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MULTILAYER TOOTH WHITENING STRIPS
FIELD

[0001] This application relates generally to dental whitening compositions and

methods and, more particularly, to multilayer tooth-whitening films and to methods therefor.
BACKGROUND

[0002] Tooth whitening methoda currently available for use at home involve
?pplicntion of peroxide-containing dentifrice compositions to the teeth. Such compositions
'cmbelppliedbybtudﬁngornncomponmofamipthltiuppﬁedto the teeth. The strips
c&n comprise a plastic film with a tooth-whitening composition applied to the surface (see,
for example, U.S. Pat. Nos. 5,894,017, 5,891,453, 6045,811 and 6,419.996). Nevertheless,
there remains « continuing need for new systems for applying peroxide-based whitening
products to the teeth.

SUMMARY

[0003] Accordingly, the present inventors have succeeded in developing methods and
compositions for whitening the teeth involving application of a tooth-whitening strip to the
teeth. The tooth-whitening strip can corprise a film which can compriso a water soluble,
hydratable polymer and a whitening agent. The film can be hydrated by saliva upon
application to the teeth and the whitening agent becomnes solubilized or generates a bleaching

agent that becomes solubilized which then acts to whiten the teeth. The film can slso have &

thin hydrophobic layer or coating on one of its surfaces, which upon application to the teeth
is on the surface opposite that applied to the teeth. In certain embodiments, the film can have

a thin adhesive layer or coating on the surface in contact with the tecth to facilitate adhesion
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2!‘ the film to the teeth. In certain embodiments, a flavoring agent can also be included in
cither the film, in the hydrophobic coating or the adhesive coating to mask any taste of the
whitening agent.

[0004] Thus, in various embodiments, the present invention can involve a coated
tooth-whitening film comprising a hydratable polymer and a whitening agent. The film can
have a hydrophobic coating or layer on one surface and a tooth-adherent coating or layer on
the opposing surface. By hydrophobic with respect to a substance, it is meant that the
substance is antagoniatic to water. Such substances have at least a portion of the molecule
that is non-polar and, in some instances, the substance is immiscible with water, i.e. insoluble
in water. By hydratable polymer it is meant that the polymer is capable of combining with
water in a reversible association.

[0005] In various embodiments, the coated-tooth-whitening films of present
invention can comprise a hydratable polymer and a whitening agent as well as a hydrophobic
coating or layer on at least one surface, in which the hydrophobic coating contains a
flavoring agent.

[0006] The present invention, in various embodimenta, can also involve tooth-
whitening methods in which the coated tooth-whitening films are contacted with a tooth for
en effective tooth-whitening period. The effective tooth-whitening period is intended to refer
to a contact time period producing a detectable whitening of the tooth. Reference herein to “a
tooth™ is intended to include the singular (tooth) and the plural (teeth). By detectable
whitening it is meant that the whitening of the tooth can be visually observed or measured by
any of various instl:tnnents following a given application period or following successive

application periods of the same duration.
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[0007] In various embodiments of the present invention, the hydratable polymer can
comprises a film-forming polymer such as, for example, a poly (ethylene oxide) polymer
having a number average, viscosity average, weight average or Z-average molecular weight
of at least shout 10,000 and not more than 10,000,000. The whitening agent can be a
substance selected from the group consisting of peroxides, metal chlorites, perborates,
percarbonates, persulfates, perphosphates, persilicates, peroxyacids and combinations
thereof. The hydrophobic coating or layer can comprise a polymer selected from the group
congisting of ethyl cellulose, propyl cellulose, isopropyl cellulose, butyl cellulose, t-butyl
cellulose, cellulose acctate, polyvinyl acetate, shellac, acrylate copolymers such as those
copolymers available under the trademark Eudragit® from RShm America, Inc. (Piscataway,
New Jersey), a subsidiary of Degussa-H{ls Corporation (Ridgefield Park, New Jersey), and
combinations thereof. The tooth-adherent coating or layer can comprise any of a number of
polymers, such as polyvinyl pyrolidones, polyviny! alcohols, polyvinyl phosphonates, poly
cthylene phosphonates, polyacrylic acids and salts thereof, cross-linked polyacrylic acids and
;nlu thereof, such as those sold under the trademark Carbopol® (Noveon, Inc., Brussels,
Belgium), poly methyl methacrylates, polybuteno phosphonates, polymaleates,
vinylcsprolactam/sodium acrylate polymers, polystyrenes, phosphonate styrene polymers,
terpolymers of acrylomethyl propyl sulphonic acid/methylacrylate/styrene monomers,
polyaspartic acid, poly (2-acrylamido-2methyipropane sulfonate), copolymers of vinyl
acetate and crotonic acid monomers, silicone polymers, polyacrylamide, polysiloxanes, alkyl
cellulose polymers, hydroxyalkyl cellulose polymers, carboxy methyl celluloses and saits

thereof, sodium alginate, alginic acid, eopoiymers of methyl vinyl ether and maleic

X
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anhydride such as those sold under the trademark Gantrez® (GAF Corporation) or
combinations thereof.

