 23
que mira hacia el orificio 18. Los orificios 24 proporcionan al menos dos beneficios. El primero es que los orificios 24
permiten la filtracion de la composicidn de tratamiento 11 en la parte de cilindro 16 del limpiador. Ademas, los orificios
24 que tienen un borde externo 24A permiten que el orificio de limpiador 18 acomode el aplicador 35 de la parte
agrandada 38 para extraerse del receptaculo 1 incluso cuando el diametro del orificio 18 es menor que el diametro de
la parte agrandada 38. En una realizacion preferida, el orificio 18 tiene un diametro de seccion transversal de 5,25 a
7,25 milimetros, y es preferentemente de aproximadamente 6,25 milimetros, que es mas pequefio que el diametro de
la seccion transversal de la parte agrandada 38 del aplicador 35, que varia de 5,6 a 6,6 milimetros, siendo los mas
preferidos 6,5 milimetros. Como se explicara mas adelante, esto proporciona un efecto de limpieza que optimiza la
colocacién de la carga de la composicion de tratamiento 11 sobre la varilla 37 y la parte agrandada 38.

C. El cierre

El receptaculo tiene un cierre 26. Una vista en perspectiva del cierre 26 se ve en la FIGURA 3A. El cierre comprende
una cubierta de tapa 27 que forma la superficie exterior decorativa de la tapa que es visible para el consumidor. La
cubierta de la tapa 27 encaja sobre la superficie exterior 29 de la tapa interior 28 que se muestra en las FIGURAS 3B
y 3C. La tapa interior 28 tiene preferentemente costillas circunferenciales 30 que se extienden hacia abajo que facilitan
la sujecion de la carcasa de la tapa 27 de forma segura en la tapa interior 28. Las superficies superiores de las
nervaduras 30 terminan en un cordon 28A que extiende la circunferencia de la tapa interior 28. Extendiéndose por
encima del reborde 28A y los nervios 30 hay una serie de paneles 31 que se extienden hacia arriba y que se mantienen
en su lugar mediante puntales 32 que conectan los paneles 31 a un nucleo central 33 que tiene paredes laterales y
superiores. La parte inferior del nucleo central 33 es hueca y tiene una pared 34 que se extiende hacia abajo que
permite el acoplamiento del aplicador 35 a la tapa interior 28.

D. El aplicador

El aplicador 35 se ve mejor en la FIGURA 4. La FIGURA 4A muestra el aplicador 35 en seccion transversal. La FIGURA
4B muestra una vista en planta del aplicador 35. El extremo proximal del aplicador 35 tiene una puerta 36 y se extiende
hacia arriba desde la puerta 36 una cabeza y un cuello 36A. La cabeza y el cuello 36A se acoplan con las paredes 34
que se extienden hacia abajo en la parte inferior del niicleo central 33 y sujetan el aplicador 35 de forma segura en la
tapa interior 28 y el cierre 26. El aplicador esta compuesto por una varilla 37 y una porcién 38 agrandada distal. Si se
desea, la varilla 37 del aplicador 35 contiene una banda 39 circunferencial agrandada que puede servir como tope
para evitar que la composicién 11 de tratamiento se cargue demasiado en la varilla 37 e interfiera con el cierre del
receptculo 1. La varilla 37 del aplicador 35 tiene un didmetro 41 en seccion transversal y la parte agrandada distal
tiene un diametro 40 en seccion transversal. En una realizacion preferida el diametro de la seccién transversal 41 varia
de 4,5 a 5,5 milimetros, siendo 5 milimetros el mas preferido; y el diametro de la seccién transversal 40 varia de 5,6 a
6,6 milimetros, siendo el mas preferido 6,5 milimetros. Dicho de otra manera, se ha descubierto que cuando el
diametro de la seccion transversal 40 de la parte agrandada 38 es de un 25 a un 45 % mayor que el diametro de la
seccion transversal 41 de la varilla 37, la cantidad y colocacion 6ptimas de la composicion de tratamiento 11 se carga
en el aplicador 35. El aplicador 35 esta hecho lo mas preferentemente de plastico, en particular, plasticos de la familia
del poliéster. Se prefiere que el plastico sea transparente o translicido. En consecuencia el polietilen tereftalato (PET)
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o el polietilenglicol tereftalato (PETG) son los mas preferidos. El plastico usado debe ser flexible para permitir que el
aplicador se use para "barrer" los lados internos del receptaculo 1 para recoger la composicion de tratamiento 11 que
pueda haberse alojado alli y que de otro modo no estaria disponible para su aplicacion a la superficie de tratamiento.

E. El método

Como se representa mejor en la FIGURA 5A, cuando el consumidor usa el producto, el cierre 26 se retira del
receptaculo. El aplicador 35 se retira del receptaculo 1 extrayendo el aplicador 35 a través del limpiador 12. La porcion
ampliada 38 del aplicador 35 se extrae a través del orificio 18 del limpiador y debido a que la porcién ampliada 38 es
mas grande en el diametro de la seccion transversal 40 que el orificio 18, los lados 38A de la porciéon ampliada 38 se
limpian dejando muy poca o ninguna composicion de tratamiento en los lados de la porcién ampliada 38. Sin embargo,
debido a los orificios 24 en el estante 23 que rodea el orificio 18, la composicién de tratamiento 11 se filtra en la cavidad
formada por la parte 16 del cilindro del limpiador y se carga sobre la varilla 37. Dado que la varilla 37 tiene un diametro
mucho mas pequefio que el orificio, cuando el aplicador 35 se extrae del limpiador 12, la varilla 37 contiene una carga
de composicion de tratamiento, mientras que los lados de la porcion ampliada 38 del aplicador 35 se limpian con un
pafio, y queda una pequefa porcion 11A de la composicion de tratamiento 11 en la superficie distal 38B de la porcién
ampliada 38. La cantidad de composicién de tratamiento 11 cargada en el aplicador 35 es preferentemente suficiente
para tratar la superficie de aplicacién. Ademas, la colocacién de la composicién de tratamiento 11 sobre la varilla 37 y
la punta muy distal 38A de la parte agrandada dicta como el consumidor aplicara intuitivamente la dosis a la superficie
de tratamiento.

En particular, la varilla 37 que contiene la composicién de tratamiento 11 cargada se coloca transversalmente a través
de la zona inferior del ojo como se muestra en la FIGURA 5B. La varilla 37 hace rodar una o mas veces para hacer
que la composicion de tratamiento 11 se aplique al area 40A debajo de los ojos. La porcion 11A de la composicion de
tratamiento 11 puede usarse para tratar el parpado superior 41A. Después de la aplicacion de la composicion de
tratamiento 11, la parte agrandada 38 se usa como herramienta de masaje para masajear la composicion de
tratamiento 11 sobre la piel del area 40 debajo de los ojos y el area 41 del parpado superior. Ademas de distribuir la
carga de la composicion de tratamiento 11 sobre las superficies de tratamiento deseadas, la aplicacion de masaje
también mejora el flujo sanguineo en el area de los ojos, provocando un relleno fisico de la piel y una penetracion
mejorada de la composicion de tratamiento 11.

F. La composicion de tratamiento

La composicion de tratamiento puede estar en forma de una emulsion, solucién acuosa o dispersion, gel o composicion
anhidra. La composicion de tratamiento contiene estructuras esféricas tridimensionales que tienen paredes exteriores
membranosas y un espacio interno dentro de la esfera que esta aislado del entorno circundante. Las estructuras
esféricas se forman cuando uno o mas polimeros en la férmula se "hacen bola" al reaccionar con otras porciones
constituyentes del polimero u otros ingredientes en la composicion para formar estructuras que tienen paredes
exteriores membranosas que protegen un espacio interno. Un método adecuado para probar si los polimeros que se
formularan en la composicion de tratamiento formaran la estructura de micromalla deseada es simple y se puede
determinar combinando, en agua, el polimero y un glucoaminoglucano aniénico no sulfatado que es un polisacarido
largo no ramificado que contiene unidades de disacarido repetidas. Las unidades repetidas son aminoazucares tales
como glucosamina o galactosamina y acido glucurdnico o galactosa. El acido hialurénico es particularmente adecuado.

