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@Resumen:

Composicion para el tratamiento de la caspa.

Se refiere a una combinaciéon que comprende
climbazol, extracto de sauce y terpinen-4-ol, a
composiciones topicas farmacéuticas y cosméticas
gue contienen dicha combinacién y a procedimientos
para su preparacién. También se refiere al uso de la
combinacidn para el tratamiento de la caspa.
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DESCRIPCION

Composicion para el tratamiento de la caspa

La presente invencion se refiere a una combinacion que comprende climbazol,
extracto de sauce y terpinen-4-ol, a composiciones tépicas farmacéuticas y cosméticas
que contienen dicha combinacion y a procedimientos para su preparacién. También se

refiere al uso de la combinacién para el tratamiento de la caspa.

ESTADO DE LA TECNICA

La caspa es un trastorno comun del cuero cabelludo que afecta una parte importante

de la poblacion adulta de cualquier sexo y origen étnico a partir de la adolescencia.

La epidermis del cuero cabelludo se renueva continuamente. A medida que va
renovandose, las células muertas se desprenden en forma de escamas. En la mayoria
de individuos, estas escamas de piel son demasiado pequefias para ser visibles. Sin
embargo, en ciertas condiciones se produce un aumento de la velocidad de
descamacion de la epidermis, de manera que las células de la capa basal precisan
mucho menos tiempo para alcanzar el estrato cérneo o capa mas externa de la
epidermis. Esta proliferacion rapida provoca un incremento del nimero de células
cérneas, acompafiado de una anémala cimentacién y aparicion de grandes agregados
de células que se separan del estrato corneo. En funcién del grado en que se
produzca esta proliferacion, las escamas de piel son visibles en el cuero cabelludo, la
piel y la ropa. Ademas, dicha descamacion excesiva suele ir acompafada de prurito,

enrojecimiento e irritacion.

Existen dos tipos de caspa: la caspa grasa o seborreica y la caspa seca. La forma
seca o Pityriasis simplex es la forma mas frecuente y consiste en una descamacion
con escamas blanquecinas, secas y finas, que se desprenden facilmente o por
rascado y que produce prurito y eritema. La forma seborreica o Pityriasis esteatoide
presenta escamas englobadas con sebo; dichas escamas son mayores, mas espesas,
oleosas, amarillentas y mas adheridas al cuero cabelludo y a los cabellos. Puede
presentarse acompafada de eritema, con prurito mas o menos intenso, e inflamacion

del cuero cabelludo. Puede ser también causa de alopecia.
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Algunos de los factores que influyen en la aparicion de la caspa incluyen las
condiciones ambientales (normalmente empeora en invierno), actividad
hiperproliferativa de la epidermis y desequilibrio hormonal. Otro factor que influye en la
aparicion de la caspa es la proliferacion local de la flora microbiana. El cuero cabelludo
esta colonizado por microorganismos tales como Staphylococcus, Propionibacterium'y
Malassezia. En determinadas situaciones, la proporcion relativa de Malassezia se
multiplica por 1.5-2.0 llegando hasta el 75% del total de la flora existente. Este hecho
da lugar a un incremento en la cantidad de acidos grasos libres existentes en el cuero
cabelludo, especialmente acido oleico, los cuales poseen una fuerte capacidad
irritante. La caspa también puede ser un sintoma de la seborrea, la psoriasis, la

micosis o de pediculosis.

Se han descrito distintas formulaciones anticaspa. Por ejemplo, el documento
W02004006876 describe formulaciones para el tratamiento o prevenciéon de la caspa
que contienen aceite de tulsi o alguno de sus componentes tales como terpinen-4-ol,
linalool, eugenol y alfa-terpineol y un agente antimicrobiano sintético, tal como piritiona

de zinc, climbazol, octopirox y ketoconazol.

Por otro lado, el documento US2002172648 describe formulaciones para el
tratamiento o prevencion de la caspa que contienen una combinacion de tres agentes
anticaspa: climbazol, piritiona de zinc y piroctona olamina. Esta combinacion ademas,
puede contener otros agentes anticaspa sintéticos o naturales, tales como acido
salicilico, azufre, preparados de alquitran, derivados de acido undecanoico, hinokitiol,
extractos de raiz de bardana, extractos de alamo, extractos de ortiga, extractos de
cascara de nuez, extractos de abedul, extractos de corteza de sauce o extractos de

arnica.

Las composiciones para el tratamiento de la caspa, ademas de tener una buena
eficacia contra la caspa, deben ser faciles de aplicar y retirar mediante lavado y deben
proporcionar unas propiedades satisfactorias de acondicionamiento del cabello, tales

como suavidad y brillo incluso después de un uso repetido de las mismas.

Por tanto, aunque se han propuesto diversas formulaciones anticaspa, todavia existe

la necesidad de productos tépicos que proporcionen una accion mas efectiva contra la
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caspa y los sintomas asociados a la misma y proporcionen unas propiedades

satisfactorias de acondicionamiento del cabello.

EXPLICACION DE LA INVENCION

Los inventores han encontrado que la combinacion de climbazol, extracto de sauce y
terpinen-4-ol presenta un efecto mejorado en el tratamiento y prevencion de la caspa
que es superior al efecto que se podria esperar, debido a que se produce un efecto
sinérgico entre los mencionados ingredientes activos. En particular, la combinacién de
la invencion es muy eficaz en la reduccién de la caspa. En muchos casos permite la
completa eliminacion de la caspa y previene el efecto rebote que provoca la

reaparicion de la misma después de dejar el tratamiento.

Adicionalmente, la combinacion de la invencién favorece la eliminacion de las
escamas superficiales y presenta propiedades calmantes de la piel, aportando

hidratacion y confort.

Aunque se han descrito formulaciones que pueden ser Utiles para el tratamiento de la
caspa que incluyen cada uno de los tres componentes por separado y otros
componentes adicionales, la combinacion de estos tres componentes y su efecto
sinérgico en el tratamiento y/o prevencion de la caspa no ha sido descrito hasta el

momento.

Asi, un aspecto de la presente invencién se refiere a una combinacion que comprende

climbazol, extracto de sauce y terpinen-4-ol.

Climbazol es el nombre genérico del compuesto (RS)-1-(4-clorofenoxi)-1-imidazol-1-il-

3,3-dimetilbutan-2-ona, cuya estructura quimica es la siguiente:

o NN
CHj
Cl 0]
H,C CHj;
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El terpinen-4-ol es alcohol monoterpenoide, constituyente de los aceites esenciales de
varias plantas aromaticas. Su nombre quimico es 4-metil-1-propan-2-ilciclohex-3-en-1-

ol y su estructura quimica es la siguiente:

El término “extracto de sauce" se utiliza aqui con su significado convencional para
referirse a preparaciones concentradas obtenidas utilizando procedimientos de
extraccion a partir de sauce mediante los medios apropiados. Los medios apropiados
para extraer los principios activos incluyen, por ejemplo, macerar el sauce con 2-
metilpropano-1,3-diol, recuperar el liquido de extraccion y opcionalmente filtrar el
liquido obtenido. Otros medios incluyen el uso de disolventes organicos, microondas o
extraccion con fluidos supercriticos (tal como CO, supercritico). Principalmente, la
parte utilizada para la preparacion del extracto son las hojas y la corteza desecada de

ramas de sauce.

