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DESCRIPCION
Composicion para tratamiento preventivo del herpes labial

La presente invencion se refiere a una composicion para el tratamiento topico preventivo de los sintomas asociados
con la fase productiva de las infecciones por el Virus del Herpes Simple (VHS), como ampollas febriles, incluyendo el
herpes labial.

El Virus del Herpes Simple es un virus que infecta las células nerviosas de los mamiferos. En los seres humanos se
producen dos tipos de VSH, el VSH-1 infecta principalmente las terminaciones nerviosas de la cara, particularmente
el area alrededor de la nariz y la boca, mientras que el tipo 2 infecta principalmente las terminaciones nerviosas en el
area anogenital. La razén molecular de esta preferencia tisular es desconocida; ni es una preferencia absoluta, tanto
el VSH-1 como el VSH-2 se pueden encontrar en el area facial y en el area anogenital. De los adultos en Estados
Unidos y Europa, el 80 % es portador del VSH-1y el 20 % es portador del VSH-2.

La fase productiva de la infeccion por el VHS se manifiesta en la piel con uno o mas de los siguientes sintomas:
ampollas, picor, sensacion de ardor y formacion de costras. Si ocurren en la cara, estos sintomas se conocen
comunmente como "ampollas febriles" o "herpes labial" (herpes labialis) si los sintomas aparecen en los labios. Estos
sintomas pueden afectar la apariencia de la cara. Debido a esto, y el picor, se puede dar una sensacion general de
incomodidad en el paciente con ampollas febriles.

En la infeccion, el ADN del virus se integra en el ADN huésped, donde permanece de por vida como "provirus". La
fase productiva del virus puede ser inducida por la influencia de factores ambientales y factores del huésped. Los
factores ambientales que pueden provocar una fase productiva del VHS son la luz solar (longitud de onda UV) y las
enfermedades infecciosas. Los factores del huésped que desempefan un papel en la supresién de la fase productiva
son el sistema inmunoldgico y el estado de oxidacidn/antioxidacion. La recurrencia de una fase productiva suele ir
acompafada de una recurrencia de uno o mas de los sintomas descritos anteriormente y la sensacion de incomodidad
asociada con la misma.

La infecciéon por ambos tipos de VHS es idéntica: la fase productiva se manifiesta en la piel con una sensacion de
ardor y dolor con la formacion de ampollas durante 2 a 4 dias (de media 3 dias), seguida de la formacién de costras y
cicatrizacion de las heridas durante 4 a 7 dias.

Una infeccién por VHS es generalmente inofensiva en adultos con un estado de salud integral de razonable a bueno,
pero puede ser mortal en bebés recién nacidos; probablemente porque los bebés aln no han podido desarrollar una
reaccion inmune al VHS.

A partir de lo anterior, sera suficientemente evidente que una prevencion eficaz de la fase productiva de las infecciones
por VHS es importante, ya que las ampollas febriles (incluyendo el herpes labial) se pueden prevenir.

Se conocen de la técnica anterior la prevencion de la fase productiva de las infecciones por VHS y el tratamiento de
los sintomas de la fase productiva, es decir, el herpes labial, con agentes topicos.

Kneist et al. (Arzneimittelforschung 1995; 45(5):624-6) describen de este modo datos clinicos de la efectividad del
sulfato de zinc en el tratamiento sintomatico del Herpes labialis recidivans.

Brody et al. (Br J Dermatol 1981; 104(2):191-4) describen el efecto de la administracion topica de sulfato de zinc en
las infecciones recurrentes por herpes simple.

Kumel et al. (J Gen Virol 1990; 71 (Pt 12):2989-97) describen los mecanismos moleculares que posiblemente forman
la base de la inhibicién de las infecciones por VHS por los iones zinc. En su opinién, esta accién inhibidora esta
relacionada con un efecto inhibidor de los iones zinc sobre la funcion de una glicoproteina que desempefia un papel
en la penetracion del virién en la célula huésped.

La solicitud de patente internacional WO 99/47109 describe una formulacién de protector solar que comprende filtros
de proteccién luminica a) organicos o b) inorganicos o filtros de proteccion luminica con una combinacioén de a) y b) y
en donde los filtros de proteccion luminica absorben en la region UVA, UVB, IR y visible del espectro de luz. Se
mencionan el 6xido de titanio y el 6xido de zinc como ejemplos de filtros de proteccién luminica inorganicos.