Acido hialuronico

Para identificar los polimeros que formaran la malla deseada el polimero y el glucosaminoglucano se combinan en
agua. Una prueba particularmente adecuada es combinar del 0,01 al 5% del polimero con el 0,01 al 5% del
glucosaminoglucano, &cido hialurénico en particular, en agua y evaluar la formacion de la micro-malla, por ejemplo,
las estructuras esféricas tridimensionales que tienen paredes exteriores membranosas que se entrelazan en
asociacién para formar una red. Las paredes exteriores membranosas de las estructuras esféricas forman un espacio
interno dentro de la esfera que esta aislado del entorno circundante. Una micro-malla deseada se representa
microscépicamente en la FIGURA 6, que muestra el resultado de combinar el Polyacrylate crosspolymer-6 al 0,1 %,
el acido hialurénico al 0,16 % y el resto de agua.
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Después de determinar que se forma una micro-malla, los ingredientes de la micro-malla se formulan en la composicion
de tratamiento.

Los polimeros que son adecuados para la formacion de micro-mallas incluyen, pero no se limitan a:

1. El polimero usado para formar la Micro malla-(el "Polimero")

La composicion de tratamiento comprende al menos un Polimero como se define adicionalmente en el presente
documento. Las cantidades sugeridas del polimero pueden variar del 0,001 al 10 %, preferentemente del 0,01 al 5 %
y mas preferentemente del 0,05 al 1,0 % en peso de la composicion total. Ademas de los Polimeros enumerados a
continuacion, otros polimeros adecuados que forman la estructura de micro-malla deseada pueden identificarse
combinando el polimero de prueba con el glucosaminoglucano, lo mas preferentemente acido hialurénico (HA). EI HA
puede ser de bajo peso molecular, de alto peso molecular o mezclas de ambos. El HA de bajo peso molecular (LMW
HA) tiene un peso molecular que varia de 1 x 10° Dalton a 8 x 10° Dalton, preferentemente de 5x 10° Dalton a 1 x
105 Dalton, mas preferentemente de 8x10° Dalton a 5x10* Dalton.

El HA también puede ser de alto peso molecular (HMW HA), teniendo de 8 x 10°Dalton a 1x107 Dalton,
preferentemente de 1 x 10° Dalton a 8x 108 Dalton, mas preferentemente de 1,2x 108 Dalton a 3x 10° Dalton.

Si se desea, el HA puede ser una mezcla de LMW HA y HMW HA. Con referencia al Polimero, el LMW HA, el HMW
HA y el poliaminoacido también incluirdn las correspondientes sales de metales alcalinos o alcalinotérreos que
incluyen, pero no se limitan a, sodio, potasio y similares. Los Polimeros adecuados incluyen:

(a) Resinas acrilicas o metacrilicas que absorben agua

Un polimero adecuado es un polimero absorbente de agua como se describe en la Publicacién de Solicitud de Patente
de EE.UU. N.° 2016-0030328. Este polimero puede obtenerse de la polimerizacién de monémeros (A), (B) y (C):

El componente (A) es un monémero acrilico o metacrilico que contiene fosfato. Siempre que un monémero tenga un
grupo fosfato y un grupo acrilico o metacrilico, la estructura de un enlace para conectar estos dos grupos no esta
particularmente limitada. Los enlaces ilustrativos incluyen grupos alquileno tales como grupos metileno, etileno y
propileno y oxialquileno tales como oxietileno, oxipropileno, oxibutileno, oxipentametileno y mezclas de los mismos.
De éstos, se prefieren los grupos polioxialquileno, siendo el polioxipropileno el mas preferido. EI monémero esta
disponible en el mercado, por ejemplo, bajo el nombre comercial de Sipomer PAM-200 de Rhodia.

También se incluye una sal de un monémero acrilico o metacrilico que contiene fosfato, que puede formarse afiadiendo
una solucién acuosa alcalina al monémero acrilico o metacrilico que contiene fosfato.

El componente (B) es un mondmero que tiene un grupo acrilico o metacrilico dentro de la molécula distinto del
componente (A). Los mondémeros adecuados incluyen acido acrilico, acido metacrilico, acido maleico, anhidrido
maleico, acido fumarico, acido croténico, acido itacénico, acido 2-(met)acrilamida-2-metilpropanosulfénico, acido
(met)acriloxialcanosulfénico, N-vinil-2-pirrolidona, N-vinilacetamida, (met)acrilamida, N-isopropil(met)acrilato, N,N-
dimetil(met)acrilamida, 2-hidroxietil(met)acrilato, metoxipolietilenglicol(met)acrilato, polietilenglicol(met)acrilato y
acrilato de estearilo. Puede formarse una sal del mondmero afiadiendo una solucién acuosa alcalina al monémero
(met)acrilico.

La "sal" incluye sales de metales alcalinos tales como sodio, potasio y litio, sales de metales alcalinotérreos tales como
calcio, magnesio y bario, y sales de amonio tales como amonio cuaternario y alquilamonio cuaternario. Entre otras, la
sal de sodio es la mas comun y preferida. El tratamiento de neutralizacion se lleva a cabo preferentemente a una
temperatura de 10 a 100 °C, mas preferentemente de 20 a 90 °C. El acido acrilico o el acido poliacrilico después de
la polimerizacion pueden neutralizarse con una base. Se prefiere la neutralizacion antes de la polimerizacion porque
lleva mucho tiempo post-neutralizar el &cido poliacrilico no neutralizado o poco neutralizado (especificamente un grado
de neutralizacién de menos del 30 % en moles) después de la polimerizacion. El polimero absorbente de agua de la
invencion tiene preferentemente un grado de neutralizacion del 0,01 al 100 %, mas preferentemente del 1 al 90 %, e
incluso mas preferentemente del 20 al 80 % basandose en los moles de grupos acidos en el polimero.

El componente (C) es un organopolisiloxano que tiene un grupo (met) acrilico en ambos extremos, representado por
la formula general (1):

LY

R3—?io ?io ?iO Sli—R3 (1)
R! |R! R? R!
a b
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en donde R' es cada uno independientemente un grupo hidrocarburo monovalente libre de insaturacion alifatica que
tiene de 1 a 8 atomos de carbono. R? es un grupo que contiene un grupo polioxialquileno que tiene la formula general

(2):
-R*(OC2H4)x(OC3Hg)yOH (2)

en donde R* es cada uno independientemente un grupo organico divalente que tiene de 2 a 15 atomos de carbono, x
e y son cada uno un nimero entero de 0 a 30, cumpliendo 1sx+y<50, R3 es un grupo sustituyente que tiene un grupo
(met)acrilico, a es un nimero entero que incluye 0 y b es un nimero entero de al menos 1.

Algunos ejemplos del grupo de hidrocarburo monovalente representado por R' incluyen grupos alquilo tales como
metilo, etilo y butilo, grupos cicloalquilo tales como ciclopentilo y ciclohexilo, grupos arilo tales como fenilo y tolilo y
grupos aralquilo tales como bencilo y fenetilo. Entre otros, se prefieren los grupos alquilo de 1 a 4 atomos de carbono
y fenilo, siendo el metilo el mas preferido.

En la formula (2), R* se selecciona cada uno independientemente de grupos organicos divalentes que tienen de 2 a
15 atomos de carbono, por ejemplo, -(CH2)2-, -(CHz)3-, -(CH2)s-, -CH2CH(CH3)CHa-, -(CH2)g- y -(CHy)11-. Entre otros, -
(CHa)2-, se prefieren -(CHz)3- y -(CH2)4-. Cada uno de x e y es un ndmero entero de 0 a 30, cumpliendo 1=x+y<50.
Preferentemente cada uno de x e y es un numero entero de 5 a 25, mas preferentemente de 10 a 20, y la suma de
x+y es de 10 a 45, mas preferentemente de 20 a 40.

Un polimero absorbente de agua adecuado preferido es el Polyacrylate Crosspolymer-1 sodico, que es un polimero
reticulado que se obtiene mediante la polimerizacion de acido metacrilico y metacriloil PPG-6 fosfato y un copolimero
de silicona preparado haciendo reaccionar un polimero de polidimetilsiloxano terminado en metacrilato que contiene
grupos hidruro de silicio con PEG-18/PPG-17 alil éter.