[0008] In various embodiments, s flavoring agent can also be incorporated into the
film, the hydrophaobic coating layer or the adhesive coating layer. Such flavoring agents can
be an easential oil, extract or flavoring aldehyde, ketone, ester or alcobol. The flavor
imparted by the flavoring agent can be spesrmint, peppermint, wintergreen, sassafras, clove,
sage, cucalyptus, marjoram, cinnamon, lemon, lime, grapefruit, orange, apple, pear, peach,

. sﬁwberry, cherry, apricot, watermelon, banana, coffee, cocoa, menthol, carvone, anethole or
combinations thereof.
DETAILED DESCRIFTION

[0009] The present invention, in various embodiments, can involve methods and
compositions for whitening the teeth involving application of a tooth-whitening strip to the
teeth. The tooth-whitening strip can comprise a film which can comprise a hydratable
polymer and a whitening agent.

[0010] In various embodimu, the films of the present invention can be made in a
thickness from about 20 to about 2000 pm, from about 50 to about 1000 pm or from about
50 to about 500 um. the dried film can contain the whitening agent which, in various
embodiments, can be a solid whitening agent in the inactive state. .Hydmion of the film by
saliva in the oral cavity solubilizes the soluble whitening agent or a bleaching compound
generated from the whitening agent in the film. The solubilization activates the whitening
activity and releases active agent to the tooth surfaces to which the film is applied.

[0011] The rate at which the whitening agent is solubilized and released can be

controlled by varying the film thickness, polymer propertics, as well as the whitening agent

?
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£ompogition and its concentration. The concentration of the whitening sgent can be from
about 0.1% to about 30%, from about 0.5% to about 25%, from about 1% to about 20%, from
about 2% to about 10% or from about 3%, about 3.5% or about 4% to about 7% or about
10% by weight. Unless otherwise indicated, references to percentages herein are intended to
mean perceniages by weight (w/w).

[0012] The whitening agent can be any of a variety of peroxide-based bleaching
agents, which deliver a hydrogen peroxide ion or an organic peroxide ion. Such compound
include, for example, hydrogen peroxide, organic peroxide compounds, inorganic hydrogen
peroxide generating compounds, organic peroxide generating compounds and combinations
thereof.

[0013] Organic peroxide compounds include, for example, urea hydrogen peroxide
(carbamide peroxide), glycery! hydrogen peroxide as well as groups of peroxides classified
according to the number and kind of organic functional groups attached to the oxygen atoms,
such as, for example, alkyl hydrogen peroxide (R-O-O-H), dialkyl hydrogen peroxide (R-O-
O-R’) peroxy acids (RCO-O-O-H), peroxy esters (RCO-OOR), and diacyl peroxides (R-CO-
0-O-CO-R)). Among such peroxides used in dental whitening are the diacyl peroxide,
benzoyl peroxide and the peroxy acid monoperoxyphthalate.

[0014] In various embodiments, the whitening agent can also be a metal chlorite such
as, for example, sodium chlorite, potassium chlorite, lithium chlorite, calcium chlorite,
barium chlorite, or magnesium chlorite.
= {0015] In various embodiments, the whitening agent can also an inorganic hydrogen
peroxide generating compound such as, for example, alkali meta] and alkaline-earth

persulfate, dipersulfate, percarbonate, perphosphate, perborate, and persilicate salts such as,
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for example, sodium persulfate, sodium dipersulfate, sodium percarbonate, sodium
perphosphate, sodium perborate, sodium persilicate, potassium persulfate potassium
dipersulfate, potassium percarbonate, potassium perphosphate, potassium perborate,
potassium persilicate, lithium dipersulfate, lithium percarbonate, lithium perphosphate,
lithium perborate, lithium persilicate, calcium persulfate, calcium dipersulfate, calcium
percarbonate, calcium perphosphate, calcium perborate, calcium persilicate, barium
persulfate, barium dipersulfate, barium percarbonate, barium perphosphate, barium
perborate, barium persilicate, magnesium persulfate, magnesium dipersulfate, magnesium
percarbonate, magnesium perphosphste, magnesium perborate, and magnesium persilicate
salts as well as sodium peroxide, potassium peroxide, lithium peroxide, calcium peroxide,
barium peroxide and magnesium peroxide and combinations of any of the above compounds.

[0016] The whitening agent can also be one ar more enzymes that release a bleaching
peroxide compound such as, for example, oxidoreductases, such as a laccase or a related
enzyme, and/or an oxidase such as glucose oxidase and hexose oxidase and/or a peroxidase
(see U.S. Patent No. 5,989,526 which is incorporated in its entirety by reference).