La patente americana US 6475526 describe el uso tépico de una composicién que comprende una combinacién de
un compuesto de zinc y un antioxidante en el tratamiento sintomatico de las infecciones por VHS.

Ademas del uso topico de iones zinc, Rooney et al. han investigado la efectividad de usar un filtro solar quimico en la
piel en relacion con el herpes labial recurrente (Lancet 1991 7;338(8780):141922). Los autores concluyen de su
investigacion que el uso de un filtro solar (quimico) puede ser eficaz en la prevencion de infecciones recurrentes
inducidas por la luz solar.

La técnica anterior describe de este modo, por un lado, dos tipos distintos de agentes topicos, sulfato de zinc o un filtro
solar quimico, y por otro lado, tres métodos distintos de emplear estos agentes: (a) prevenir el herpes labial aplicando

2



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

ES 2717625 T3

un filtro solar quimico antes de que la piel se exponga a la luz solar; (b) aplicar sulfato de zinc después de que se
hayan manifestado los primeros signos de un herpes labial y continuar aplicando sulfato de zinc hasta que desaparezca
el herpes labial; y (c) lo mismo que el método 'b', pero con la diferencia de que, una vez que el herpes labial ha
desaparecido, se aplica sulfato de zinc de por vida, periddicamente y de acuerdo con un régimen fijo, para evitar que
el herpes labial vuelva a aparecer.

Los agentes y métodos para su uso mencionados en la técnica anterior no son suficientemente efectivos para prevenir
el herpes labial. Por lo tanto, se ha encontrado que en muchos casos la aplicaciéon de un solo filtro UV produce un
efecto de proteccion insuficiente, probablemente porque la luz solar es solo uno de los factores que pueden inducir
una fase productiva de VHS. Ademas, se ha encontrado que en muchos casos la aplicacién de sulfato de zinc solo
produce un efecto de proteccion insuficiente en el caso de la exposicion a la luz solar, probablemente porque el sulfato
de zinc (en la concentracion utilizada) no puede impedir que se produzca la fase productiva del virus Herpes frente a
una cantidad determinada de luz solar, o porque otros factores que pueden iniciar la fase productiva pueden ocurrir
simultaneamente a la luz solar. Los métodos tampoco son efectivos, ya que la aplicacién de un medicamento durante
toda la vida se considera generalmente indeseable. Esto es ademas poco practico y costoso. En contraposicion a este
antecedente, el solicitante ha estado buscando agentes mas efectivos para prevenir la fase productiva de las
infecciones por VHS y las ampollas febriles (incluyendo el herpes labial) asociadas con el mismo.

El solicitante ha encontrado que la administracion topica en la cara de una combinacién de iones zinc y un filtro UV
fisico en forma de 6xido de zinc y/u 6xido de titanio, en el momento en que la persona en cuestion tiene (posiblemente)
un mayor riesgo de desarrollar una ampolla febril, o verdaderamente no desea desarrollar una ampolla febril, es mas
eficaz para prevenir las ampollas febriles que la descrita en la técnica anterior.

Por lo tanto, la invencién se refiere a una composicién para su uso en el tratamiento preventivo de ampollas febriles,
incluyendo ampollas febriles recurrentes, en donde la composicién comprende:

e 4220 % (p/p) de oxido de zinc y/o didxido de titanio;

° respecto a los iones zinc, 0,1 a 2,0 % (p/p) de una sal de zinc soluble en agua con accién antiviral,
seleccionandose dicha sal de zinc del grupo que consiste en sulfato de zinc, cloruro de zinc, acetato de zinc, citrato
de zinc, nitrato de zinc, tartrato de zinc, maleato de zinc, lactato de zinc, amino acetato de zinc, aspartato de zinc,
glutamato de zinc, propionato de zinc, gluconato de zinc, butirato de zinc, formiato de zinc, glicérido de zinc,
glicolato de zinc y sus hidratos; y

° un aditivo adecuado para la aplicacién topica;

en donde la composicion se aplica preventivamente por via tépica en partes de la cara que pueden verse afectadas
por ampollas febriles.