El extracto de sauce contiene varios constituyentes, muchos de ellos activos, entre
ellos polifenoles, flavonoides y derivados salicilicos. Generalmente, los polifenoles,
que representan entre un 8 y un 20% en peso con respecto al peso total del extracto,
se encuentran representados por taninos del tipo catéquico. Generalmente, los
flavonoides, que representan entre un 0,2 y un 1,5% en peso con respecto al peso
total del extracto, estan caracterizados por los glucésidos de isoquercitrina, naringina,
isosalipurpésido, quercetina e isorhamnetina. Generalmente, los derivados salicilicos,
que representan entre un 1,5y un 11% en peso con respecto al peso total del extracto,
se encuentran representados por la salicina o salicésido que es un glucésido de la
saligenina, salicortina, tremulacina y salirrepdsido. El extracto de sauce contiene
ademas acidos organicos, tales como acido salicilico, vainillico, siringico, cafeico, p-
hidroxibenzoico, cumarico y ferulico, asi como oligo- y polisacaridos, tales como
pectinas, galactanos y arabinanos. Otros componentes minoritarios también pueden

estar presentes en el extracto sin afectar la utilidad del mismo.
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En una realizacion particular, opcionalmente en combinaciéon con una o mas
caracteristicas de las diversas realizaciones particulares o preferidas anteriormente o
posteriormente definidas, cada uno de los componentes de la combinacién esta en
una cantidad suficiente para que en combinacion con el resto de componentes de la

combinacion se produzca un efecto sinérgico de la combinacién en su conjunto.

En otra realizacion particular, opcionalmente en combinacién con una o mas
caracteristicas de las diversas realizaciones particulares o preferidas anteriormente o
posteriormente definidas, la presente invencién se refiere a la combinaciéon definida
anteriormente, donde el extracto de sauce comprende polifenoles, flavonoides y
derivados salicilicos. Mas particularmente, el extracto de sauce comprende entre un 8
y un 20% en peso de polifenoles con respecto al peso total del extracto; entre un 0,2 y
un 1,5% en peso de flavonoides con respecto al peso total del extracto y entre un 1,5y
un 11% en peso de derivados salicilicos con respecto al peso total del extracto. Aun
mas particularmente, el extracto de sauce comprende ademas uno o mas acidos
organicos seleccionados del grupo que consiste en acido salicilico, vainillico, siringico,
cafeico, p-hidroxibenzoico, cumarico y ferulico, y/o uno o mas oligo- o polisacaridos

seleccionados del grupo que consiste en pectinas, galactanos y arabinanos.

En otra realizacion particular, opcionalmente en combinacién con una o mas
caracteristicas de las diversas realizaciones particulares o preferidas anteriormente o
posteriormente definidas, la presente invencién se refiere a la combinaciéon definida
anteriormente, donde el extracto de sauce es obtenible mediante un procedimiento
que comprende la extraccion de hojas y/o la corteza desecada de ramas de sauce,
preferiblemente de la corteza mediante una maceracion del sauce con 2-metilpropano-
1,3-diol, recuperacion del liquido de extraccién y opcionalmente filtracion del mismo; o
bien a) la extraccion de hojas y/o la corteza desecada de ramas de sauce,
preferiblemente de la corteza con disolventes organicos, microondas o fluidos

supercriticos; b) separacion del extracto obtenido y c) eliminacion del disolvente.

En otra realizacion particular, opcionalmente en combinacién con una o mas
caracteristicas de las diversas realizaciones particulares o preferidas anteriormente o
posteriormente definidas, el extracto de sauce es extracto de sauce blanco (Salix

Alba), mas particularmente extracto de hojas y/o de corteza de sauce blanco.
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En una realizacién preferida, opcionalmente en combinacién con una o mas
caracteristicas de las diversas realizaciones particulares o preferidas anteriormente o
posteriormente definidas, la presente invencién se refiere a la combinaciéon definida
anteriormente, donde la relacion en peso entre climbazol, extracto de sauce y terpinen-
4-ol es de entre 100 y 1000 partes de climbazol, entre 6 y 75 partes de extracto de
sauce y entre 46 y 555 partes de terpinen-4-ol, es decir, la relacién de peso entre los
tres componentes es 100-1000:6-75:46-555, mas preferiblemente es 250-500:15-
25:100-300, y mas preferiblemente es 500:25:185.

En otra realizacion particular, opcionalmente en combinacidn con una o mas
caracteristicas de las diversas realizaciones particulares o preferidas anteriormente o
posteriormente definidas, la combinacion de la invencién que comprende climbazol,
extracto de sauce y terpinen-4-ol, comprende ademas uno 0 mas agentes
antiseborreicos. Los agentes antiseborreicos se utilizan preferiblemente en

formulaciones para la caspa grasa.

Ejemplos de agentes antiseborreicos incluyen, sin limitacion, undecilenoil glicina
(Glycine, N-(1-oxo-10-undecenoyl)), sulfuro de selenio, piritiona de zinc o sus sales o
ésteres, azufre sublimado, bioazufre, tioxolona, sulfato sédico del aceite de esquisto,
extractos vegetales y/o marinos como Cucurbita pepo, Epilobium angustifolium, Linum

usitaissimum, extracto de quina, resorcina, urea y alquitran de hulla.

En una realizacién preferida, los agentes antiseborreicos se seleccionan entre

undecilenoil glicina (Glycine, N-(1-oxo-10-undecenoyl)).

En otra realizacion particular, opcionalmente en combinaciéon con una o mas
caracteristicas de las diversas realizaciones particulares o preferidas anteriormente o
posteriormente definidas, la combinacion de la invencién que comprende climbazol,
extracto de sauce y terpinen-4-ol, comprende ademas uno o mas agentes antiprurito.
Los agentes antiprurito alivian los picores producidos por la presencia de la caspa en

el cuero cabelludo.

Ejemplos de agentes antiprurito incluyen, sin limitacion, extracto de manzanilla,

extracto de aloe vera, extracto de avena, extracto de cebada y extracto de caléndula.
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En una realizacién preferida, el agente antiprurito comprende uno o mas derivados del
acido galico (acido 3,4,5-trihidroxibenzoico). Mas preferiblemente, el agente antiprurito

comprende propil galato, galil glucésido, epigalocatequina y galatil glucésido.

La combinaciéon de la invencién puede formar parte de una composicién topica
cosmética o farmacéutica. Asi, la composicion tépica cosmética o farmacéutica de la
presente invencién comprende una cantidad efectiva de la combinacién definida
anteriormente junto con uno o0 mas excipientes o portadores topicos

farmacéuticamente o cosméticamente aceptables.

Las realizaciones particulares y preferidas descritas anteriormente en relacién con la
combinacioén de la invencion son también realizaciones particulares y preferidas de las

composiciones farmacéuticas y cosméticas de la invencion.

En una realizacion particular, la composicion tépica es una composicion farmacéutica
que comprende una cantidad efectiva de la combinacién definida anteriormente junto
con uno o mas excipientes o portadores tdpicos apropiados farmacéuticamente

aceptables.