[0017] Suitable whitening agent can also be polymer-peroxide complex compound .
such as, for example, the PVP-hydrogen peraxide complex Peroxydone™ (ISP, Wayne, New
Jersey).

[0018] In various embodiments, the hydratable polymer can be any of a number of
water-soluble film-forming polymers that are compatible with the peroxide compound. In
particular, such synthetic polymers can include, for example, poly (ethylene oxide). The poly
(ethylene oxide) can be a homopolymer or a copolymer or a block copolymer. Other

homopolymers or copolymers including block copolymers, can include propylene oxide
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polymers, ethylene glycol polymers, methoxy (ethylene glycol) polymers and the like. Such

polymeri can have ethylene oxide moieties, propylene oxide moieties, ethylene glycol
npieﬁa and/or methoxy (ethylene glycol) moieties in an amount of at least 1%, at least
abaut 5%, at lcast sbout 10%, at least abaut 20%, at loast about 30%, at least about 40%, at
least about 50%, at least about 60%, at least about 70%, at least about 80%, at least about
90% at least 99% or about 100% by weight.

[0019] In various embodiments, the hydratable polymer, and in particular, the
ethylene oxide homopolymers can be a high molecular weight polymer. As used herein,
molecular weight is intended to mean molecular weight as defined by mumber average
molecular weight, viscosity molecular weight, weight average molecular weight or Z-average
molecular weight. Such moleculsr weight representations can be measured by standard
methods known in the art. The molecular weight of the hydratable polymer can be from
about 10,000 to about 10,000,000, from about 100,000 to about 1,500,000 or about
2,000,000. Such poly(ethylene oxide) polymers are commercially available such as, for
example, those available under the trademark Polyox® from Dow Chemical Company
(Midland, Michigan).

[0020] In various embodiments, films can contain ethylene oxide polymers of a
single average molecular weight or of a mixture of polymers of different average molecular
weights. The ethylene oxide polymer can comprise from about 1% (w/w) to about 99%
(wiw) of the hydratsble film; in certain embodiments, from sbout 1% (w/w) to about 20%
(wiw}; from about 1% (w/w) to about 30% (w/w) or from about 1 % (w/w) to about 50%
(w/w); and in certain embodiments, from about 50% (w/w) to about 95% (w/w), or from
about 60 % (w/w) to about 85% (w/w).
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[0021] In various embodiments, the film can be a Polyox® film and the whitening
agent incorporated into the film can be sodium percarbonate.

[0022]) The film can also contain other substances a:u:h as one or more plasticizers,
which allows the adjustment of the strength and flexibility of the film. Typically, the
plasticizers reduce the stiffness of films. Plasticizer compounds can include glycols such as
propylene glycol or a low molecular weight polymer, for e;:lnlple. a lpolyethylme glycol
such as any of the Carbowaxes of molecular weight from about 200 to about 600 available
from Dow Chemical Company (Midland, Michigan). Polyhydric alcohols such as glycerin or
propylene glycol, sorbitol, xylitol, glycerol esters such as giycerol triacetate (triscetin),
triethyl citrate and natural oils such as mineral oil, caster oil and vegetable oils can also be
used. Such compound can comprise from about 1% to about 50%, from sbout 5% to about
30% or from about 10% to sbout 25% by weight of the film.

{0023] Bulking agents which can modify the properties of the films can also be
included. Such bulking agents can include water insoluble inorganic mntel:iall which can be
in the form of particles such as, for example, silicon dioxide (gilica), titanium dioxide, mica
and Timeron mica, tricalcium phosphate, dicalcium orthophosphate (calcium monohydrogen
phosphate), calcium carbonate and clays. Water-insoluble organic bulking agents can include
celluloscs, polyethylenes, polypropylene and various starches from potato, corn, oat, rice,
wheat or tapioca and modified food starches such as, for example, maltodextrins. The
bulking agents can be present in an amount of from about 1% to sbout 50%, from about 5%
1o about 30% or from about 10% to about 25% by weight of the film.

{0024] The film can also have a thin hydrophobic layer or coating on one of its

surfaces, in particular, the surface of the film on the opposite side of the surface that contscts
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the testh, The hydrophobic coating can provide a diffusion barrier to prevent the leakage of
active whitening agent into undesired areas and to concentrate the whitening agent onto the
tecth surface so as to increase the tooth-whitening effect.

[0025) The hydrophobic costing can be of a thickness of from about 10 nanometers
to about 100 microns, from about 10 nanometers to about 10 microns, from about 10
nanometers to about 1 micron, from about 10 nanometers to about 500 nanometers, from
about 50 to about 200 nanometers or from about 75 to about 100 nanometers or any value
within the aforementioned ranges.