Las composiciones de acuerdo con la invencién son eficaces en la prevencion de ampollas febriles debido a su efecto
preventivo sobre el desarrollo de la fase productiva de una infecciéon por VHS, incluyendo una infeccién recurrente por
VHS. Debido a la relaciéon entre las ampollas febriles y la fase productiva de una infeccion por VHS, las ampollas
febriles deben entenderse en el contexto de la presente invencién también como la fase productiva de una infeccion
por VHS. También se entiende que las ampollas febriles incluyen un herpes labial.

La composicién de acuerdo con la invencion se puede aplicar desde el momento en que existe (posiblemente) un
mayor riesgo de desarrollar ampollas febriles, hasta varios dias después de que los (posiblemente) mayores riesgos
hayan desaparecido o al menos se hayan reducido considerablemente. Un mayor riesgo puede resultar de la
exposicion de la cara a la luz solar (radiacion UV), pero también de, entre otros, fatiga y/o estrés y/o enfermedad. Aqui
se hace referencia intencionadamente a un "(posiblemente) mayor riesgo", ya que la fatiga y el estrés generalmente
no se pueden determinar objetivamente. Si una persona que tiene regularmente ampollas febriles desea asegurarse
de que él/ella no tiene ampollas febriles en un momento especifico, él/ella puede comenzar también a aplicar la
composicion de acuerdo con la invencion varios dias antes de este momento especifico.

La composicion se aplica generalmente en la cara, asi como en las partes alrededor de la boca y la nariz, por ejemplo
en los labios, en el caso de un aumento anticipado de la exposicion a la radiacion UV o en el caso de estrés o fatiga.
La aplicacion de la composicion se puede detener varios dias después de que el mayor riesgo haya desaparecido.
Ademas, la composicion descrita anteriormente se puede aplicar en las partes de la cara descritas varios dias antes
del momento en que las ampollas febriles son absolutamente indeseables. El momento en el que las ampollas febriles
no son deseadas puede ser un periodo de varios dias. La composicién de acuerdo con la invencion se aplica entonces
a las partes de la cara que pueden verse afectadas por ampollas febriles durante varios dias antes de este periodo y
hasta el ultimo dia de este periodo. En el contexto de la presente invencion, varios dias aqui son de 1 a 5 dias, por
ejemplo 1, 2, 3 0 4 dias.

Durante el periodo de su uso, la composicion de acuerdo con la invencién se puede aplicar tantas veces como sea
necesario a las partes de la cara que se pueden infectar por VHS. La composicion se aplica preferiblemente a las
partes de la cara donde ya han aparecido ampollas febriles. En general, es suficiente aplicar la composicion de 1 a 3
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veces al dia, y la composicion se aplica preferiblemente 2 o 3 veces al dia. En el caso de una mayor exposicion a la
radiacion UV, sin embargo, se recomienda aplicar la composicion a la piel a intervalos de 2 a 4 horas durante esta
mayor exposicion.

En el contexto de la presente invencion, se entiende que una mayor exposicion a la radiacion UV significa un periodo
prolongado de exposicion asi como una mayor intensidad de radiacion. La radiacion UV puede provenir de una fuente
natural, como el sol, o de una fuente artificial.

Las composiciones de acuerdo con la invencién comprenden un filtro UV fisico en forma de éxido de zinc y/u 6xido de
titanio. La ventaja de utilizar tal filtro UV fisico antes que un filtro quimico es la accion de larga duracion, ya que, a
diferencia de un filtro quimico, la radiacion no altera un filtro fisico. Ademas, no ocurre ninguna, o al menos, menos
reacciones de hipersensibilidad en los filtros UV fisicos.

Las reacciones de hipersensibilidad pueden provocar reacciones de inflamacién que, cuando ocurren en la cara,
también pueden ir acompafiadas de un efecto en la apariencia de la cara.