En otra realizacién particular, la composicion topica es una composiciéon cosmeética que
comprende una cantidad efectiva de la combinacion definida anteriormente junto con

uno o0 mas excipientes o portadores tépicos apropiados cosméticamente aceptables.

Para los fines de la presente invencién, una "cantidad efectiva" de la combinacién se
refiere a la cantidad de los principios activos que, proporcionando un efecto
terapéutico o cosmético después de su aplicacion, es suficientemente baja como para
evitar efectos secundarios a una relacion beneficio/riesgo razonable. En el caso de
composiciones farmacéuticas, la cantidad efectiva es la "cantidad terapéuticamente
efectiva" y se refiere a la cantidad de la combinacién de la invencion que, cuando se
administra, es suficiente para prevenir el desarrollo de, o aliviar en cierta medida, la
caspa o uno o mas de los sintomas de la misma. La dosis particular del compuesto
administrado de acuerdo con esta invencién, por supuesto, se determinara por las
circunstancias particulares que rodean al caso, la duracién del tratamiento, la
naturaleza de cualquier tratamiento concurrente, la combinacién especifica de

ingredientes activos empleados, los excipientes concretos utilizados y otros factores
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conocidos por el experto.

El término “farmacéuticamente aceptable” se refiere aqui a los excipientes y/o
portadores apropiados para su uso en la tecnologia farmacéutica para la preparacion

de las composiciones con uso médico.

El término “cosméticamente aceptable” se refiere aqui a los excipientes o portadores
apropiados para su uso en contacto con la piel humana y/o cuero cabelludo sin

toxicidad, incompatibilidad, inestabilidad, respuesta alérgica inapropiadas, entre otros.

La composicion tépica de la presente invencion puede aplicarse directamente sobre el
cuero cabelludo con el fin de prevenir, reducir o eliminar completamente la caspa del
cuero cabelludo y/o los sintomas asociados a la misma, sin que se produzca irritacion

debida a la aplicacion de la misma.

La composicion topica de la presente invenciéon puede formularse en varias formas,
siempre que puedan aplicarse sobre la piel, en particular, sobre el cuero cabelludo.
Dichas formas incluyen, sin estar limitadas a las mismas, lociones, tonicos, cremas,
geles, espumas, champus, pulverizadores, aerosoles, etc. Una composicion preferida
puede estar en forma de un producto de cuidado del cuero cabelludo, tal como una

locién, un champu o un pulverizador.

Las composiciones topicas farmacéuticas o cosméticas definidas anteriormente
comprenden excipientes o portadores apropiados para la administracion topica que
pueden ser excipientes farmacéuticos o cosméticos e incluyen, sin limitacion,
conservantes, quelantes, espesantes, reguladores de pH, humectantes, tensioactivos,
acondicionadores, nacarantes, perfumes y solubilizantes. Los excipientes o portadores
utilizados tienen afinidad por la piel, son bien tolerados, estables, y se utilizan en una
cantidad apropiada para proporcionar la consistencia deseada y facilidad en la
aplicacion.

Ejemplos de agentes conservantes tépicos apropiados incluyen, sin estar limitados a
los mismos, clorfenesina (Nombre INCI: Chlorphenesin; 1,2-Propanediol, 3-(4-
chlorophenoxy)), metilisotiazolinona (MIT) (Nombre INCI: Aqua y

Methylisothiazolinone) y fenoxietanol (Nombre INCI: Phenoxyethanol).
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Ejemplos de agentes quelantes topicos apropiados incluyen, sin estar limitados a los

mismos, fitato de sodio (Nombre INCI: Sodium Phytate y Aqua).

Ejemplos de espesantes apropiados incluyen, sin estar limitados a los mismos,
Hydroxypropyl ~ Guar  Hydroxypropyltrimonium  Chloride, = PEG/PPG-120/10-
Trimetylolpropane Trioleate y Laureth-2 y Aqua.

Ejemplos de agentes tépicos reguladores del pH incluyen, sin estar limitados a los
mismos, NaOH y &cido citrico. Ejemplos de humectantes apropiados incluyen, sin

estar limitados a los mismos, glicerina

Ejemplos de agentes tensioactivos topicos apropiados incluyen, sin estar limitados a
los mismos, Cocamide DEA (Nombre INCI: Cocamide DEA y Glycerin y Aqua), Lauril
Eter Sulfato Sédico (Nombre INCI: Aqua y Sodium Laureth Sulfate), PEG-7 Glyceryl
Cocoate, TEA-Lauryl Sulfate (Nombre INCI: Aqua y TEA-Lauryl Sulfate) y
Cocamidopropyl Betaine (Nombre INCI: Aqua y Cocamidopropy! Betaine).

Ejemplos de agentes solubilizantes apropiados incluyen, sin estar limitados a los
mismos, Alcohol etilico 96 (Nombre INCI: Alcohol Denat), aceite de ricino hidrogenado
PEG40 (Nombre INCI: PEG-40 Hydrogenated Castor Oil) y agua purificada

Adicionalmente, las composiciones de la presente invencidn pueden contener otros
ingredientes, como por ejemplo, acondicionadores, nacarantes, perfumes y otros
componentes conocidos en el estado de técnica anterior referente a formulaciones

tépicas.

Las composiciones topicas farmacéuticas y cosméticas de la invencién pueden
prepararse de acuerdo con métodos bien conocidos en el estado de la técnica. Los
excipientes apropiados y/o portadores, y sus cantidades, pueden ser determinados
facilmente por los expertos en la técnica de acuerdo con el tipo de formulacién
preparada. La combinacién concreta de componentes en la composicion estara
determinada en gran medida por su compatibilidad quimica. En particular, dicha
seleccién tendra en cuenta que el resto de los componentes no interfieran con el

efecto del climbazol, el extracto de sauce y el terpinen-4-ol.

10



10

15

20

25

30

ES 2517790 Al

Generalmente, la cantidad de climbazol en la composicion tépica farmacéutica o
cosmética de la invencion esta comprendida entre 0,10-1,00 % en peso con respecto

al peso total de la composicion, y preferiblemente es 0,50%.

La cantidad de extracto de sauce, preferiblemente, extracto de hojas y/o de corteza de
sauce blanco, en la composicion tépica farmacéutica o cosmética de la invencién esta
comprendida generalmente entre 0,006-0,075% en peso con respecto al peso total de

la composicion, y preferiblemente es 0,025%.

Generalmente, la cantidad de terpinen-4-ol en la composicién tépica farmacéutica o
cosmética de la invencion puede estar comprendida entre 0,046-0,555% en peso con

respecto al peso total de la composicion, y preferiblemente es 0,185%.

Generalmente, la cantidad de agente antiseborreico en la composicion tdpica
farmacéutica o cosmética de la invencidn cuando esta presente puede estar
comprendida entre 1,0-3,0% en peso con respecto al peso total de la composicion,

mas preferiblemente es 2,0%.

Generalmente, la cantidad de agente antiprurito en la composicion topica farmacéutica
o cosmética de la invencién cuando esta presente puede estar comprendida entre
0,05-0,15% en peso con respecto al peso total de la composicion, mas preferiblemente
es 0,062%. El agente antiprurito puede estar en forma de solucion, por lo que las
cantidades a anadir de estos componentes, que podran ser determinadas facilmente

por un experto en la materia, podrian cambiar.