(b). Copolimeros de acriloildimetiltaurato

También es adecuado un polimero espesante obtenido de la polimerizaciéon de acido 2-metil 2-[(1-oxo 2-
propenil)amino]1-propanosulfénico parcialmente salificado o completamente salificado, con al menos un monémero
neutro seleccionado de acrilamida, (2-hidroxi-etil) acrilato o N,N-dimetil acrilamida, y al menos un monémero de
férmula (1):

&3

CH

3

/}.‘l\ . PREN PN R
M7 i 0
TR ( “in

[

en el cual R representa un radical alquilo lineal o ramificado que tiene de ocho a veinte atomos de carbono y n
representa un numero mayor de o igual a uno y menor de o igual a veinte, seleccionado de lauril metacrilato
tetraetoxilado o estearil metacrilato eicosaetoxilado en presencia de un agente de reticulacién. Este polimero se
expone en la Publicacion de Solicitud de Patente de EE.UU. N.° 2012/0172457 también incorporada de esta manera
como referencia en su totalidad.

Un polimero espesante adecuado preferido es un copolimero de acriloildialquiltaurato de amonio, dialquilacrilamida,
metacrilato de laurilo y metacrilato de laureth-4, reticulado con triacrilato de trimetilolpropano.

El mas preferido es un polimero que tiene el nombre INCI Polyacrylate Crosspolymer-6 que puede adquirirse de Seppic
Inc con el nombre comercial SepiMAX Zen. El Polyacrylate crosspolymer-6 es un copolimero de acriloildimetiltaurato
de amonio, dimetilacrilamida, metacrilato de laurilo y metacrilato de laureth-4, reticulado con triacrilato de
trimetilolpropano.

(c). Copolimeros de silicona reticulados con acrilato

También son adecuados los copolimeros de silicona reticulados con acrilato que contienen al menos una unidad
estructural sustituida con poliéter y al menos una unidad estructural epoxi u oxirano reaccionada con acrilatos para
producir siliconas reticuladas que contienen redes estructurales sustituidas con poliéter y reticulaciones de acrilato.
Tales polimeros se desvelan en las Patentes de EE.UU. N.° 7.687.574 y 7.833.541 que se incorporan de esta manera
como referencia en su totalidad.

En particular, el polimero puede ser el producto de reaccion de:

1) MaM*y. e MPERME DD IDPEDET, THe . TPE TERQg Y
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2) una cantidad estequiométrica o super estequiométrica de acrilato donde

M=R1R2RSSiO1/z;

MH=R*R5HSIiO1p;

MPE=R*R5(-CH,CH(R®)(R"%),O(R")o(C2H40)p(C3HeO)q(C4HsO)R?)SiO1/2;
ME=R*R5(-R""R"®C-CR'6Q,Q;R"*(COC)R"*R)SiO1/

D=R®R’SiOyp; y

DH=R8HSi02/z

DPE=R8(-CH,CH(R®)(R%)nO(R"")o(C2H40)p(C3Hs0)q(C4HsO)R2)SiO/>
DE=R8(-R17R1SC-CR1SQthR1S(COC)R13R14)Si02/z.

T=R198i03/2;

TH=HSi03/2;

TPE=(-CH2CH(R®)(R"%),0O(R"")o(C2H40)p(C3sHs0)o(C4HsO)R'?)SiO32; TE=(-R""R'8C-
CR16QthR1S(COC)R13R14)Si03/2; Yy Q= SiO4/2;

donde R', R%, R3R*, R?, RS, R7, R® y R'9 se selecciona cada uno independientemente del grupo de radicales de
hidrocarburo monovalentes que tienen de 1 a 60 atomos de carbono;

R® es H o un grupo alquilo de 1 a 6 &tomos de carbono; R'® es un radical alquilo divalente de 1 a 6 carbonos;
R'" se selecciona del grupo de radicales divalentes que consisten en -C;H4O-, -C3HgO- y -C4HsO-; R'2 es H,
un radical hidrocarburo monofuncional de 1 a 6 carbonos o acetilo; R'3, R, R'®, R'®, R'” y R'® se selecciona
cada uno independientemente del grupo de hidrogeno y radicales de hidrocarburo monovalentes que tienen de
uno a sesenta atomos de carbono, Q: es un radical de hidrocarburo di- o trivalente que tiene de uno a sesenta
atomos de carbono,

Qs es un radical de hidrocarburo divalente que tiene de uno a sesenta atomos de carbono sujeto a la limitacién
de que cuando Q; es trivalente R™ esta ausente y R'® y R'® pueden ser cualquiera de cis o trans entre si;

el subindice a puede ser cero o positivo sujeto a la limitacion de que cuando el subindice a es cero, b debe ser
positivo;

el subindice b puede ser cero o positivo sujeto a la limitacion de que cuando b es cero, el subindice a debe ser
positivo;

el subindice ¢ es positivo y tiene un valor que varia de aproximadamente 5 a aproximadamente 1.000;

el subindice d es positivo y tiene un valor que varia de aproximadamente 3 a aproximadamente 400;

el subindice e es cero o positivo y tiene un valor que varia de 0 a aproximadamente 50;

el subindice f es cero o positivo y tiene un valor que varia de 0 a aproximadamente 30;

el subindice g es cero o positivo y tiene un valor que varia de 0 a aproximadamente 20;

el subindice h es cero o positivo y tiene un valor que varia de 0 a aproximadamente 2 sujeto a la limitacién de
que la suma de los subindices h, i y j es positiva;

el subindice i es cero o positivo y tiene un valor que varia de 0 a aproximadamente 200 sujeto a la limitacion
de que la suma de los subindices h, iy j es positiva;

el subindice j es cero o positivo y tiene un valor que varia de 0 a aproximadamente 30 sujeto a la limitacién de
que la suma de los subindices h, i y j es positiva;

el subindice k es cero o positivo y tiene un valor que varia de 0 a aproximadamente 2 sujeto a la limitacién de
que la suma de los subindices k, | y m es positiva;

el subindice | es cero o positivo y tiene un valor que varia de 0 a aproximadamente 200 sujeto a la limitacion
de que la suma de los subindices k, | y m es positiva;

el subindice m es cero o positivo y tiene un valor que varia de 0 a aproximadamente 30 sujeto a la limitacion
de que la suma de los subindices k, | y m es positiva;

el subindice n es cero o uno; el subindice o es cero o uno;

el subindice p es cero o positivo y tiene un valor que varia de 0 a aproximadamente 100 sujeto a la limitacion
de que (p+q+r)>0;

el subindice q es cero o positivo y tiene un valor que varia de 0 a aproximadamente 100 sujeto a la limitacion
de que (p+q+r)>0;

el subindice r es cero o positivo y tiene un valor que varia de 0 a aproximadamente 100 sujeto a la limitacion
de que (p+q+r)>0;

el subindice s es cero o uno; el subindice t es cero o uno; y

3) un iniciador de radicales libres.
Un polimero adecuado preferido es el Polyacrylate Crosspolymer-7, que es un copolimero de metacrilato PPG-6
fosfato y uno o mas mondmeros de acido acrilico, acido metacrilico o uno de sus ésteres sencillos, reticulado con
acrilato de PEG/PPG-25/29 de dimeticona.

(d). Polisacaridos anidnicos

También son adecuados uno o mas polisacaridos anidnicos de origen natural que incluyen &cido alginico o su sal
sédica.

Un polisacarido aniénico natural adecuado mas preferido es el alginato sodico.

8
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La composicion de tratamiento también debe contener el ingrediente usado para probar el polimero en cuanto a la
formacion de la estructura de micro-malla. En el caso de que el glucosaminoglucano fuera acido hialurénico (HA),
puede variar en peso molecular o ser una mezcla de HA de bajo y alto peso molecular.

La composicion de tratamiento puede estar en una diversidad de formas que incluyen una emulsién, ya sea agua en
aceite 0 emulsion de aceite en agua. Si esta en forma de una emulsion, la composicién puede contener de
aproximadamente el 1-99 %, preferentemente de aproximadamente el 5-90 %, mas preferentemente de
aproximadamente el 10-85 % de agua y de aproximadamente el 1-99 %, preferentemente de aproximadamente el 5-
90 %, mas preferentemente de aproximadamente el 5-75 % de aceite. Si estd en forma de suspensién acuosa o
dispersion, la composicion puede contener generalmente de aproximadamente el 1-99,9 %, preferentemente de
aproximadamente el 5-95 %, mas preferentemente de aproximadamente el 10-90 % de agua, siendo los ingredientes
restantes los principios activos u otros ingredientes de la férmula.