El filtro UV fisico comprende 6xido de zinc o didxido de titanio o una combinacién de los mismos como constituyente
activo. La cantidad y la forma del filtro UV fisico es tal que se obtiene una composicion con un factor de proteccion
solar (SPF, por sus siglas en inglés) mayor que 12, preferiblemente mayor que 15, lo mas preferiblemente mayor que
20. Ademas, se recomienda que el filtro UV fisico no contribuya esencialmente al color de la composicion de acuerdo
con la invencion. La cantidad y la forma del filtro UV fisico son preferiblemente de forma que, a pesar de su presencia,
se puede fabricar una composicidon esencialmente transparente. Elfiltro fisico es preferiblemente un material finamente
o ultra finamente distribuido, como un material micronizado, por ejemplo 6xido de zinc micronizado o dioxido de titanio
micronizado, ya que esto reduce el efecto de color. El tamafio promedio de las particulas en la presente memoria es
mas pequefio que aproximadamente 5 ym, por ejemplo mas pequefio que aproximadamente 2 ym, preferiblemente
mas pequefo que aproximadamente 1 um, mas preferiblemente mas pequefio que aproximadamente 0,05 ym, como
0,02 um. Las cantidades adecuadas del filtro UV fisico (6xido de zinc y/o dioxido de titanio) se encuentran entre 8 a
12 % (p/p), como 10 % (p/p) en relacion con el peso total de la composicion. Como filtro UV fisico, se aplica
preferiblemente una combinacion de 6xido de zinc y didxido de titanio en una relacion de 5:1 a 2:1, preferiblemente
3:1 a 2:1, lo mas preferiblemente 3:1. Con el fin de obtener una buena accion de filtrado UV, es importante suspender
las particulas del filtro UV fisico uniformemente en la composicion.

Ademas de 6xido de zinc y/u oxido de titanio, la composicion de acuerdo con la presente invencién también comprende
como constituyente activo una sal de zinc soluble en agua con accién antiviral, seleccionandose dicha sal de zinc del
grupo que consiste en sulfato de zinc, cloruro de zinc, acetato de zinc, citrato de zinc, nitrato de zinc, tartrato de zinc,
maleato de zinc, lactato de zinc, amino acetato de zinc, aspartato de zinc, glutamato de zinc, propionato de zinc,
gluconato de zinc, butirato de zinc, formiato de zinc, glicérido de zinc, glicolato de zinc y sus hidratos. Se recomienda
el sulfato de zinc.

Con respecto a los iones zinc, la cantidad de sal de zinc soluble en agua con accion antiviral en la composicion de
acuerdo con la invencion puede estar entre 0,1 a 1 % (p/p), mas preferiblemente 0,5 a 1 % (p/p) en relacion al peso
total de la composicion. Una sal de zinc soluble en agua estara presente sustancialmente solo en una fase acuosa o
en una fase miscible en agua. Con respecto a los iones zinc, la cantidad de la sal de zinc soluble en agua también
puede expresarse, por tanto, en relacion con la cantidad de agua (fase miscible en agua) y en ese caso asciende a
0,07 a 5 % (p/p), preferiblemente 0,17 a 2 % (p/p) y mas preferiblemente 0,275 a 1,8 % (p/p).

Ademas de los constituyentes activos, la composicion de acuerdo con la presente invencion comprende al menos un
aditivo adecuado para uso topico. El aditivo es preferiblemente un vehiculo y/o diluyente como una grasa o un aceite,
0 una combinacion de los mismos.

Las grasas pueden seleccionarse entre una o mas de crema lanette, crema de cetomacrogol, grasa de lana, alcoholes
de cera de lana, preferiblemente una o mas de vaselina (blanca) y parafina liquida. La proporcidon de grasa en la
composicion de acuerdo con la invencion puede estar entre 5 a 30 % (p/p), como de 10 a 20 % (p/p), preferiblemente
15 a 20 % (p/p).

Los aceites pueden seleccionarse entre uno o mas de aceite de cacahuete, acido oleico, aceite de canola, aceite de
maiz, aceite de semilla de algodon, oleato de etilo, palmitato de isopropilo, aceite de sésamo, aceite de soja y cetiol
V. La proporcién de aceite en la composicion puede estar entre 10 y 30 % (p/p), como de 15 a 20 % (p/p).