En una realizacién preferida, opcionalmente en combinacién con una o mas
caracteristicas de las diversas realizaciones particulares o preferidas anteriormente o
posteriormente definidas, la composiciéon la invencién contiene el producto Trikenol
Plus disponible comercialmente (Provital). Dicho producto contiene un 71,5% en peso
de 2-metilpropano-1,3-diol, un 18,5% en peso de terpinen-4-ol, un 7,5% en peso de
acido salicilico y 2,5% en peso de extracto de sauce, con respecto al peso total de

Trikenol Plus.

11



10

15

20

25

30

ES 2517790 Al

En una realizacion mas preferida, la totalidad del extracto de sauce y de terpinen-4-ol
de la invencién provienen del producto Trikenol Plus. Asi, en una realizacién preferida,
la relacion en peso entre climbazol y Trikenol Plus es de entre 10 y 100 partes de
climbazol y entre 25 y 300 partes de Trikenol Plus, es decir, la relacion de peso entre
los dos componentes es 10-100:25-300, mas preferiblemente 25-50:50-100 y mas

preferiblemente es 50:100.

En otra realizacion preferida, opcionalmente en combinacién con una o mas
caracteristicas de las diversas realizaciones particulares o preferidas anteriormente o
posteriormente definidas, tdpica farmacéutica o cosmética de la invencién comprende
o consiste en los siguientes componentes:

(i) climbazol;

(ii) extracto de sauce, preferiblemente de hojas y/o de corteza de sauce blanco;

(iii) terpinen-4-ol;

(iv) opcionalmente uno o mas agentes antiseborreicos;

(v) opcionalmente uno o mas agentes antiprurito;
(vi) uno o mas excipientes y/o portadores apropiados cosméticamente o

farmacéuticamente aceptables.

En una realizacién mas preferida, la composicion topica farmacéutica o cosmética de
la invencion comprende o consiste en los siguientes componentes:

(i) climbazol;

ii) extracto de sauce, preferiblemente de hojas y/o de corteza de sauce blanco;

iii) terpinen-4-ol;

iv) 2-metilpropano-1,3-diol;

(

(

(

(v) acido salicilico;
(vi) opcionalmente uno o mas agentes antiseborreicos;

(vii) opcionalmente uno o mas agentes antiprurito;

(vii) uno o mas excipientes y/o portadores apropiados cosméticamente o

farmacéuticamente aceptables.
En otra realizacion preferida, opcionalmente en combinacién con una o mas

caracteristicas de las diversas realizaciones particulares o preferidas anteriormente o

posteriormente definidas, tdépica farmacéutica o cosmética de la invencién comprende

12
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ademas un agente queratolitico, como por ejemplo acido salicilico, y/o un activador de

la absorcion, como por ejemplo 2-metilpropano-1,3-diol.

En una realizacion mas preferida, la cantidad de climbazol estd comprendida entre
0,10-0,50% en peso con respecto al peso total de la composicién; la cantidad de
extracto de sauce, preferiblemente extracto de hojas y/o de corteza de sauce blanco,
esta comprendida entre 0,006-0.075% en peso con respecto al peso total de la
composicion; la cantidad de terpinen-4-ol esta comprendida entre 0,046-0,555% en
peso con respecto al peso total de la composicion; la cantidad de 2-metilpropano-1,3-
diol esta comprendida entre 0,179-2,145% en peso con respecto al peso total de la
composiciéon, mas preferiblemente es 0,715%; la cantidad de acido salicilico esta
comprendida entre 0,019-0,225% en peso con respecto al peso total de la
composicion, mas preferiblemente es 0,075%; la cantidad de agente antiseborreico
estda comprendida entre 1,0-3,0% en peso con respecto al peso total de la
composicion; y la cantidad de agente antiprurito esta comprendida generalmente entre
0,05 -0,15% en peso con respecto al peso total de la composicion, siendo la suma de

componentes de la composicién topica farmacéutica o cosmética 100%.

La combinacion de la invencion que comprende climbazol, extracto de sauce y
terpinen-4-ol se puede utilizar para propositos no terapéuticos (i.e., cosméticos) como
agente anticaspa. Asi, otro aspecto de la presente invencion se refiere al uso
cosmético de la combinaciéon tal como se ha definido anteriormente como agente

anticaspa.

Para los fines de la presente invencion, el término "cosmético" pretende denotar un
uso para el cuidado del cabello, en particular un uso para proporcionar un efecto

estético que comprende mejorar la apariencia del cabello.

Cuando la combinacién de climbazol, el extracto de sauce y el terpinen-4-ol definida
anteriormente se utiliza con fines cosméticos, forma parte de una composicion

cosmética topica.

Adicionalmente, la combinacién de la invencion se puede utilizar con propdsitos
terapéuticos para el tratamiento de la caspa y/o sintomas asociados a la misma en

individuos que padecen una descamacion excesiva del cuero cabelludo y/o una
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excesiva presencia de hongos del tipo Malassezia en el cuero cabelludo. La
combinacion de la invencion también se puede utilizar para prevenir, el efecto rebote
que provoca la reaparicibn de la caspa después de dejar el tratamiento,

preferiblemente a corto plazo, es decir en un periodo de unas 2-3 semanas.

Generalmente, se considera que un individuo padece una descamacién excesiva del
cuero cabelludo cuando la descamacién es superior a aproximadamente 487000
células/cm? después del lavado. En los individuos que padecen caspa, la descamacion
del cuero cabelludo puede llegar hasta aproximadamente 800000 células/cm?.
Generalmente, se considera que la presencia de hongos del tipo Malassezia es
excesiva cuando la densidad de estos microorganismos es superior a
aproximadamente 10°-10° microorganismos por mm?. En los individuos que padecen
caspa, la densidad de estos microorganismos suele aumentar de 1,5 a 2 veces su

densidad normal.

Asi, otro aspecto de la presente invencién se refiere a la combinacion definida
anteriormente que comprende climbazol, el extracto de sauce y el terpinen-4-ol, para
su uso en el tratamiento de la caspa y/o uno o mas sintomas asociados a la misma.
Otro aspecto de la presente invencidon se refiere a la combinacion definida
anteriormente que comprende climbazol, el extracto de sauce y el terpinen-4-ol, para
prevenir, el efecto rebote que provoca la reaparicion de la caspa después de dejar el

tratamiento.

Estos aspectos también pueden formularse como el uso de la combinacién definida
anteriormente que comprende climbazol, el extracto de sauce y el terpinen-4-ol, para
la preparacion de una composicion para el tratamiento de la caspa y/o uno o mas
sintomas asociados a la misma; y como uso de la combinacién definida anteriormente
que comprende climbazol, el extracto de sauce y el terpinen-4-ol, para la preparacion
de una composiciéon para prevenir el efecto rebote que provoca la reaparicion de la

caspa después de dejar el tratamiento.

También forma parte de la invencion un método para el tratamiento de la caspa y/o
uno o mas sintomas asociados a la misma que comprende administrar a un mamifero,
preferiblemente un ser humano, una cantidad segura y terapéuticamente efectiva de la

combinacion definida anteriormente que comprende climbazol, el extracto de sauce y
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el terpinen-4-ol, junto con uno o mas excipientes y/o portadores apropiados

farmacéuticamente aceptables.