{0026] The hydrophobic coating can be comprised predominantly by hydrophobic
molecules, Such hydrophobic molecules can have a hydrophobic component, i.e. a portion of
the molecule that is non-polar and antagonistic to water. Nevertheless, in certain instances,
such hydrophobic molecules can be miscible with water such as can be the case with
surfactants. Hydrophobic molecules which are surfactants can have a hydrophilic portion
;rhicl: is contiguous with the hydratable film and a hydrophobic portion which directed away
from the film. In various embodimenta, the hydrophobic substances that can comprise the
hydrophobic coating can be substance that are immiscible with water, i.c. insoluble in water,
having an aqueous solubility of less than about 1% (w/w), less than about 0.01% (w/w) or
less than about 0.001% (w/w). Such hydrophobic substances can be comprised by one or
more hydrophobic polymers such as, for example, shellac, Endragit®, polymethyl
methacrylate and its copolymers, polyethylene, polypropylene, polyvinyl alcohol, polyesters,
ethyl cellulose, propyl cellulose, isopropyl cellulose, butyi cellulose, t-butyl cellulose,
cellulose acetate, and derivatives of polyvinyl alcohol such as, for example, polyvinyl acetate

or silicone polymers.

p— —————— N
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[0027] The hydrophobic coating can also, in various embodiments, contain
substances which are hydrophilic such as plasticizers as described above, so long as the
coating as a whole provides a diffusion barrier to prevent the leakage of active whitening
agent into undesgired areas. The hydrophobic molecules can be present in the hydrophobic
coating in an amount of from about 1% {w/w) to about 95% (w/w) and the plasticizers can be
present in an amount of from about 1% (w/w) to about 50% (w/w).

1 [0028] The film can also have a thin adhesive layer or coating on the surface that
contacts the teeth, In various embodiments, this coating is not necessarily adhesive in the dry
state, but upon contacting the tooth surface it can become adhesively activated by an aqueous
liquid such as water or saliva such that it adheres to the teeth. The adhesive coating can be
comprised of peroxide-compatible polymers including polyvinyl pyrrolidone, polyvinyl
alcohol, polyvinyl phosphonate, poly ethylene phosphonate, polyacrylic acids, poly methyl
methacrylate, polybutene phosphonate, polymaleate, vinylcaprolactam/sodiumn acrylate
polymers, polystyrene, phosphonate styrene, terpolymens of acrylomethyl propyl sulphonic
acid/methylacrylate/styrene monomers (se¢ U.S. Patent No. 5,800,803), polyaspartic acid,
poly (2-acrylamido-2methyipropane sulfonate), copolymers of vinyl acetate and a crotonic
acid, silicone polymers, polyacrylamide, polysiloxanes (see U.S. Patent Nos. 5,876,208;
5,888,491; 5,866,630; 5,607,663; 5662887), and alkyl or hydroxyalkyl substituted cellulose
polymers such as, for example, methyl cellulose, ethyl cellulose, or propyl cellulose or
hydroxymethyl cellulose, hydroxyethyl cellulose, hydroxypropyl cellulose, carboxy methyl
celiulose (CMC), sedium alginate, alginic acid, copolymers of methyl vinyl ether and maleic
anhydride or its corresponding acid such as those sold under the trademark Gantrez® (ISP,

10
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Wayne, Now Jersey) or combinations of any of the above. In various embodiments, the
adhesive layer can also contain such additional substances as plasticizers as described above.

[0029]) The structure of the multilayer film with hydrophobic coating and adhesive
coating is such that the middle, core film conteins the active whitening agent, such as sodium
percarbonate in a Polyox® matrix with the adhesive coating and hydrophobic coating on
opposing surfaces of the core film.

[0030] In certain embodiments, a flavoring agent can also be included in cither the
film, in the hydrophobic coating or the adhesive costing to mask any taste of the whitening
agent. In various embodiments, the flavoring agent can be incorporated into the film, the
hythophol;ic coating layer or the adhesive coating layer. In various embodiments the
flavoring agent can be incorporated into the adhesive layer which can be maintained in « dry
condition prior to application to the teeth. This can decrease the likelihood of degmdation of
any flavoring agent that would otherwise be susceptible to dogradation by the peroxide
compound. The flavoring agents of the present invention can include any of those known to
the skilled artisan, such as natural and artificial flavors, These flavoring agents can be
synthetic flavor oils and flavoring aromatics, and/or oils, oleo resins and extracts derived
from plants, leaves, flowers, fruits and 30 forth, and combinations thereof. Representative
flavor oils include: spearmint oil, cinnamon oil, peppermint oil, clove oil, bay oil, thyme oil,
cedar leaf oil, oil of nutmeg, oil of sage, and oil of bitter almonds. Also useful are artificial,
t;ntunl or synthetic fruit flavors such as vanilla, chocolate, coffee, cocoa and citrus oil,
including lemon, orange, grape, lime and grapefruit and fruit essences including apple, pear,
peach, strawberry, raspberry, cherry, plum, pineapple, apricot and so forth. These flavorings

can be used individually or in combination. Commonly used flavors include mints such as