La composicion de acuerdo con la invencion contendra ademas agua u otro disolvente polar, como propilenglicol, con
el fin de disolver la sal de zinc soluble en agua con accion antiviral y hacer que los iones zinc libres estén disponibles.
Se recomienda el uso de agua como disolvente polar, ya que esta facilmente disponible y se tolera bien
cosméticamente. El agua u otro disolvente polar se afiade preferiblemente en una cantidad de 40 a 70 % (p/p), asi
como 50 a 60 % (p/p), preferiblemente 55 % (p/p).

Si se afiade agua ademas de un vehiculo de aceite y/o grasa, se forma preferiblemente a partir de la fase de agua y
la fase de aceite/grasa una emulsién, mas preferiblemente una emulsion estable. Dicha emulsién es preferiblemente
una emulsion de aceite (grasa) en agua (O/W, por sus siglas en inglés), en donde la fase acuosa es la fase continua
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(externa) y la fase de aceite (grasa) es la fase discontinua (encapsulada). Debido a que en una emulsion O/W la fase
acuosa se incluye como fase externa, la sal de zinc soluble en agua esta facilmente disponible para la absorcion por
la piel cuando la composicion de acuerdo con la invencion se aplica a la misma. En una emulsion de agua en aceite
(grasa) (W/O, por sus siglas en inglés), la fase acuosa se encapsula en la fase oleosa, por lo que la sal de zinc soluble
en agua esta menos facilmente disponible para la absorcién por la piel.

Para emulsionar la fase de agua y aceite, se pueden afiadir uno o mas emulsionantes a la composicién de acuerdo
con la invencion. Una emulsion estable se forma preferiblemente usando el emulsionante. Una emulsiéon estable se
entiende aqui como una emulsion en donde, durante un periodo prolongado de tiempo tal como mas que una semana,
preferiblemente mas que un mes, mas preferiblemente mas que 6 meses, lo mas preferiblemente mas que un afio, no
se produzca la separacion de la fase de aceite (grasa) y la fase acuosa y/o no se produzca la transposicion de una
emulsion O/W a una emulsién W/O.

Se ha encontrado que, en particular, una emulsién o/w estable es una forma de presentacién excepcionalmente
adecuada de la composicion de acuerdo con la invencién. Como se indicd, en dicha emulsién o/w, la sal de zinc soluble
en agua esta facilmente disponible para la absorcion por la piel. Ademas, el filtro UV fisico en forma de 6xido de zinc
y/u éxido de titanio puede incorporarse en la fase de aceite (grasa). Esto se recomienda especialmente si se aplica
oxido de zinc y/o diéxido de titanio como filtro UV fisico debido a las propiedades hidrofébicas de estas sustancias. En
una realizacién particularmente preferida, la composicién de acuerdo con la invencién con respecto a los iones zinc,
comprende, con respecto a la composicion total, una cantidad de sal de zinc de 0,5 a 1 % (p/p); 15 a 25 %,
preferiblemente 20 % de una grasa, preferiblemente una combinacién de vaselina blanca y parafina liquida; 5 a 15 %,
preferiblemente aproximadamente 10 % de un filtro UV fisico, una combinacion preferiblemente 1:4, como 1:3, de
oxido de zinc y diéxido de titanio; 50 a 60 %, preferiblemente 52 a 58 %, lo mas preferiblemente 55 % (p/p) de agua;
y un emulsionante que sea adecuado para formar una emulsion de aceite (grasa) en agua.

Se puede seleccionar un emulsionante adecuado del grupo de alcohol cetilico y estearilico, Eumilgin B2 (cetomacrogol
1000), acido estearico, lanolina, alcoholes de lanolina, aceites minerales ligeros y pesados, vaselina, cera de abeja,
cera de parafina, derivados de tween, derivados de span o combinaciones de los mismos. El emulsionante se puede
aplicar en una cantidad de 2 a 20 % (p/p), asi como 5 a 15 % (p/p), preferiblemente 7 a 12 % (p/p). Preferiblemente
se utiliza una combinacion de alcohol cetilico y estearilico y Eumilgin B2 (cetomacrogol 1000) para emulsionar la
composicion. Esta combinacién de alcohol cetilico y estearilico y Eumilgin B2 (cetomacrogol 1000) se puede aplicar
en una relacion de 1:5 a 5:1, preferiblemente en una relaciéon de 3:1. La cantidad combinada de alcohol cetilico y
estearilico y Eumilgin B2 (cetomacrogol 1000) es, por ejemplo, 7 a 12 % (p/p), asi como 10,5 % (p/p).