También forma parte de la invenciéon un método para prevenir, el efecto rebote que
provoca la reaparicién de la caspa después de dejar el tratamiento que comprende
administrar a un mamifero, preferiblemente un ser humano, una cantidad segura y
terapéuticamente efectiva de la combinacién definida anteriormente que comprende
climbazol, el extracto de sauce y el terpinen-4-ol, junto con uno o mas excipientes y/o

portadores apropiados farmacéuticamente aceptables.

A efectos de la presente descripcion, el término "tratamiento" incluye reduccion o
eliminacién de la caspa y/o uno o mas sintomas asociados a la misma. Generalmente,
los sintomas asociados a la caspa o descamacion excesiva del cuero cabelludo,

incluyen prurito, enrojecimiento e irritacion.

En una realizacion particular, la caspa es caspa seca. En otra realizacion particular, la
caspa es caspa grasa. En otra realizacion particular, los sintomas asociados a la

caspa se seleccionan entre prurito, enrojecimiento e irritacion.

En otra realizacion particular, la combinacién de la invencién forma parte de una
composicion farmacéutica que ademas comprende uno o0 mas excipientes y/o
portadores farmacéuticamente aceptables. En otra realizaciéon particular, la
combinacion de la invencién forma parte de una composicidn cosmética que
comprende ademas uno o0 mas excipientes apropiados cosméticos y/o portadores

aceptables.

A lo largo de la descripcion y las reivindicaciones la palabra "comprende" y sus
variantes no pretenden excluir otras caracteristicas técnicas, aditivos, componentes o
pasos. Ademas, la palabra “comprende” incluye el caso “consiste en”. Para los
expertos en la materia, otros objetos, ventajas y caracteristicas de la invencion se
desprenderan en parte de la descripcion y en parte de la practica de la invencion. Los
siguientes ejemplos se proporcionan a modo de ilustracion, y no se pretende que sean
limitativos de la presente invencion. Ademas, la presente invencion cubre todas las
posibles combinaciones de realizaciones particulares y preferidas descritas en el

presente documento.
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EJEMPLOS

Ejemplo 1. Champu caspa grasa

Se prepard un champu con la siguiente composicion:

Componente % (p/p)
Climbazol 0,50
Trikenol Plus (1) 1,00
Undecilenoil glicina (2) 2,00
Reguladores de pH (6) c.s.p. pH 5,80+ 0,3

Conservantes (3), quelantes (4),
espesantes (5), humectantes (7),
tensioactivos (8), acondicionador (9), c.s.p.100 g
nacarantes (10), solubilizantes (11),

perfumes

c.s.p. = cantidad suficiente para

(1) Trikenol Plus contiene 71,5% en peso de 2-metilpropano-1,3-diol, 18,5% en peso
de terpinen-4-ol, 7,5% en peso de acido salicilico y 2,5% en peso de extracto de
sauce, con respecto al peso total de la composicion (Nombre INCI: Methylpropanediol
y 4-Terpineol y Salicylic Acid y Salix Alba Bark Extract); (2) Nombre INCI:
Undecylenoyl Glycine y Aqua; (3) clorfenesina (1,2-Propanediol, 3-(4-chlorophenoxy)-
Nombre INCI: Chlorphenesin), metilisotiazolinona (MIT) (Nombre INCI: Aqua y
Methylisothiazolinone) y fenoxietanol (Nombre INCI: Phenoxyethanol); (4) Fitato de
sodio (Nombre INCI: Sodium Phytate y Aqua); (5) Nombre INCI: Hydroxypropyl Guar
Hydroxypropyltrimonium Chloride, Nombre INCI: PEG/PPG-120/10-Trimethylolpropane
Trioleate y Laureth-2 y Aqua; (6) NaOH (Nombre INCI: Sodium Hydroxide y Aqua) y
acido citrico (Nombre INCI: Citric Acid); (7) Glicerina (Nombre INCI: Glycerin); (8)
Cocamide DEA (Nombre INCI: Cocamide DEA y Glycerin y Aqua), Lauril Eter Sulfato
Sodico (Nombre INCIl: Aqua y Sodium Laureth Sulfate), PEG-7 Gliceril Cocoato
(Nombre INCI: PEG-7 Glyceryl Cocoate), TEA-Lauril Sulfato (Nombre INCI: Aqua y
TEA-Lauryl Sulfate) y Cocamidopropil Betaina (Nombre INCI: Aqua y Cocamidopropyl
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Betaine); (9) Polyquaternium-47 (Nombre INCI: Aqua y Polyquaternium-47); (10)
Nombre INCI: Aqua y Glycol Distearate y Laureth-4 y Cocamidopropyl Betaine y
Glycerin; (11) agua purificada

Para la preparacién del champu se disolvidé uno de los espesantes mediante agitacion
en agua purificada y una vez disuelto se afiadio el regulador de pH acido. A parte, se
disolvié el primer conservante (chlorfenesina) en agua, calentando la mezcla a 60 °C,
hasta total transparencia, y se incorporé al reactor principal, siempre manteniendo la
agitacion. En otro reactor auxiliar, se preparé la disolucion del compuesto
antiseborreico (Undecilenoil glicina) con agua y hidroxido sédico, calentando la mezcla
hasta 85-90 °C, y mediante agitacion, se incorporé también al reactor principal. A
continuacion, y siempre manteniendo la agitacién, se afadieron y disolvieron la
glicerina, los tensioactivos y el acondicionador. A continuacion se afaden el segundo
conservante (MIT), el quelante y el segundo espesante. Una vez comprobada la
transparencia y la disolucion total de la mezcla, se adicioné con agitacion, la mezcla
completamente transparente del antifungico (Climbazol) junto con fenoxietanol como
conservante, y finalmente se afadieron el otro activo anticaspa (Trikenol Plus), el
agente nacarante y el perfume. Se ajustd el pH final de la formulacion mediante la
adicion del regulador de pH basico. Se comprobd el pH final y se descargé la mezcla

para envasado.

Ejemplo 2. Champu caspa seca

Se prepard un champu con la siguiente composicion:

Componente % (p/p)