2. El glucosaminoglucano

Cualquier glucosaminoglucano que se use para establecer que el polimero forme la micro-malla también debe
formularse en la composicion de tratamiento. En el caso de que el glucosaminoglucano sea HA, entonces ese HA se
incorporara a la composicion de tratamiento. En una forma particularmente preferida, los HA son una mezcla de pesos
moleculares bajos y altos (LMW HA y HMW HA). La composicién cosmética comprende al menos un LMW HA y al
menos un HMW HA. Preferentemente la relacién en peso de LMA HA a HMW HA puede variar de aproximadamente
100:1 a 1:100, preferentemente de aproximadamente 50:1 a 1:50, mas preferentemente de aproximadamente 15:1 a
1:15.

(a). Acido hialurénico de alto peso molecular

El HMW HA tiene un peso molecular que varia de aproximadamente 8x10° Dalton a 1x10” Dalton, preferentemente de
1x10° Dalton a 8x10° Dalton, mas preferentemente de 1.2x10° Dalton a 3x108 Dalton. EI HMW HA puede ser sintético
o puede obtenerse mediante procesamiento biotecnoldgico fermentando levaduras tales como Saccharomyces en
procesos de fermentacion. Un HMW HA adecuado para su uso en la composicion reivindicada puede adquirirse de
Contipro Biotech s.r.o. bajo el nombre Acido hialurénico, Sal sédica que tiene el nombre INCI de Sodium Hyaluronate.

Los intervalos sugeridos de HMW HA pueden variar de aproximadamente el 0,001 al 10 %, preferentemente de
aproximadamente el 0,005 al 5% y mas preferentemente de aproximadamente el 0,01 al 1,5 % en peso de la
composicion total.

(b). Acidos hialurénicos de bajo peso molecular (LMW HA)

El peso molecular del LMA HA o su sal puede variar de aproximadamente 1 x10°Dalton a 8x10° Dalton,
preferentemente de 5x 102 Dalton a 1 x 10% Dalton, mas preferentemente de 8x 10° Dalton a 5x 10* Dalton. EI LMW
HA también puede ser sintético o puede obtenerse mediante procesamiento biotecnolégico fermentando levaduras
tales como Saccharomyces de procesos de fermentacion. Un acido hialurénico adecuado para su uso en la
composicion reivindicada puede adquirirse de Contipro Biotech sro con el nombre de polvo HyActive que tiene el
nombre INCI de Sodium Hyaluronate.

Los intervalos sugeridos de LMW HA varian de aproximadamente el 0,001 al 10 %, preferentemente de
aproximadamente el 0,005 al 5% y mas preferentemente de aproximadamente el 0,01 al 1,5 % en peso de la
composicion total.

3. Otros ingredientes

La composicion de tratamiento puede contener otros ingredientes incluyendo pero no limitados a aquellos expuestos
en el presente documento.

A. Activador de autofagia

Un ingrediente opcional presente en la composicion de tratamiento es un activador de autofagia, que, si esta presente,
puede estar en cantidades que varian de aproximadamente el 0,00001 al 20 %, preferentemente el 0,0001-5 %, mas
preferentemente de aproximadamente el 0,001 al 1 %.

Algunos ejemplos de ingredientes que se sabe que estimulan la autofagia son los extractos de levadura que incluyen
pero no se limitan a los de los géneros tales como Lithothamnium, Melilot, Citrus, Candida, Lens, Urtica, Carambola,
Momordica, Yarrowia, Plumbago, etc. Algunos ejemplos especificos adicionales incluyen Lithothamniumn calcareum,
Melilotus officinalis, Citrus limonum, Candida saitoana, Lens culinaria, Urtica dioica, Averrhoa carambola, Momordica
charantia, Yarrowia lipolytica, Plumbago zeylanica etcétera.
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B. Activador del proteasoma

Otro ingrediente opcional en la composicion de tratamiento es un activador del proteasoma que, si esta presente,
puede variar de aproximadamente el 0,0001 al 5 %, preferentemente de aproximadamente el 0,0005 al 2,0 %, mas
preferentemente de aproximadamente el 0,001 al 1,5 %.

Los activadores del proteasoma adecuados son cualquier compuesto, molécula o principio activo que estimulen la
actividad del proteasoma en las células de las superficies de queratina.

Los ejemplos de activadores del proteasoma adecuados incluyen, pero no se limitan a, algina, alginatos, algina
hidrolizada, extracto de melaza, extractos de Trametes, incluyendo extractos de Trametes versicolor, hidroxol de Olea.

C. Activador de los genes CLOCK, PER1

Otro ingrediente opcional en la composicion de tratamiento es un activador de los genes celulares CLOCK o PERI.
Los intervalos sugeridos son de aproximadamente el 0,000001 a aproximadamente el 3,0 %, preferentemente de
aproximadamente el 0,000005 al 2,5 %, mas preferentemente de aproximadamente el 0,00001 al 2 %. Los activadores
CLOCK o PERI adecuados pueden estar presentes en forma de extractos botanicos, polipéptidos, péptidos,
aminoacidos y similares.

1. Péptido activador de los genes CLOCK o PERI

Un activador del gen CLOCK y/o PERI particularmente preferido comprende un péptido de férmula (1):
R1-(AA)n-X1-S-T-P-X2~(AA)p-R2
donde (AA)n-X1-S-T-P-Xo-(AA), es (SEQ ID NO: 1) y:

X1 representa una treonina, una serina o es igual a cero,

X2 representa una isoleucina, leucina, prolina, valina, alanina, glicina o es igual a cero,

AA representa cualquier aminoécido o derivado del mismo y n y p son numeros enteros entre 0 y 4,

R+ representa la funcién amina primaria del aminoacido N-terminal, ya sea libre o sustituido con un grupo protector
que puede elegirse de cualquiera de un grupo acetilo, un grupo benzoilo, un grupo tosilo o un grupo
benciloxicarbonilo,

R2 representa el grupo hidroxilo de la funcién carboxilo del aminoacido C-terminal, sustituido con un grupo protector
que puede elegirse de cualquiera de una cadena de alquilo C1 a C20 o un grupo NHz, NHY o NYY en donde Y
representa una cadena de alquilo C1 a C4,

en donde la secuencia de formula general (I) comprende de aproximadamente 3 a 13 restos de aminoacidos,
conteniendo posiblemente dicha secuencia de férmula general (I) sustituciones de aminoacidos X; y X2 con otros
aminoécidos quimicamente equivalentes;

en donde los aminoacidos son: Alanina (A), Arginina (R), Asparagina (N), Acido aspartico (D), Cisteina (C), Acido
glutdmico (E), Glutamina (Q), Glicina (G), Histidina (H), Isoleucina (), Leucina (L), Lisina (K), Metionina (M),
Fenilalanina (F), Prolina (P), Serina (S), Treonina (T), Triptéfano (W), Tirosina (Y), Valina (V). Se prefieren mas los
péptidos de la férmula anterior, como sigue:

S-T-P-NH2

Ser-Thr-Pro-NH,

(SEQ ID NO: 2) Y-V-S-T-P-Y-N-NH,
Tyr-Val-Ser-Thr-Pro-Tyr-Asn-NHz

(SEQ ID NO: 3) NHz-V-S-T-P-E-NH,
NH2-Val-Ser-Thr-Pro-Glu-NH,

(SEQ ID NO: 4) NHz-L-H-S-T-P-P-NH;
NH2-Leu-His-Ser-Thr-Pro-Pro-NH;

(SEQ ID NO: 5) CH3NH -R-H-S-T-P-E-NH,
CH3-NH-Arg-His-Ser-Thr-Pro-Glu-NH,
(SEQ ID NO: 6) CH3NH-H-S-T-P-E-CH3NH
CHs-NH-His-Ser-Thr-Pro-Glu-CHs-NH

especialmente S-T-P-NHz o NH-LHSTPP-NH2 (SEQ ID NO: 4), o mezclas de los mismos. STP-NH; esta disponible
de ISP-Vinscience bajo la marca comercial Chronolux® y con el nombre INCI Tripeptide-32. También es altamente
preferido

(SEQ ID NO: 7) S-P-L-Q-NH.
Ser-Pro-Leu-GIn-NHz

10
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un péptido fabricado por ISP-Vinscience bajo la marca comercial Chronogen®y que tiene el nombre INCI Tetrapeptide-
26.