11
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peppermint, wintergreen, spesrmint, birch, anise and such fruit flavors, as cherry, lemon-
lime, orange, grape, artificial vanille, cinnamon derivatives, and others, whether employed
individually or in combination. Flavorings such as aldchydes and esters including cinnamyl
acetate, cinnamaldehyde, citral, diethylacetal, dihydrocarvyl acetate, cugenyl formate, p-
methylanisole, and a0 forth can also be used. Further examples of aldehyde flavorings
include, but are not limited to acetaldehyde (apple); benzaldehyde (cherry, almond);
cinnamic sldehyde (cinnamon); citral, i.e., alpha citral (lemon, lime); neral, i.e. beta citral
(lemon, lime); decanal (orangs, lemon); ethyl vanillin (vanilla, cream); heliotropine, i.e.,
piperonal (vanills, cream); vanillin (vanilla, cream); alpha-amyl cinramaldehyde (spicy
fruity flavors); butyraldehyde (butter, cheese); valeraldehyde (butter, cheese); citronellal
(modifies, many types); decanal (citrus fruits); aldehyde C-8 (citrus fruits); aldehyde C-9
(citrus fruits); aldehyde C-12 (citrus fruits); 2-ethyl butyraldehyde (berry fruits); hexenal, i.e.
frans-2 (berry fruits); tolyl aldehyde (chery, almond); veratraldehyde (vanilla); 2,6-dimethyl-
5-heptenal, i.e. melonal (melon); 2-6-dimethyloctanal (green fruit); and 2-dodecenal (citrus,
mandarin); cherry; grape; mixtures thereof; and the like. Generally the flavoring can be
incorporated in the film of the present invention in an amount ranging from about 1.0% to
about 2.0% to about 10% by weight or from about 5% to about 8% by weight.

[0031] The poly(ethylene oxide) films of the present invention can be prepared using
conventional extyugion or solvent casting processes. For mmplé, to prepare a film by
solvent casting poly{cthylene) oxide, the ethyl_ene oxide polymers can be dissolved in 2
sufficient amount of a solvent which is compatible with the polymer. Examples of suitable
solventa include water, sicohols, acetone, ethyl acetate or mixtures thercof. After a solution

has been formed, a plasticizer can be added with stirring, and heat can be applied if necessary
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to nid dissolution, until a clear and homogeneous solution has been formed, followed by the
addition of the whitening agent and any other ingredients such as flavors. The solution can be
coated onto a suitable carrier material and dried to form a film. The carrier material can have
a surface tension which allows the polymer solution to spread evenly across the intended
carrier width without soaking in to form a destructive bond between the two substrates.
Examples of suitable carrier materials include glass, stainless steel, Teflon® (DuPont,
Wilmington, Delaware) , polyethylene-impregnated Kraft paper or polyester plastic liners.

[0032] Drying of the film can be carried out in # moderate to high-temperature air-
bath using a drying oven, drying ttmnel, vacuum drier, or any other suitable drying
cquipment, which does not adversely affect the active ingredient(s) or flavor of the film.

" [0033] For ease of usc, the dry film can be cut into picces of suitable size and shape
and packed into a suitabla container.

10034] To use the whitening film strip of the present invention, the film when applied
to the teoth surface when hydrated by saliva in the oral cavity or pre-wetted by dipping the
strip in water will adhere to the teeth in an appropriate manner. In this regard, the whitening
strip can be formed to have a width dimension suitable to cover a row of teeth (upper or
lower). Therefore, the whitening strip can be applied to the upper set of teeth, or to the lower
set of teeth either separately or simultancously. The length dimension of the whitening strip
is determined by the amount of coverage degired. In this regard, the number of teeth which it
is desired to whiten will determine the dimensions of the whitening strip. For instance, it may
be desired to only whiten the front teeth, which are most easily scen by others. Accordingly,
the length of whitening strip can be reduced in this case, as compared to the case where it is
desired to whiten all of the teeth. The duration of applicetion of whitening strip to the teeth

13
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will depend upon the type and concentration of the whitening agent, as well as the type and
intensity of stain. Typically, the duration of application, also referenced herein as the tooth-
whitening period, can be from about 1 minute to sbout 60 minutes or greater, from about 2
minutes to about 30 minutes or from about 5 minutes to esbout 10 minutes or any time period
encompasscd by the aforementioned ranges.

[0035] The present invention can be illustrated by the following examples.

EXAMPLE ]

[0036] This example illustrates the preparation and testing of hydratable
poly(ethylene oxide) films containing sodium percarbonate and having a hydrophobic
coating.