Climbazol 0,50

Trikenol Plus (1) 1,00
Reguladores de pH (5) c.s.p. pH=5,0+0,3

Conservantes (2), quelantes (3),
espesantes (4), humectantes (6),
tensioactivos (7), acondicionador (8), c.s.p. 100 g
nacarantes (9),,solubilizantes (10),

perfumes
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(1) Trikenol Plus contiene 71,5% en peso de 2-metilpropano-1,3-diol, 18,5% en peso
de terpinen-4-ol, 7,5% en peso de acido salicilico y 2,5% en peso de extracto de
sauce, con respecto al peso total de la composicion (Nombre INCI: Methylpropanediol
y 4-Terpineol y Salicylic Acid y Salix Alba Bark Extract); (2) clorfenesina (1,2-
Propanediol, 3-(4-chlorophenoxy)- Nombre INCI: Chlorphenesin), metilisotiazolinona
(Nombre INCI: Aqua y Methylisothiazolinone) y fenoxietanol (Nombre INCI:
Phenoxyethanol); (3) Fitato de sodio (Nombre INCI: Sodium Phytate y Aqua); (4)
Nombre INCI: Hydroxypropyl Guar Hydroxypropyltrimonium Chloride; Nombre INCI:
PEG/PPG-120/10-Trimethylolpropane Trioleate y Laureth-2 y Aqua); (5) NaOH
(Nombre INCI: Sodium Hydroxide y Aqua) y acido citrico (Nombre INCI: Citric Acid); (6)
Glicerina (Nombre INCI: Glycerin); (7) Cocamide DEA (Nombre INCI: Cocamide DEA
y Glycerin y Aqua), Lauril Eter Sulfato Sédico (Nombre INCI: Aqua y Sodium Laureth
Sulfate), PEG-7 Gliceril Cocoato (Nombre INCI: PEG-7 Glyceryl Cocoate), TEA-Lauril
Sulfato (Nombre INCI: Aqua y TEA-Lauryl Sulfate) y Cocamidopropil Betaina (Nombre
INCI: Aqua y Cocamidopropyl Betaine); (8) Polyquaternium-47 (Nombre INCI: Aqua y
Polyquaternium-47)); (9) Nombre INCI: Aqua y Glycol Distearate y Laureth-4 vy

Cocamidopropyl Betaine y Glycerin; (10) agua purificada

Para la preparacion del champu se disolviéo uno de los espesantes mediante agitacion
en agua purificada y una vez disuelto se anadio el regulador de pH acido. A parte, se
disolvié el primer conservante (chlorfenesina) en agua, calentando la mezcla a 60 °C,
hasta total transparencia, y se incorporé al reactor principal. A continuacién, y siempre
manteniendo la agitacién, se afiadieron y disolvieron los tensioactivos, la glicerinay el
acondicionador. A continuacién se anadieron el segundo conservante (MIT), el
quelante y el segundo espesante. Una vez comprobada la transparencia y la
disolucion total de la mezcla, se adicion6 con agitacién, la mezcla completamente
transparente del antifungico (Climbazol) junto con fenoxietanol como conservante y
finalmente se afiadieron el otro activo anticaspa (Trikenol Plus), el agente nacarante y
el perfume. Se ajust6 el pH final de la formulacion mediante la adicién del regulador de

pH basico. Se comprobd el pH final y se descargé la mezcla para envasado.

Ejemplo 3. Locién anticaspa

Se prepard una locion con la siguiente composicion:
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Componente % (p/p)
Climbazol 0,50
Trikenol Plus (1) 1,00
Agente antiprurito (2) 3,00

Acondicionador (3), solubilizantes distintos

del agua (4), solubilizante (5), perfume c.s.p.100 g

(1) Trikenol Plus contiene 71,5% en peso de 2-metilpropano-1,3-diol, 18,5% en peso
de terpinen-4-ol, 7,5% en peso de acido salicilico y 2,5% en peso de extracto de
sauce, con respecto al peso total de la composicion (Nombre INCI: Methylpropanediol
y 4-Terpineol y Salicylic Acid y Salix Alba Bark Extract); (2) (Nombre INCI: Aqua y
Propyl Gallate y Gallyl Glucoside y Epigallocatechin Gallatyl Glucoside) ; (3) Pantenol
(Nombre INCI: Panthenol); (4) Alcohol etilico 96 (Nombre INCI: Alcohol Denat), aceite
de ricino hidrogenado PEG40 (Nombre INCI: PEG-40 Hydrogenated Castor Oil); (5)

Agua purificada

Para la preparacion de la locion anticaspa se mezclo, agitdé y disolvio el activo
antifungico (Climbazol) con el solubilizante (aceite de ricino hidrogenado PEG40). Con
posterioridad se afadid alcohol etilico del 96% junto con el otro activo anticaspa
(Trikenol Plus) y el perfume. A continuacion, y siempre manteniendo la agitacion, se
anadi6 agua purificada y el activo antiprurito agitandose hasta comprobar
transparencia. A parte se calentd el hidratante hasta 70 °C junto con una pequefia
cantidad de agua purificada, para su disolucién, y se anadioé al reactor principal. Se
agitd hasta conseguir la total homogeneidad de la solucién. Se comprobdé el pH final y

se descargo la mezcla para envasado.

Estudio de efectividad

Se realiz6 un estudio de eficacia de los champus y la locién descritos en los ejemplos
1, 2 y 3. El estudio se realizdé durante 28 dias en voluntarios y se evaluaron los
siguientes parametros:

e Caspa

e Seborrea
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La evaluacion se realizd mediante técnicas no invasivas sobre los voluntarios
utilizandose las siguientes técnicas:

e Fotografia global del cuero cabelludo

e Observacion con microcamara y microfotografia de las zonas con caspa

e Evaluacion de la caspa

e Evaluacion del sebo

Los voluntarios realizaron un «periodo de blanqueo» de dos semanas de duracion
para eliminar los restos de cualquier tratamiento anticaspa anterior sobre el cuero
cabelludo. Trascurridos 28 dias de tratamiento con los productos asignados se
realizaron sobre los voluntarios los siguientes controles:

e Observacion del estado del cuero cabelludo

¢ Fotografia el cuero cabelludo de forma global

e Toma de imagenes de la observacién con microcamara del cuero cabelludo

e Evaluacién de la intensidad de la descamacion

e Recogida de muestra de las escamas medicién del grado de seborrea del

cuero cabelludo

Observacion del estado del cuero cabelludo

Se evalud la presencia y el grado de intensidad de caspa y seborrea, asi como la
presencia de alteraciones cutaneas como enrojecimiento, picor y heridas por rascado.
Se realizaron fotografias de las zonas del cuero cabelludo mas afectadas por la caspa

de cada voluntario.

Fotografia el cuero cabelludo de forma global v toma de imagenes de la observacion

con microcamara del cuero cabelludo

La microcamara es un equipo diagnoéstico profesional constituido por una sonda para
la exploracion del cuero cabelludo y un software de captacion y visualizacion de
imagenes. La funcion de la microcamara es permitir la vision directa ampliada de una
zona del cuero cabelludo para observar el estado en que se encuentra: si hay

presencia de descamacion, grasa, enrojecimiento, etc.

Los atributos en estudio -caspa y seborrea- se evaluaron en una escala de 4 valores.

El valor mas bajo (0) corresponde al grado «ausencia» de dicho atributo y el valor mas
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alto (4) corresponde al grado «alto». Los valores intermedios 1, 2 y 3 corresponden a
los grados «pocoy, «regular» y «bastante», respectivamente. Se descartan grados de
caspa (5) por ser considerados patoldgicos, del tipo psoriasico, dermatitis seborreica,
etc. Los resultados de la observacion de la caspa y la seborrea en cada voluntario se

recogieron en su ficha.

Medida de la caspa (CORNEOFIX®)

La caspa del cuero cabelludo se midié antes de empezar el tratamiento (TO) y a los 28

dias (T28) para valorar si los champus eran eficaces para el tratamiento de la caspa.
El voluntario no se habia lavado el cabello en las 48 h anteriores a la medida para
evitar la reduccién artificial del valor de caspa que se obtiene poco después del lavado

del cabello.