2. Extractos botanicos

También es adecuado como activador del gen CLOCK o PERI el acido cicérico o isdmeros o derivados del mismo. El
acido cicorico puede ser sintético o derivado de forma natural. El acido cicorico sintético puede adquirirse de varios
fabricantes comerciales incluyendo Sigma Aldrich. El &cido cicoérico también puede extraerse de fuentes botanicas que
se sabe que contienen acido cicorico tales como Echinacea, Cichorium, Taraxacum, Ocimum, Melissa, o de algas o
fanerégamas marinas. Mas especificamente, extractos botanicos tales como Echinacea purpurea, Cichorium intybus,
Taraxacum officinale, Ocimum basilicum, o Melissa officinalis. La expresion "acido cicérico" cuando se usa en el
presente documento también incluye cualquier isémero del mismo que sea funcional para aumentar la expresion del
gen PERI en las células de la piel.

Un ejemplo especifico incluye un extracto botanico de Echinacea purpurea vendido por Symrise bajo el nombre
comercial Symfinity™ 1298, que es un extracto acuoso de Echinacea purpurea que se normaliza durante el proceso
de extraccion para contener aproximadamente un 3 % en peso de la composicion total del extracto de acido cicérico.
Los extractos de Echinacea de diferentes fuentes variaran en el contenido de acido cicdrico y, como tales, produciran
resultados variables en la induccion de la expresion del gen PERI. El extracto etandlico de las raices de Echinacea
purpura proporcionara mas acido cicorico que los extractos etandlicos de Echineacea angustifolia o Echinacea pallida.
El contenido de ingredientes activos en cualquier extracto también depende en gran medida del método de extraccion.
Por ejemplo, se sabe que en muchos casos el pardeamiento enzimatico durante el proceso de extraccion reducira el
contenido de acido fendlico del extracto resultante.

D. Enzimas reparadoras de ADN

Otro ingrediente opcional en la composicion de tratamiento es una enzima reparadora del ADN. Los intervalos
sugeridos son de aproximadamente el 0,00001 a aproximadamente el 5 %, preferentemente de aproximadamente el
0,00005 a aproximadamente el 3 %, mas preferentemente de aproximadamente el 0,0001 a aproximadamente el 2,5 %
de una o mas enzimas reparadoras de ADN.

Un ejemplo de una enzima reparadora de ADN de este tipo puede adquirirse de AGI/Dermatics con el nombre
comercial Roxisomes® y tiene el nombre INCI Arabidopsis Thaliana extract. Puede estar presente solo o mezclado
con lecitina y agua. Se sabe que esta enzima reparadora del ADN es eficaz para reparar el dafio de la base 8-oxo-
guanina.

Otro tipo de enzima reparadora del ADN que puede usarse es una que se sabe que es eficaz para reparar el dafio de
la base de 06-metil guanina. Se vende por AGI/Dermatics bajo el nombre comercial Adasomes® y tiene el nombre
INCI Lactobacillus ferment, que puede afadirse a la composicion de la invencién solo o mezclado con lecitina y agua.

Otro tipo de enzima reparadora del ADN que puede usarse es una que se sabe que es eficaz para reparar el dafio de
los dimeros T-T. Las enzimas estan presentes en mezclas de materiales bioldgicos o botanicos. Los ejemplos de tales
ingredientes se venden por AGl/Dermatics bajo los nombres comerciales Ultrasomes® o Photosomes®. Ultrasomes®
comprende una mezcla de lisado de Micrococcus (un producto final de la lisis controlada de diversas especies de
micrococcus), lecitina y agua. Photosomes® comprende una mezcla de extracto de plancton (que es el extracto de
biomasa marina que incluye uno o mas de los siguientes organismos: talasoplancton, microalgas verdes, diatomeas,
algas verdeazuladas y fijadoras de nitrégeno), agua y lecitina.

Otro tipo de enzima reparadora del ADN puede ser un componente de diversos lisados bacterianos inactivados tales
como lisado de Bifida o lisado de fermento de Bifida, conteniendo este ultimo un lisado de Bifidobacterias que contienen
los productos metabdlicos y fracciones citoplasmicas cuando se cultivan Bifidobacterias, se inactivan y después se
desintegran. Este material tiene el nombre INCI Bifida Ferment Lysate.

E. Humectantes

La composicion puede contener uno o mas humectantes. Si estan presentes, pueden variar de aproximadamente el
0,01 al 35 %, preferentemente de aproximadamente el 0,5 al 20 %, mas preferentemente de aproximadamente el 0,5
al 15 %. Los ejemplos de humectantes adecuados incluyen glicoles, aztcares y similares. Los glicoles adecuados
estan en forma monomeérica o polimérica e incluyen polietilen y polipropilenglicoles tales como PEG 4-10, que son
polietilenglicoles que tienen de 4 a 10 unidades repetidas de éxido de etileno; asi como alquilenglicoles C+.¢ tales como
propilenglicol, butilenglicol, pentilenglicol y similares. Los azicares adecuados, algunos de los cuales también son
alcoholes polihidricos, también son humectantes adecuados. Algunos ejemplos de tales azucares incluyen glucosa,
fructosa, miel, miel hidrogenada, inositol, maltosa, manitol, maltitol, sorbitol, sacarosa, xilitol, xilosa, etcétera. También
es adecuada la urea. Preferentemente, los humectantes usados en la composicion de la invencion son alquilenglicoles
C1.6, preferentemente Cy.4, lo mas particularmente butilenglicol.
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F. Tensioactivos

Puede ser deseable que la composicion contenga uno mas tensioactivos, especialmente si esta en forma de emulsion.
Sin embargo, tales tensioactivos pueden usarse si las composiciones son soluciones, suspensiones o anhidras
también, y ayudard a dispersar los ingredientes que tienen polaridad, por ejemplo pigmentos. Tales tensioactivos
pueden basarse en silicona u organicos. Los tensioactivos ayudaran también en la formacion de emulsiones estables
de cualquiera de las formas de agua en aceite o de aceite en agua. Si esta presente, el tensioactivo puede variar de
aproximadamente el 0,001 al 10 %, preferentemente de aproximadamente el 0,005 al 8 %, mas preferentemente de
aproximadamente el 0,1 al 5 % en peso de la composicion total.

1. Tensioactivos no ibnicos organicos

La composicién puede comprender uno o mas tensioactivos organicos no iénicos. Los tensioactivos no ionicos
adecuados incluyen alcoholes o éteres alcoxilados, formados por la reaccidon de un alcohol con un 6xido de alquileno,
habitualmente 6xido de etileno u propileno. Los alcoholes adecuados incluyen alcoholes mono-, di- o polihidricos de
cadena corta (C1-6); alcoholes grasos aromaticos o alifaticos saturados o insaturados (C12-40), de colesterol;
etcétera.

En una realizacion el alcohol es colesterol, o un alcohol graso saturado o insaturado aromatico o alifatico que puede
tener de 6 a 40, preferentemente de aproximadamente 10 a 30, mas preferentemente de aproximadamente 12 a
aproximadamente 22 atomos de carbono.

Los ejemplos incluyen alcohol oleilico, alcohol cetearilico, alcohol cetilico, alcohol estearilico, alcohol isoestearilico,
alcohol behenilico y similares. Los ejemplos de tales ingredientes incluyen Oleth 2-100; Steareth 2-100; Beheneth 5-
30; Ceteareth 2-100; Ceteth 2-100; Choleth 2-100 en donde el intervalo numérico significa el nimero de unidades de
oxido de etileno repetidas, por ejemplo, Ceteth 2-100 significa Ceteth donde el nimero de unidades de 6xido de etileno
repetidas varia de 2 a 100. También son adecuados los derivados de alcoholes alcoxilados, tales como los ésteres de
acido fosforico de los mismos.

Algunos tensioactivos organicos no iénicos preferidos incluyen Oleth-3, Oleth-5, fosfato de Oleth-3, Choleth-24;
Ceteth-24; etcétera.

También son adecuados los alcoholes alcoxilados formados con alcoholes mono-, di o polihidricos de cadena corta,
por ejemplo aquellos que tienen de aproximadamente 1 a 6 atomos de carbono. Los ejemplos incluyen glucosa,
glicerina o derivados alquilados de las mismas. Los ejemplos incluyen glycereth 2-100; gluceth 2-100; metil gluceth 2-
100 etcétera. Los mas preferidos son metil gluceth-20; glycereth-26 y similares.