Ademas, se pueden afiadir como aditivo uno o mas detergentes, como el NaOH o el sulfato de laurilo. La adicién de
NaOH y/o sulfato de laurilo puede ayudar a lograr una mejor penetracion de la piel por los iones zinc. Las cantidades
aplicables adecuadas de estos aditivos son conocidas por los expertos en la técnica.

Como se indicd anteriormente, es importante para una buena accién protectora UV distribuir las particulas de 6xido
de zinc y/u 6xido de titanio uniformemente a través de la composicién. Si la composicidon es una emulsién, como una
emulsion de aceite (grasa) en agua (O/W), las particulas pueden suspenderse en la fase de aceite (grasa). Si la fase
de aceite (grasa) se distribuye uniformemente en la fase acuosa, las particulas de 6xido de zinc y/u 6xido de titanio
también se distribuyen, por la presente, uniformemente en la composicion.

La composicion de acuerdo con la invencion puede tomar la forma de una crema o gel. La ventaja de una crema o gel
es que se puede utilizar de manera higiénica. Cuando se utiliza una crema o gel, la probabilidad de infeccion cruzada
entre diferentes partes del cuerpo, particularmente la cara, es relativamente baja en comparacion con, por ejemplo, el
uso de una barra. Incluso, si se usa de forma higiénica, varias personas pueden usar una crema o gel, sin que se
produzca, o al menos con una probabilidad reducida de infeccién mutua entre las personas.

La composicion de acuerdo con la invencion preferiblemente no es visible después de la aplicacion en la piel, ya que
es de color transparente o tiene un color que se corresponde con el color de los labios y/o se absorbe rapidamente
por la piel. Ademas, es ventajoso si la composicion es resistente al agua. Esto evita que pierda su efecto bajo la
influencia del agua. Esto es particularmente importante si la composicion se aplica en las partes de alrededor de la
boca. Las propiedades de resistencia al agua evitan que la composicion desaparezca rapidamente de los labios a
través del contacto con la saliva y/o con la lengua. El uso de, entre otros, vaselina y/o parafina liquida como aditivo le
confiere a la composicion propiedades de resistencia al agua.

La composicion de acuerdo con la invencion es preferiblemente adecuada para uso cosmético.

La invencion se explica adicionalmente en base a las siguientes realizaciones ejemplares. Estas realizaciones ejemplares
deben considerarse como realizaciones practicas de la invencion y de ninguna manera limitan el alcance de la invencion.

Ejemplo I:

Se obtuvo una crema transparente resistente al agua mezclando los siguientes componentes en la proporcion
indicada, y se llenaron con la crema los tubos con un contenido de 30 ml.
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6xido de zinc, tamanio de particulas promedio 0,1 ym 1049

sulfato de zinc 0,8g
parafina liquida 44649
crema lanette 4469
Ejemplo Il:

Se obtuvo una crema transparente resistente al agua mezclando los siguientes componentes en la proporcion

indicada, y se llenaron con la crema los tubos con un contenido de 50 ml.

6xido de zinc, tamaiio de particulas promedio 0,05 um 16 g
sulfato de zinc 2g
Vaselina 36,49
crema lanette 1456 g
Ejemplo lil:

Se obtuvo una crema transparente resistente al agua, primero (i) mezclando las siguientes sustancias del componente

A en las cantidades indicadas mientras se calentaba a 75 a 80 %:

A

Alcohol cetilico y estearilico 8,0g
Eumilgin B2 (cetomacrogol 1000) 25¢g
Miristato de isopropilo 1,59
Vaselina blanca 10,0g

Parafina liquida 110 a 230 mpas 10,0g

Subtotal _3_2,?)-9-

Después (ii) las sustancias del componente B se suspendieron en la mezcla aun templada del componente A.