Zona de medicion: Donde la descamacion es mas abundante
Método: Corneofix®, CKelectronic, Cologne, Germany

Condiciones ambientales: 21 £ 2 °C, 60 + 5% humedad relativa (HR)

Medida de la grasa (SEBUFIX®)

La grasa del cuero cabelludo se midié antes de empezar el tratamiento (TO) y a los 28

dias (T28) para valorar si los champus poseian propiedades seborreguladoras. El
voluntario no se habia lavado el cabello en las 48 h anteriores a la medida para evitar
la reduccién artificial del valor de sebumetria que se obtiene cuando la medida se

realiza poco después del lavado del cabello.
Zona de medicion: Parte superior de cuero cabelludo, a 10 cm aprox. de la linea frontal
de implantacion del cabello

Método: Sebufix®, CKelectronic,

Champu Ejemplo 1

Tras 28 dias de tratamiento un 70% de los voluntarios presentd una disminucion en el

grado de caspa, de los cuales un 78,5% presentd una eliminacion completa (grado 0).

Champu Ejemplo 2

Tras 28 dias de tratamiento un 90% presenté una disminucién del grado de caspa, de

los cuales un 44.4% presentd una eliminacién completa (grado 0).
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Lociéon Ejemplo 3

Tras 28 dias de tratamiento un 76% presentd una reduccioén en el grado de caspa, de

los cuales un 62,5% presentd una eliminacién completa (grado 0).

A tenor de los resultados obtenidos a través de las pruebas realizadas en el estudio de
valoracion de la eficacia anticaspa de los tres productos testados champu ejemplo 1,
champu ejemplo 2 y locion ejemplo 3 en una serie de voluntarios, se obtienen las

siguientes conclusiones:

Champu Ejemplo1:

e Se obtuvo un buen resultado a la hora de tratar a voluntarios con un tipo de
caspa grasa de un grado medio-bajo de (1 y 2). Este grado de caspa disminuyé
o se elimind del todo al cabo de 28 dias de tratamiento y favorecié la no
reaparicion tras 15 dias de dejar el tratamiento en el 75 % de los casos.

e El champu del ejemplo 1 minimizo los picores producidos por la presencia de la

caspa en el cuero cabelludo en el 60% de los voluntarios.

Champu Ejemplo 2:

e EIl champu del ejemplo 2 tuvo una buena eficacia para tratar la caspa en
voluntarios con cuero cabelludo seco.

o Estos voluntarios presentaban un tipo de caspa seca, que mejoré con el
champu ejemplo 2, ya que éste favorecid la eliminacion de las escamas
superficiales y aport6 al mismo tiempo hidratacion y confort a la piel.

e El champu del ejemplo 2 también calmé la piel y aporté confort en el 65% de

los voluntarios y en el 70% de los voluntarios alivié la sensacion de picor.

Locién Ejemplo 3:

o El uso de la locidn del ejemplo 3 dio buen resultado en el tratamiento de caspa
grasa en voluntarios con grado medio-alto. Por ello es recomendable este tipo
de tratamientos en caso de caspa aguda o en brotes de la misma.

e Mas del 70 % de los voluntarios valoraron positivamente la capacidad de

reducir el picor que aporta el producto.
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REIVINDICACIONES

1. Combinaciéon que comprende climbazol, extracto de sauce y terpinen-4-ol.

2. Combinacion segun la reivindicacion 1, donde cada uno de los componentes de la
combinacion esta en una cantidad suficiente para que en combinacion con el resto de
componentes de la combinacion se produzca un efecto sinérgico de la combinacién en

su conjunto.

3. Combinacion segun cualquiera de las reivindicaciones 1-2, donde el extracto de

sauce es extracto de hojas y/o de corteza de sauce blanco.

4. Combinacion segun cualquiera de las reivindicaciones 1-3, donde la relacion en
peso (peso/peso/peso) entre climbazol, extracto de sauce y terpinen-4-ol es
100-1000:6-75:46-555.

5. Combinacién segun la reivindicacion 4, donde la relacion en peso (peso/peso/peso)

entre climbazol, extracto de sauce y terpinen-4-ol es 500:25:185.

6. Combinacién segun cualquiera de las reivindicaciones 1-5, que ademas comprende

uno o mas agentes antiseborreicos.

7. Combinacion segun la reivindicacion 6, donde el agente antiseborreico es

undecilenail glicina.

8. Combinacién segun cualquiera de las reivindicaciones 1-7, que ademas comprende

uno o mas agentes antiprurito.

9. Combinacion segun la reivindicacion 8, donde el agente antiprurito comprende uno

o mas derivados del acido galico.

10. Composicion topica farmacéutica o cosmética que comprende una cantidad
efectiva de la combinacion definida en cualquiera de las reivindicaciones 1-9, junto con
uno o mas excipientes y/o portadores topicos apropiados farmacéuticamente o

cosméticamente aceptables.
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11. Composicion tépica farmacéutica o cosmética segun la reivindicacion 10, donde
los excipientes y/o portadores topicos apropiados farmacéuticamente o
cosméticamente aceptables se seleccionan del grupo que consiste en conservantes,
quelantes, espesantes, reguladores de pH, humectantes, tensioactivos,

acondicionadores, nacarantes, perfumes y solubilizantes.

12. Composicion topica farmacéutica o cosmética segun cualquiera de las
reivindicaciones 10-11, que comprende los siguientes componentes:
(i) climbazol;

(ii) extracto de sauce, preferiblemente de hojas y/o de corteza de sauce blanco;

(iii) terpinen-4-ol;

(iv) opcionalmente uno o mas agentes antiseborreicos;

(v) opcionalmente uno o mas agentes antiprurito;

(vi) uno o mas excipientes y/o portadores apropiados cosméticamente o

farmacéuticamente aceptables.

13. Composicion topica farmacéutica o cosmética segun la reivindicacion 12, que

comprende ademas un agente queratolitico y/o un activador de la absorcion.

14. Composicion topica farmacéutica o cosmética segun cualquiera de las

reivindicaciones 10-13, que es una locién o un champu.

15. Uso de la combinacién tal como se define en cualquiera de las reivindicaciones 1-
11, para la preparacién de una composicion para el tratamiento de la caspa y/o uno o
mas sintomas asociados a la misma.

16. Uso segun la reivindicacion 15, donde la caspa es caspa seca o caspa grasa.

17. Uso segun cualquiera de las reivindicaciones 15-16, donde los sintomas asociados

a la caspa se seleccionan entre prurito, enrojecimiento e irritacion.
18. Uso de la combinacion tal como se define en cualquiera de las reivindicaciones 1-

11, para la preparacion de una composicion para prevenir el efecto rebote que provoca

la reaparicion de la caspa después de dejar el tratamiento.
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Declaraciéon

Novedad (Art. 6.1 LP 11/1986)
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Reivindicaciones
Reivindicaciones

Reivindicaciones
Reivindicaciones

Se considera que la solicitud cumple con el requisito de aplicacion industrial
examen formal y técnico de la solicitud (Articulo 31.2 Ley 11/1986).