Otros tipos de alcoholes alcoxilados son tensioactivos adecuados, incluyendo polimeros de 6xido de etileno que tienen
un numero variable de grupos EO repetidos, generalmente denominados PEG 12 a 200. Los mas preferidos son PEG-
75, que puede adquirirse de Dow Chemical con el nombre comercial Carbowax PEG-3350.

Otros tensioactivos no iénicos adecuados incluyen sorbitan alcoxilado y derivados de sorbitan alcoxilado. Por ejemplo,
la alcoxilacion, en particular, la etoxilacion de sorbitan proporciona derivados de sorbitan polialcoxilados. La
esterificacion de sorbitan polialcoxilado proporciona ésteres de sorbitan tales como los polisorbatos. Por ejemplo, el
sorbitan polialcoxilado puede esterificarse con acidos grasos C6-30, preferentemente C12-22. Los ejemplos de tales
ingredientes incluyen Polisorbatos 20-85, oleato de sorbitan, sesquioleato de sorbitan, palmitato de sorbitan,
sesquiisoestearato de sorbitan, estearato de sorbitan, etcétera.

2. Tensioactivos de silicona o silano

También son adecuados diversos tipos de tensioactivos basados en silicona o silano. Los ejemplos incluyen
organosiloxanos sustituidos con 6xido de etileno o grupos de 6xido de propileno tales como dimeticonas de PEG que
son dimeticonas sustituidas con polietilenglicoles incluyendo aquellas que tienen los nombres INCI de PEG-1
dimethicone; PEG-4 dimethicone; PEG-8 dimethicone; PEG-12 dimethicone; PEG-20 dimethicone; etcétera.

También son adecuados los silanos sustituidos con grupos etoxi o propoxi o ambos, tales como varios tipos de PEG
metil éter silanos tales como bis-PEG-18 metil éter dimetil silano; etcétera.

Algunos ejemplos adicionales de tensioactivos basados en silicona incluyen aquellos que tienen los nombres genéricos
copoliol de dimeticona; copoliol de cetil dimeticona; etcétera.

G. Aceites
En el caso de que las composiciones de la invencion estén en forma de emulsién, la composicion comprendera una
fase oleaginosa. Los ingredientes oleaginosos son deseables por las propiedades hidratantes y protectoras de la piel.

Los aceites adecuados incluyen siliconas, ésteres, aceites vegetales, aceites sintéticos, incluyendo pero no limitados
a aquellos expuestos en el presente documento. Los aceites pueden ser volatiles o no volatiles y estan
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preferentemente en forma de un liquido vertible a temperatura ambiente. El término "volatil" significa que el aceite
tiene una presién de vapor medible, o una presion de vapor de al menos aproximadamente 2 mm de mercurio a 20 °C.
La expresion "no volatil" significa que el aceite tiene una presion de vapor de menos de aproximadamente 2 mm de
mercurio a 20 °C. Si esta presente, tales aceites pueden variar de aproximadamente el 0,01 al 85 %, preferentemente
de aproximadamente el 0,05 al 80 %, mas preferentemente de aproximadamente el 0,1 al 50 %.

Los aceites pueden incluir siliconas volatiles o hidrocarburos parafinicos volatiles, o siliconas no volatiles o aceites
organicos.

Los ejemplos incluyen monoésteres que incluyen laurato de hexilo, isoestearato de butilo, isoestearato de hexadecilo,
palmitato de cetilo, neopentanoato de isoestearilo, heptanoato de estearilo, isononanoato de isoestearilo, lactato de
estearilo, octanoato de estearilo, estearato de estearilo, isononanoato de isononilo, etcétera; diésteres tales como
malato de diisotearilo, dioctanoato de neopentilglicol, sebacato de dibutilo, dilinoleato de dimero de dicetearilo, adipato
de dicetilo, adipato de diisocetilo, adipato de diisononilo, dilinoleato de dimero de diisoestearilo, fumarato de
diisoestearilo, malato de diisoestearilo, malato de dioctilo, etcétera; o triésteres incluyen ésteres de acidos
araquidodnico, citrico o behénico, tales como triaraquidina, citrato de tributilo, citrato de triisoestearilo, citrato de tri
alquilo C12.13, tricaprilina, citrato de tricaprililo, behenato de tridecilo, citrato de trioctildodecilo, behenato de tridecilo; o
cocoato de tridecilo, isononanoato de tridecilo, etcétera.

Los ésteres de glicerilo sintéticos o naturales de acidos grasos o triglicéridos, también son adecuados para su uso en
las composiciones. Pueden usarse tanto fuentes vegetales como animales. Algunos ejemplos de tales aceites incluyen
aceite de ricino, aceite de lanolina, triglicéridos C1o.1s, triglicéridos/caprilico/caprico, aceite de almendras dulces, aceite
de hueso de albaricoque, aceite de sésamo, aceite de Camelina sativa, aceite de semilla de tamanu, aceite de coco,
aceite de maiz, aceite de semilla de algoddn, aceite de linaza, aceite de tinta, aceite de oliva, aceite de palma, manteca
de illipe, aceite de colza, aceite de soja, aceite de semilla de uva, aceite de semilla de girasol, aceite de nuez y
similares.

También son adecuados los ésteres de glicerilo sintéticos o semisintéticos, tales como mono-, di y triglicéridos de
acidos grasos que son grasas o aceites naturales que han sido modificados, por ejemplo, mono-, di- o triésteres de
polioles tales como glicerina. En un ejemplo, un acido carboxilico graso (C12-22) se hace reaccionar con uno o mas
grupos glicerilo repetidos estearato de glicerilo, diiososestearato de diglicerilo, poligliceril-3 isostearato, poligliceril-4
isostearato, poligliceril-6 ricinoleato, dioleato de glicerilo, diisoestearato de glicerilo, tetraisoestearato de glicerilo,
trioctanoato de glicerilo, diestearato de diglicerilo, linoleato de glicerilo, miristato de glicerilo, isoestearato de glicerilo,
aceites de ricino PEG, oleatos de glicerilo PEG, estearatos de glicerilo PEG, seboatos de glicerilo PEG, etc.

H. Composiciones preferidas

Los ejemplos de realizaciones preferidas para la composicion de tratamiento que tienen estructuras esféricas
tridimensionales microscépicas que pueden incorporarse en el envase incluyen uno o mas de los siguientes:

Una emulsién de aceite en agua que comprende el 10-95 % de agua, del 0,1 al 5 % del Polimero, del 0,1 al 10 % del
glucosaminoglucano, del 0,1 al 10 % del tensioactivo no iénico, el 0,1-5 % de humectante y al menos una enzima
reparadora de ADN OGG1.

Una emulsion de aceite en agua que comprende el 10-95 % de agua, del 0,1 al 5 % del Polimero, del 0,1 al 10 % del
glucosaminoglucano, del 0,1 al 10 % del tensioactivo no iénico, el 0,1-5 % de humectante y del 0,001-5 % de un
activador de autofagia.

Una emulsion de aceite en agua que comprende el 10-95 % de agua, del 0,1 al 5 % del Polimero, del 0,1 al 10 % del
glucosaminoglucano, del 0,1 al 10 % del tensioactivo no iénico, el 0,1-5 % de humectante y del 0,005-2 % de al menos
un activador del proteasoma.

Una emulsién de aceite en agua que comprende el 10-95 % de agua, del 0,1 al 5 % del Polimero, del 0,1 al 10 % del
glucosaminoglucano, del 0,1 al 10 % del tensioactivo no iénico, el 0,1-5 % de humectante y del 0,00001-2 % de al
menos un activador del gen CLOCK o PERI.

Una emulsién de aceite en agua que comprende el 5-99 % de agua, del 0,01 al 5 % de un polimero seleccionado del
grupo que consiste en Polyacrylate crosspolymer-6, Polyacrylate crosspolymer-1 sédico, Polyacrylate crosspolymer-
7, acido alginico o la sal de sodio; del 0,01 al 15 % de &cido hialurénico y agua.

La invencién se describira ademas en relacion con los siguientes ejemplos que se exponen unicamente con fines
ilustrativos.