[0037] Ten grams (g.) of polyethylene oxide (M.W. 200,000, Aldrich) was slowly
added into about 85.0 g., de-ionized water heated to about 80° C., with vigorous stirring to
form a translucent and viscous solution, To this solution , 2.5 g glycerin was added and
stirred for about 5 to 30 minutes. The mixture was cooled down to below 40° C. and 2.4 g.
sodium percarbonate powder was added and thoroughly mixed. The resulting white mixture
Was cast onto a glass plate and allowed to dry overnight. A white dry film was formed which
was readily peeled off from the glass plate. The dry film had & thickness of about 160 |
micrometers and contained an equivalent of about 3.4% hydrogen peroxide by weight of the
film.

[0038] The whitening efficacy of this film (designated "Film A") was examined by
wetting and placing piece of the film (14 mm.times.15 mm, weighing 23 milligrams (mg.)
sgainst the surface of a stained bovine enamel slab prepared as described in "In Vitro
Removal of Stain with Dentifrice”, G. K. Stookey, T. A. Barkhard and B. R. Schemerhom, J.
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Dental Res., 61, 1236-9 (1982) and obtained from Oral Health Research Institute of Indiana
University. A picce of wet paper towel was placed on top of the film to maintain the
moisture. After 30 minutes, both the towel and the residue film were removed and the tooth
was washed with water. The shade of the tooth was measured and recorded both before and
after the treatment with a Minolta Chromometer Madel CR 321 in which "L" is a measure of
response to the eye to lightness and darkness, the higher the L value the whiter teeth appear.

[0039] For purposes of comparison, a commercially available tooth whitening strip of
the type disclosed in U.S. Pat No. 5,394,017 containing 5.2% by weight hydrogen peroxide
(designated "Film B") was also cut into sli:'nilnrdimm_uion which weighed 40 mg was used
to treat a similarly stained bovine enamel slab for 30 minutes following the procedure of
Example 1. The change in L values of the treated Films A and B are recorded in Table I
helow.

PCT/US2005/016165 \
Y

TABLEI
Film Weight | H:0; wt% | Hitial L End L dL
(mg)
23 34 37.32 62.09 24.17
B 40 52 37.43 44,67 7.24

10040] The results recorded in Table 1 above show that the whitening efficacy of Film
A prepared in accordance with the present invention is unexpectedly much higher than that of

commercial white strip (Film B), despite having a significantly lower peroxide content

15




f
WO 2005/1103H PCT/USI003/016168 /lP
/Y)
EXAMPLE 2

{0041] This example illustrates the preparation and whitening of films with varying
peroxide concentrations.

10042} Seriel_i of films were prepared using 1.0 g poly(ethylene) oxide (M.W.
approximately 400,000) which was slowly added with vigorous stirring into about 80.0 g hot
Je-ionizedwnta'heatedtoaboutso"c. While maintaining the same temperature and
continuing agitation, another 10.0 g poly(cthylene) oxide (M. W. approximately 200,000)
was slowly added info the solution. After the complete dissolution of the polyethylene oxide,
8 translucent and viscous solution/suspension was formed. The solution was cancentrated by
hesting and stirring st about 80° C. for another two hours. The solution was then cooled to
room temperature (sbout 23° C).

[0043] To the above solution, 3.3 g. glycerin was added and stirred for about 30
minutes, until a homogeneous solution was obtained. Subsequently, 3.0 g sodium
percarbonate powder was added and thoroughly mixed with the poly(ethyiene) oxide solution
to form a white, thick gel-like suspension.

[0044] A free-standing film was prepared by casting the above gel-like suspension
onto glass plates and drying at room temperature (about 23° C.) overnight. Afier drying, a
film was formed i could be readily peeled off from the glass plates. The film was flexible
and strong and could be bent or folded without breaking. Both thin and thick films were
prepared. A thin film designated "C" had a thickness of about 100 um and contsined sbout
2.9% hydrogen peroxide by weight.

[0045] A thicker film designated "Film D" had a thickness of 500 um and a hydrogen
peroxide content of 3.4% by weight.
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[0046] A third supported film was prepared by casting the poly(ethylene) oxide
suspension prepared as above onto a flexible cotton cloth and dried in air. The resulting strip
(designated "Film E") had a hydrogen peroxide content of 1.5% by weight by weight of the
supported film.