B

Pigmento rojo de 6xido de hierro E 172 0,02g

Oxido de zinc 759
Di6xido de titanio 25¢g
Subtotal ‘I_ 0_,0_2_9-

(iii) Las siguientes sustancias del componente C se mezclaron con o se disolvieron en agua a aproximadamente 80 °C.

C

Agua desmineralizada (RO 80) 55,09

Sulfato de zinc 109
Acido citrico (para regulacién del pH) 049

Alantoina 1,59



ES 2717625 T3

Metil parahidroxi benzoato (como conservante) 0,05¢g
Subtotal 57,98 g
Total 100 g

(iv) La mezcla de la etapa (iii) se mezcl6 con la mezcla de la etapa (i) y la totalidad se enfri6 a aproximadamente 30 °C.
(v) Se afaden 0,03 g de Menthae piperitae aetheroleum.

(vi) Se llenaron los tubos con un contenido de 50 ml con la crema con un SPF de 20.
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REIVINDICACIONES

1. Composicién para su uso en el tratamiento preventivo de las ampollas febriles, incluidas las ampollas febriles
recurrentes, en donde la composicién comprende:

e 4220 % (p/p) de oxido de zinc y/o didxido de titanio;

. respecto a los iones zinc, 0,1 a 2,0 % (p/p) de una sal de zinc soluble en agua con accién antiviral,
seleccionandose dicha sal de zinc del grupo que consiste en sulfato de zinc, cloruro de zinc, acetato de zinc, citrato
de zinc, nitrato de zinc, tartrato de zinc, maleato de zinc, lactato de zinc, amino acetato de zinc, aspartato de zinc,
glutamato de zinc, propionato de zinc, gluconato de zinc, butirato de zinc, formiato de zinc, glicérido de zinc,
glicolato de zinc y sus hidratos; y

. un aditivo adecuado para la aplicacién topica;

en donde la composicion se aplica de forma preventiva por via tépica en partes de la cara que pueden verse afectadas
por ampollas febriles.

2. Composicioén para el uso segun la reivindicacion 1, en donde la composicion se aplica en la cara desde el momento
en el que el usuario tiene un mayor riesgo de desarrollar ampollas febriles.

3. Composicion para el uso segun la reivindicacion 2, en donde la composicién se aplica hasta varios dias, como de 1
a 5 dias, después de que haya desaparecido el mayor riesgo.

4. Composicién para el uso segun las reivindicaciones 2 a 3, en donde el mayor riesgo comprende una exposicion
mayor a la radiacion UV, y la composicion se aplica en intervalos de 2 a 4 horas durante esta exposicién mayor.

5. Composicion para el uso segun la reivindicacion 1, en donde la composicion se aplica en la cara durante varios dias,
como de 1 a 5 dias, antes del dia o los dias en los que el usuario verdaderamente desea no tener ampollas.

6. Composicion para el uso segun la reivindicacion 5, en donde la composicion se aplica hasta e incluyendo el dia o
los dias en los que el usuario verdaderamente desea no tener ampollas febriles.

7. Composicion para el uso segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, en donde la sal de zinc es sulfato de zinc.

8. Composicion para el uso segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 7, en donde la composicion con respecto a
los iones zinc comprende una cantidad de la sal de zinc no superior a 0,5 % (p/p).

9. Composicion para el uso segin una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8, en donde la composicion comprende
entre un 8 a 12 % (p/p), como un 10 % (p/p) de oxido de zinc y/o didxido de titanio.

10. Composicién para el uso segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 9, en forma de crema o gel.

11. Composicién para el uso segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 10, que ademas contiene agua en una
cantidad de 50 a 60 % (p/p), preferiblemente 52 a 58 % (p/p), lo mas preferiblemente 55 % (p/p), y en donde el aditivo
es una sustancia similar al aceite/grasa y la fase acuosa y la fase de aceite/grasa forman una emulsion de aceite/grasa
en agua.

12. Composicién para el uso segun la reivindicacion 11, en donde la emulsién es una emulsién estable.

13. Composicion para el uso segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 12, en donde el aditivo se selecciona de
modo que la composicion sea resistente al agua.

14. Composicion para el uso segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 13, con un factor de proteccion solar (SPF)
de al menos 12, preferiblemente al menos 15, y lo mas preferiblemente al menos 20.
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