EJEMPLO 1

Las composiciones de micro-mallas se prepararon como sigue:
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Ingrediente Concentracion (% en peso)
Nombre comercial Nombre INCI
Sepimax Zen Polyacrylate Crosspolymer-6 | 0,1
Acido hialurénico, Sal de sodio | Sodium Hyaluronate (HMW) | 0,11
Hyactive 10 Sodium Hyaluronate (LMW) | 0,05
Aguadew SPA-30B Sodium Polyaspartate 0,5
Phenoxyethanol Phenoxyethanol 0,5
Water c.s. 100

La composicion se prepardé combinando fenoxietanol y agua y mezclando bien. Se afiadié a la mezcla acido hialurénico
en forma de una mezcla de acidos hialurénicos de bajo y alto peso molecular hasta que fue uniforme. A continuacion,
se afnadio el Polyacrylate crosspolymer-6 y se mezclé bien hasta que fue uniforme.

La composicion se exploré con un MEB Zeiss. Las imagenes MEB de la FIGURA 6 estaban en dos escalas diferentes
para una mejor vista de la estructura de micro-malla con las barras de escala mostradas en la esquina inferior izquierda

de cada imagen.

EJEMPLO 2

Las composiciones para el cuidado de la piel se elaboraron como sigue:

Ingrediente Concentracion (% en
peso)

Nombre comercial Nombre INCI N.°1 N.c2
Sepixmax Zen Polyacrylate Crosspolymer-6 0 0,1
Acido hialurdnico, Hialuronato sédico 0 0,11
Sal de sodio
Hyactive 10 Hialuronato sédico 0 0,05

Aquadew SPA-30B | Sodium Polyaspartate 0,5 0,5
Agua purificada Water 36,4 36,1

Extracto bifidus Cl | Water\Aqua\Eau/Bifida Ferment Lysate/Ethylhexylglycerin 9,4 9,4
Pk Ehg
Bentone Gel Ihd V | Isohexadecane/Disteardimonium Hectorite/Propylene Carbonate 7,5 7,5
Xiameter Pmx-200 | Dimethicone 7 7
Silicone Fl. 5cs
Net Ws-Cf Dimethicone/Peg-10 Dimethicone/Disteardimonium Hectorite 6,25 6,25
Glicerina Usp 99 % | Glycerin 6 6
(Vegetal)

Gransil Dm5 Dimethicone/Polysilicone-11 5 5

1,3-Butilenglicol Butylene Glycol 3 3
Bifisomas Pk Ehg | Water\Aqua\Eau/Bifida Ferment Lysate/Hydrogenated Lecithin 3 3
Cera cosmética Bis-Peg-18 Methyl Ether Dimethyl Silane 3 3
Dow Corning 2501
Agente hidratante | Hydroxyethyl Urea 2 2
Hydrovance
Sp Arlamol Ps15e- | Ppg-15 Stearyl Ether 1 1
Mbal-Lg-(Ap)

Wickenol 131 Isopropyl Isostearate 1 1

Sacarosa, Ultra Sucrose 1 1
Pure
Phytofix Propylene Glycol Dicaprate/Helianthus Annus (Sunflower) Seed 1 1

Cake/ Hordeum Vulgare (Barley) Extract/ Cucumis Sativus

(Cucumber) Fruit Extract
Tixogel |dp 1388 Isododecane/Polyethylene 1 1
Trehalosa Kama Trehalose 1 1

Hydrolite 5, Pentylene Glycol 1 1
2/016020
Polysea Pf Algae Extract 0,75 0,75
Phenoxetol Phenoxyethanol 0,6 0,6
Biphyderm Jk Glycine Soya (Soybean) Extract/Bifida Ferment Lysate 0,5 0,5
Silicona H188 Dimethicone 0,5 0,5
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(continuacién)

Ingrediente Concentracion (% en
peso)

Nombre comercial Nombre INCI N.°1 N.°2
Vitamina E, Usp, Tocopheryl Acetate 0,5 0,5
Fcc, Cédigo
0420085
Polvo de cafeina Cafeina 0,2 0,2
Chronolux® Water\Aqua\Eau/Butylene Glycol/Tripeptide-32 0,2 0,2
Solucion de Sorbitol 0,1 0,1
sorbitol al 70 %

Catacell Yeast Extract 0,1 0,1
Aceite de camelina | Camelina Sativa Seed QOil 0,1 0,1
BHT BHT 0,09 0,09
Viapure Poria Poria Cocos Extract 0,05 0,05
Tristat Sdha Sodium Dehydroacetate 0,05 0,05
EDETA Bd/ Na2 Disodium EDTA 0,05 0,05
Roxisomes O Water\Aqua\Eau/Yeast Extract/Lecithin 0,05 0,05
Adasomes Lactobacillus Ferment/Lecithin/Water\Aqua\Eau 0,05 0,05
Fosfato de Aminopropyl Ascorbyl Phosphate 0,045 0,045
aminopropil
ascorbilo
Aceite de Anthemis Nobilis (Chamomile) 0,015 0,015
manzanilla romana
627
Silymarin Lady's Thistle (Silybum Marianum) Fruit Extract 0,015 0,015
A00138 Phytoclar li | Butylene Glycol/Scutellaria Baicalensis Root Extract/Morus Bombycis | 0,01 0,01
Bg Nextgen Root Extract
Fitoesfingosina Phytosphingosine 0,01 0,01
Mangostan 90 % Garcinia Mangostana Peel Extract 0,01 0,01
(324880)

Phyko-Ai Pf Water/Hydrolyzed Algin 0,005 0,005
Extracto de abedul | Betula Alba (Birch) Extract 0,001 0,001
blanco Premier
Pure Oxy Red 1x- | Iron Oxides 0,0005 0,0005
34-Pc-3551

Se prepararon las Férmulas 1y 2. La Férmula 1 no esta en forma de micro-malla porque le falta el polimero formador
de malla, Polyacrylate crosspolymer-6. La Férmula 2 contiene los ingredientes formadores de micromalla. Se realizé
un estudio clinico en quince panelistas para evaluar la efectividad de las formulas 1 y 2 sobre el grosor del estrato
cérneo del area bajo los ojos. Las areas de prueba en este estudio fueron el area bajo los ojos izquierda y derecha.
Se realizé un estudio de cara dividida donde se aplicaron 300 pl de las férmulas 1y 2 en el lado izquierdo y derecho
del rostro. Las composiciones se aplicaron a los sujetos de forma aleatoria izquierda/derecha. El estrato cérneo se
evalué en el area debajo de los ojos al inicio del estudio y 4 horas después del tratamiento mediante microscopia
confocal de reflectancia (RCM). Se us6 un Vivascope 3000 de mano (Lucid, 1,5x, campo de visién = 0,5x0,5 mm) en
el cual el contraste lo proporcionan las diferencias en el indice de refraccion (SOP A.18v1, labbook 1846-1 p99). Se
registraron al menos 5 Vivastacks con un grosor de corte éptico minimo de 1,96 um de las diferentes areas de prueba.
Se utilizé gel transparente Aquasonic como liquido de inmersion entre la lente del objetivo y la tapa de tejido, asi como
entre la tapa de tejido y la piel. El grosor del estrato cérneo se determiné midiendo la diferencia de profundidad entre
la parte superior del estrato cérneo y la parte superior del estrato granuloso (primera capa con células visibles). Los
datos sobre las diferentes composiciones se recopilaron en el mismo panelista y se evaluaron estadisticamente con
una prueba t de Student apareada. Las diferencias en el tiempo y entre tratamientos se consideraron significativas si
p=<0,05.

El estrato corneo se evalué con microscopia confocal de reflectancia (RCM) usando el Vivascope 3000. Se usaron
imagenes confocales para determinar el grosor del estrato corneo valor inicial y 4 horas después del tratamiento.

Cuatro horas después del tratamiento con la composicion 2, el espesor del estrato corneo aumenté significativamente
en el area bajo los ojos en comparacion con el valor inicial (p<10-4) (véase la Figura 7). Hubo una diferencia
significativa en el espesor del estrato cérneo entre el lado tratado con la composicion 1 y 2 (p=0,0003). Para la
composicion 1 no hubo diferencias en comparacién con el valor inicial (p=0,67).

La FIGURA 8 muestra imagenes confocales de reflectancia representativas del estrato corneo y el estrato granuloso
del area bajo los ojos de un panelista tomadas 4 horas después de la aplicacion del producto. En cada imagen se da
la profundidad de registro (promedio de 5 'apilamientos'). En el sitio tratado con la composicién 1 (imagen A, B, C), el
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estrato granuloso (imagen B) se detect6 a 20,18 um por debajo de la parte superior del estrato cérneo (imagen A). En
el sitio tratado con la composicién 2 (imagen D, E, F) el estrato granuloso (imagen B) se detecté a 27,34 um por debajo
de la parte superior del estrato cérneo (imagen D). Esto ilustra el engrosamiento del estrato cérneo en el sitio tratado
con la composicion 2.