Base de la Opinién.-

1-18

1-18

SI
NO

SI
NO

. Este requisito fue evaluado durante la fase de

La presente opinion se ha realizado sobre la base de la solicitud de patente tal y como se publica.
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N° de solicitud: 201330623

1. Documentos considerados.-

A continuacién se relacionan los documentos pertenecientes al estado de la técnica tomados en consideraciéon para la
realizacién de esta opinion.

Documento Numero Publicacién o Identificacion Fecha Publicacion
D01 TRIKENOL PLUS. 24.07.2012
D02 US 2006013796 Al (CHANDRA LALITESH) 19.01.2006
D03 US 2011014248 Al (CASTIEL ISABELLE et al.) 20.01.2011
D04 US 2012121737 Al (VIELHABER GABRIELE et al.) 17.05.2012
D05 US 2010215775 Al (SCHMAUS GERHARD et al.) 26.08.2010
D06 US 2002172648 Al (HEHNER URSULA et al.) 21.11.2002

2. Declaracion motivada segln los articulos 29.6 y 29.7 del Reglamento de ejecucién de la Ley 11/1986, de 20 de
marzo, de Patentes sobre la novedad y la actividad inventiva; citas y explicaciones en apoyo de esta declaracion

La invencion se refiere, segun la primera reivindicacion, a una composicion que comprende climbazol, extracto de
sauce y terpinen-4-ol.

Las reivindicaciones dependientes 2 a 14 aportan detalles de la composicion (cantidades) asi como aditivos
opcionales de la composicion (agentes antiseborreicos, agentes antiprurito, etc.)

También es objeto de la invencién el uso de la composicién para la preparacion de una composicion para el
tratamiento de la caspa o los sintomas asociados a la misma (reivindicaciones 15 a 18)

El documento D1 detalla la composicion de TRIKENOL PLUS, composicion disponible en el mercado con funciones
anticaspa, antiacné, etc., y que comprende, entre otros ingredientes, terpinen-4-ol (de un 16 a un 21%) y extracto
de corteza de sauce (de un 1 a un 4%).

El documento D2 prueba el aceite de tulsi (albahaca) o algunos de sus componentes para el tratamiento del pelo, con
objeto de prevenir o tratar la caspa. En el documento se demuestra que el terpinen-4-ol, uno de los componentes del
aceite de tulsi, tiene efecto sinérgico con el climbazol, agente antifingico sintético (parrafos 3, 9, 12, 13, 14, 17, 127,
ejemplo 1, reivindicaciones 14 y 15)

El documento D3 trata de una composicién para el tratamiento del cuero cabelludo, concretamente de la caspa grasa
y de los problemas asociados a ella como la seborrea o el prurito. La composicion puede llevar incorporado un agente
anticaspa (se citan como posibles el climbazol, el &cido salicilico y el aceite del arbol del té, planta del género
Malaleuca rica en terpinen-4-ol) un agente antiseborreico (entre los que se cita la undecilenoil glicina) (parrafos 3,
23, 24, 202, 269-282)

El documento D4 describe composiciones para disminuir la irritacion de la piel que contienen trans-4-ter-butil-
ciclohexanol. Dichas composiciones pueden encontrarse en forma de champus, tdnicos o lociones y contener, entre
otros muchos aditivos, agentes contra el prurito o el enrojecimiento, como el extracto de sauce, agentes contra la
caspa como el climbazol, agentes antiarrugas o antiedad como el propil galato, aromas como el 4-terpineol, etc.
(pérrafos 22, 85, 100, 110, 169)

El documento D5 cita el climbazol, y el aceite del &arbol del té por su actividad anti-caspa como posibles
ingredientes solos 0 mezclados en una composicion anticaspa. A estas composiciones se pueden afadir productos
naturales de propiedades antiinflamatorias o que alivian el picor y la rojez como el extracto de sauce (parrafo 20, 46,
48, 54; reivindicacion 3)

El documento D6 trata de composiciones anti-caspa que utilizan combinaciones sinérgicas de antimicrobianos
sintéticos entre los que figura el climbazol. Ademas, a estas combinaciones sinérgicas de antimicrobianos, se
pueden afiadir productos naturales anticaspa como el extracto de corteza de sauce (parrafos 9, 16, 26, 27;
reivindicaciones 1y 3).

Novedad (art. 6.2)

Ningln documento del estado de la técnica describe una composicion que contenga a la vez los tres compuestos a
los que se refiere la reivindicacion 1. Por lo tanto, dicha reivindicacion, y las reivindicaciones dependientes 2 a 14
cumple el requisito de novedad. También son nuevas las reivindicaciones que se refieren al uso de la composicién
nueva (15 a 18)
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Actividad inventiva (art. 8.2)

Sin embargo, todos los ingredientes de la composicién de la reivindicacion 1 han formado parte de composiciones anti-
caspa. Es mas, se ha demostrado que tomados de dos en dos tiene propiedades sinérgicas (ver documentos D1 y
D2).

Consideramos el documento D1 como el mas cercano del estado de la técnica ya que se refiere a una composicion
para tratar la caspa que contiene dos de los ingredientes de la reivindicacién 1 (el terpinen-4-ol y el extracto de corteza
de sauce). La diferencia entre D1 y la solicitud es que en la composicion de la solicitud contiene ademas climbazol.

El problema a solucionar por la solicitud en estudio seria encontrar una composicion alternativa a la D1 con
propiedades mejoradas. La solucion de afiadir a la composicién de D1 (que ya tiene extracto de sauce y terpinen-4-ol)
el climbazol seria evidente para el experto en la materia a la vista del documento D2, que demuestra el sinergismo
entre el terpinen-4-ol y el climbazol.

La utilizaciéon conjunta de productos que se han usado previamente con el mismo objetivo y en composiciones del
mismo tipo no implica actividad inventiva a no ser que se demuestre una ventaja o efecto técnico sorprendente o
mejorado.

En su caso, no existen en la descripcion evidencias (no hay ejemplos comparativos) de que la combinacién de los tres
componentes de la reivindicacién 1 sea mejor (sinérgica) que cada uno de los ingredientes por separado o que las
combinaciones de los productos tomados de dos en dos.

En consecuencia, teniendo en cuenta la combinacion de documentos D1 y D2, la reivindicacion 1 no cumple el
requisito de actividad inventiva. A la vista de estos documentos tampoco tienen actividad inventiva las reivindicaciones
2ab, 10-18.

Las reivindicaciones 6 a 9 se refieren a aditivos que se afiaden opcionalmente a la composicion, como agentes
antiseborreicos (la undecilenoil glicina) y agentes antiprurito (derivados del &cido gélico).

Los documentos del estado de la técnica demuestran que las composiciones anticaspa suelen incluir otros muchos
productos como agentes antiseborreicos, antiprurito, antiinflamatorios, etc. Ademas, concretamente, los productos a
los que hacen referencia las reivindicaciones 7 y 9 han sido citados como posibles componentes de lociones y
champus anticaspa (ver documentos D3 y D4). Por ello, se considera que el afiadir estos productos a la composicion
de la reivindicacion 1 seria una de las muchas opciones obvias de que dispone un experto en la materia a la hora de
formular una locién o champu anticaspa y, por lo tanto, dicha eleccién no implica actividad inventiva.

En resumen, ninguna de las reivindicaciones 1 a 18 cumple el requisito de actividad inventiva.
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