[0047] The whitening test procedure of Example I using stained bovine enamel slabs
was repeated to determine the too.th-whiteningefﬁclcyofFi]ms G, D and E. The shade
change of the tooth was recorded using the Minolta Chromometer Model CR 321 bath before
aund after the treatment. As a comparison, s piece of a commercially available whitening strip
(Film B of Example I) was also cut into a similar dimension and used to treat another bovine
tooth for 30 mimutes, the strip is designated as film F in Table II. . The results of these tests

are recorded in Table II.
TABLE Il
Film H:0, mt % Initial L End L dL
C 2.9 28.98 47.56 18.58
D 3.4 38.28 65.21 26.93°
E 3.0 40.07 61.82 21.75
F 4.6 33.33 41.54 8.21

: {0048] The shade of the stained bovine enamels slabs after the 30 minute exposure to
the Films C, D and E of the present invention showed superior whitening efficacy as

compared to the comparative commercial whitening strip Film B or F.
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EXAMPLE 3
[0049] This Example illustrates the preparation and testing of hydratable
poly(ethylene oxide) films containing sodium percarbonate and having a hydrophobic
coating and adhesive coating.
[0050] The coated film can be prepared as follows. The core layer was made by

thermally extruding Polyox® (M.W. = 200K; The Dow Chemical Company, Midland

- Michigan) with sodium percarbonate. The thickness of this particular film was about 100 pm

and the concentration of the sodium percarbonate was 5% by weight. The adhegive layer was

then produced by casting and drying & thin film of an ethanol solution of PVP onto the

Polyox® layer. The hydrophobic layer was prepared by first coating the uncoated side of the

Polyox® layer with a thin layer of PVP, ethanol solution; then, immediately befare this layer

if dry, a film of ethylcellulose ethanol solution was cast on and dried. A multilayer structure

was thus obtained. -
EXAMPLE 4 _

[0051] This example illustrates the whitening activity of the multilayer film of
Example 3 using an in vitro method.

[0052] A small piece of the multilayer film prepared according to the method in
Example 3, was placed against & wet bovine enamel toath slab that had been artificially
stained as described in Stookey, et al, J. Dental Res., 61, 1236-9, 1982 and obtained from
Oral Heslth Research Institute of Indiana University. Sufficient pressure was applied to the
back of the film to insure an adhesive contact between the film and the toath surface. The
film was allowed to stay on the tooth surface for 30 minutes and then removed. The tooth
surface was then thoroughly washed and dried.
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[0053] The lightness of the tooth surface was measured using a Minolta
Chromometer Model CR 321 both before and after the treatment. As a comparison, a piece of
a commercially available whitening strip (Film B of Example 1) was also cut into a similar
dimension and used to treat another bovine tooth for 30 minutes. The dL reading was 18.35
for the multilayer film of the present invention. This is a greater whitening effect than
produced by the commercially available whitening product in examples 1 and 2 which gave a
value of about 7 to 8 in the same test.

EXAMPLE 5

[0054] This example illustrates the stability of the core Polyox® layer in comparison
to a commercially available whitening strip.

[0055] This test was carried out by sealing the samples of core Polyox® layer and a
commercislly available whitening strip (Film B of Example 1) into glass jars and aging at
120°F for two weeks. The commercially available strip was first taken out of its original
packaging pouch.

[0056) The Polyox® film lost about 25% peroxide activity in comparison to a loss of
nearly 60% peroxide activity for the commercially available strip. Thus the films of the
present invention provide a much more stable product than the commercially available
product.

[0057] All references cited in this specification are hereby incorporated by reference.
Any discussion of references cited herein is intended merely to summarize the assertions
made by their authors and no admission is made that any reference or portion thereof
constitutes relevant prior art. Applicants reserve the right to challenge the accuracy and

pertinency of the cited references.
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[0058] The description of the invention is merely exemplary in nature and, thus,

WO 2005/1103-44

variations that do not depart from the gist of the invention are intended to be within the scope

of the invention. Such variations are not to be regarded as a departure from the spirit and

scope of the invention.
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I IMED IS:

1. A coated tooth-whitening film comprising a hydratable, film-forming polymer and a
whitening agent, said film having a hydrophobic cpating on one surface and a tooth-adherent

coating on opposing surface,

2. A film according to claim 1, wherein said hydratable polymer comprises a poly (ethylene
oxide) p61ymcr having a number average, viscosity average, weight average or Z-average
molecular weight of at least about 10,000 and not more than 10,000,000.

3. A film according to claim 1, wherein the whitening agent is selected from the group

consisting of peroxides, metal chlorites, PVP-hydrogen peroxide complex, perborates,

"percarbonstes, persulfates, perphosphates, persilicates, peroxyacids and/or its salts and

combinations thereof.