Esto ilustra un efecto de relleno fisico instantaneo del estrato corneo del area bajo los ojos mediante la tecnologia
MicroMesh, particularmente cuando se aplica en forma de la composicién empaquetada de la invencion.
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REIVINDICACIONES
1. Una composicion envasada para el tratamiento de la piel que comprende:

(a) un receptaculo (1) con cuello (3) y que tiene almacenado en el mismo una composicion de tratamiento (11),
(b) un limpiador (12) fijado dentro del cuello (3) y que tiene una parte interna (16) de cilindro,

(c) un cierre (26) para el receptaculo (1),

(d) un aplicador (35) compuesto por una varilla (37) con un extremo proximal del aplicador fijado al cierre (26) y un
extremo distal del aplicador que termina en una parte agrandada (38),

caracterizado por que:

la composicion de tratamiento (11) contiene estructuras esféricas tridimensionales microscoépicas que tienen
paredes exteriores membranosas y espacios internos aislados,

el limpiador (12) esta fijado en el cuello (3) con un collar (13) que tiene brazos (25) que se extienden hacia abajo
formando una depresion circunferencial (14), en donde la parte cilindrica (16) del limpiador (12) esta formada por
paredes circunferenciales (17) que se extienden hacia abajo y que terminan en una parte distal (22) que es un
orificio (18) rodeado por un estante (23) que tiene orificios (24) en su interior,

en donde cuando el aplicador (35) se extrae del receptaculo (1) a través de la escobilla (12), la composicion de
tratamiento (11) se carga sobre la varilla (37) para permitir la aplicacion de la composicion de tratamiento (11) que
contiene las estructuras esféricas microscopicas a la superficie de tratamiento, y

en donde cuando el aplicador (35) se extrae a través del limpiador (12), los lados de dicha parte agrandada (38)
del aplicador se limpian de la composicion de tratamiento (11).

2. Elenvase de lareivindicacion 1 en la superficie de tratamiento esta alrededor del ojo y la composicién de tratamiento
(11) es una composicion de tratamiento ocular.

3. El envase de la reivindicacion 1 o0 2 en donde el receptaculo (1) es de vidrio.

4. El envase de cualquier reivindicacion anterior en donde los orificios (24) tienen un borde externo (24A); y en donde
los orificios (24) estan espaciados uniformemente a lo largo del estante (23).

5. El envase de cualquier reivindicacion anterior, en donde la varilla tiene un extremo proximal que tiene una puerta.

6. El envase de la reivindicacion 5 en donde la varilla (37) tiene una cabeza y un cuello (36A) y la cabeza y el cuello
se extienden hacia arriba desde la puerta; y/o

en donde la varilla (37) tiene una banda circunferencial agrandada; y/o

en donde la varilla (37) tiene un diametro de seccion transversal (41) que varia de 4,5 a 5,5 milimetros y la parte
agrandada (38) tiene un diametro de seccion transversal (40) que varia de 5,6 a 6,6 milimetros.

7. El envase de la reivindicacion 5 o 6 en donde el aplicador (35) esta hecho de un material termoplastico transparente
o translucido seleccionado de polietilen tereftalato o polietilenglicol tereftalato.

8. El envase de cualquier reivindicacion anterior en donde el orificio distal (18) del limpiador (12) tiene un diametro que
variade 5,6 a 7,6 mm.

9. El envase de cualquier reivindicacion anterior en donde el cierre (26) comprende una cubierta de tapa (27) y una
tapa interior (28) y la cubierta de tapa (27) encaja sobre la tapa interior (28).

10. El envase de la reivindicacion 9 en donde la tapa interior (28) tiene costillas (30) que se extienden
circunferencialmente hacia abajo que terminan en una perla (28A) que extiende la circunferencia de la tapa en el
extremo superior de la misma;

en donde la tapa interior (28) contiene una serie de paneles (31) que se extienden hacia arriba desde la perla (28A);
y en donde los paneles (31) estan soportados por puntales (32).

11. El envase de la reivindicacion 1:

en donde el limpiador (12) comprende la parte de cilindro (16) interno formada por las paredes (17) que se
extienden hacia abajo y que terminan en el orificio (18) rodeado por el estante (23) que tiene orificios (24) en el
mismo, en donde los orificios (24) estan rodeados por un borde exterior (24A),

en donde el cierre (26) para el receptaculo (1) comprende una cubierta de tapa (27) y una tapa interior (28) donde
la tapa interior (28) tiene costillas (30) que se extienden hacia abajo en la superficie exterior del mismo, paneles
(31) que se extienden hacia arriba, puntales (32) y un nucleo central (33) y las costillas (30) que se extienden hacia
abajo tienen una superficie superior que termina en una perla (28A) que recorre la circunferencia de la tapa y la
los paneles (31) se extienden por encima de la perla (28A) y se mantienen en su lugar mediante los puntales (32)
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que conectan los paneles (31) al nucleo central (33) que tiene paredes superiores y paredes laterales y una parte
interior hueca que tiene una pared que se extiende y

en donde el aplicador (35) comprende la varilla (37), en donde el extremo proximal del aplicador (35) esta fijado a
la pared que se extiende de la porcion interior hueca del nicleo central (33) de la tapa interior (28), y el extremo
distal del aplicador termina en la parte agrandada (38) en donde el diametro de la seccion transversal (40) de la
parte agrandada (38) es mayor que el diametro de la seccion transversal del orificio (18) y la varilla (37).

12. El envase de la reivindicacién 11 en donde el aplicador (35) se extrae del receptaculo (1), la composicién de
tratamiento (11) se carga sobre la varilla (37) y la punta distal (38A) de la parte agrandada (38) para permitir la
aplicacién de una cantidad de composicion de tratamiento (11) a una superficie de tratamiento que esta debajo del ojo
y sobre el o0jo, respectivamente.

13. El envase de cualquier reivindicacién anterior, en donde el orificio (18) tiene un diametro de seccién transversal de
5,25 a 7,25 milimetros que es mas pequefio que el diametro de la seccion transversal de la parte agrandada (38) del
aplicador (35), en donde el diametro de la seccién transversal de la parte agrandada (38) es de 5,6 a 6,6 milimetros.

14. El envase de cualquier reivindicacion anterior, en donde los orificios (24) permiten que la composicion de
tratamiento (11) se filtre en la parte de cilindro (16) del limpiador (12)

15. Un método para aplicar una composicién de tratamiento que contiene estructuras esféricas tridimensionales
microscoépicas que tienen paredes exteriores membranosas y espacios internos aislados a la piel que comprende las
etapas de:

- Almacenar la composicion de tratamiento (11) en un receptaculo (1) con un cuello (3) y un limpiador (12) fijado
dentro del cuello (3) que tiene una porcidon de cilindro (16) interno, un cierre (26) para el receptaculo (1) y un
aplicador (35) compuesto por una varilla (37) con un extremo proximal del aplicador fijado al cierre (26) y un extremo
distal del aplicador que termina en una parte agrandada (38),

en donde el limpiador (12) se fija en el cuello (3) con un collar (13) que tiene brazos (25) que se extienden hacia
abajo formando una depresion circunferencial (14), en donde se forma la parte de cilindro (16) del limpiador (12)
hacia abajo

paredes circunferenciales (17) que se extienden que terminan en una parte distal (22) que es un orificio (18)
rodeado por un estante (23) que tiene orificios (24) en el mismo,

- Extraer el aplicador (35) del receptaculo (1) y cargar la composicion de tratamiento (11) en el mismo,

en donde cuando el aplicador (35) se extrae del receptaculo (1) a través de la escobilla (12), la composicion de
tratamiento (11) se carga sobre la varilla (37) para permitir la aplicacion de la composicion de tratamiento (11) que
contiene las estructuras esféricas microscépicas a la superficie de tratamiento, y

en donde cuando el aplicador (35) se extrae a través del limpiador (12), los lados de dicha parte agrandada (38)
del aplicador se limpian de la composicion de tratamiento (11),

- Aplicar la composicion de tratamiento (11) que contiene las estructuras esféricas tridimensionales microscoépicas
sobre la piel con el aplicador (35).
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