4. A film according to claim 1, wherein a hydrophobic coating comprises a polymer selected
from the group consisting of an ethy] cellulose, a propyl cellulose, an isopropyl cellulose, a
butyl cellulose, a #-butyl cellulose, a cellulose acetate, a polyvinyl acetate, a shellac, an

acrylate copolymer and combinations thereof.
5. A film sccording to claim 1, wherein the tooth-adherent coating comprises a polymer

selected from the group consisting of polyviny! pyrrolidones, polyvinyt alcohols, polyvinyl
phosphonates, poly ethylene phosphonates, polyacrylic acids, polyacrylate salts,
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polymethacrylic acid, polymethacrylate salt, poly methyl methacrylates, polybutene
phosphonates, polymaleates, vinylcaprolactnfnluodimn acrylate polymers, polystyrenes,
phosphonate styrenc polymers, terpolymers of acrylomethyl propyl sulphonic
agid/methylacrylate/styrene monomern, polyaspartic acid, poly (2-acrylamido-
2methylpropane sulfonate), copolymers of vinyl acetate and crotonic acid monomers,
silicone polymers, polyn;:rylanﬂdc, polysiloxanes, alkyl cellulose polymers, hydroxyalkyl
cellulose polymenrs, carboxy methyl cellulose polymers, sodium alginates, alginic acids, poly
methyl vinyl ether/maleic anhydride copolymers, cross-linked polyacrylic acids, cross-linked
polyacrylate salts and combinations thereof.

6. A film according to claim 1, wherein any one or more of the film, hydrophobic coating or
adhesive coating further 'comprim a flavoring agent comprising an essential oil, extract or
flavoring aldehyde, ketone, ester or alcohol that imparts a flavor selected from the group
consisting of spearmint, peppermint, wintergrem', sassafras, clove, sage, cucalyptus,
marjoram, cinnamaon, lemon, lime, grapefruit, orange, apple, pear, peach, strawberry, cherry,
apricot, watermelon, banana, coffee, cocoa, menthol, carvone, ancthole and combinations
thereof.

7. A coated tooth-whitening film comprising a hydratable polymer and a whitening agent

said film having on at least one surface, a hydrophobic coating containing a flavoring agent.

22
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8. A film according to claim 7, wherein said hydratable polymer comprises a poly (ethyl
oxide) polymer having a number average, viscosity average, weight average or Z-average

molecular weight of at least about 10,000 and not more than 10,000,000.

9. A film according to claim 7, wherein the whitening agent is selected from the group
consisting of peroxides, PVP-hydrogen peroxide camplex, metal chlorites, perborates,
percarbonates, persulfates, perphosphates, persilicates, peroxyacids and/or its salts and

" combinations thereof.

10. A film according to claim 7, wherein the hydrophobic coating comprises a polymer
selected from the group consisting of an ethyl cellulose, a propyl cellulose, an isopropyl
cellulose, a butyl cellulose, a t-butyl cellulose, a cellulose acetate, a polyvinyl acetate, a

shellac, an acrylate copolymer and combinations thereof.

11. A film according to claim 7, wherein ths flavoring agent comprises an casential oil,
extract or flavoring aldehyde, ketone, ester or alcobol that imparts a flavor selected from the
group consisting of spearmint, peppermint, wintergreen, sassafras, clove, sage, eucalyptus,
;n-liom cinnamon, lemon, lime, grapefruit, orange, apple, pear, peach, strawberry, cherry,
spricot, watermelon, banana, coffee, cocoa, menthol, carvone, anethole and combinations

thereof,

12. A tooth-whitening method comprising providing a coated tooth-whitening film

comprising a hydratable polymer and a whitening agent, said film having a hydrophobic
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coating on one surface and a tooth-adherent coating on opposing surface; and contacting a

tooth with said coated film for an effective tooth-whitening period.

13. A method according to claim 12, wherein said hydratable polymer comprises a poly
(ethylene oxide) polymer having a number average, viscogity average, weight average or Z-
average molecular weight of at least about 10,000 and not more than 10,000,000.

14. A method according to claim 12, wherein the whitening agent is selected from the group
consisting of peroxides, metal chlorites, perborates, percarbonates, persulfates,
" perphosphates, persilicatés, peroxyacids, salts of peroxyacids and combinations thereof.

15. A method according to claim 12, wherein the hydrophobic coating comprises a polymer
selected from the group consisting of an ethyl cellulose, propy! cellulose, isopropyl cellulose,
butyl cellulose, s-butyl cellulose, cellulose acetate, polyvinyl acetate, shellac and
combinations thereof.

16. A film according to claim 12, wherein the tooth-adherent coating comprises a polymer
selected from the group consisting of polyvinyl pyrrolidones, polyvinyl alcohols, polyvinyt
. phosphonates, poly ethylene phosphonates, polyacrylic acids, polyacrylate salts,
polymethacrylic acid, polymethacrylate salt, poly methyl methacrylates, polybutene
phosphonates, polymaleates, vinylcaprolactam/sodium acrylate polymers, polystyrenes,
phosphonate styrene polymers, terpolymers of acrylomethyl propyl sulphonic
acid/methylacrylate/styrene monomers, polyaspartic acid, poly (2-acrylamido-
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2methylpropane sulfonate), copolymers of vinyl acetate and crotonic acid monomers,
silicone polymers, polyacrylamide, polysiloxanes, alkyl cellulose polymers, hydroxyalkyl
cellulose polymers, carhoxy methyl cellulose polymers, sodium alginates, alginic acids, poly
;nethyl vinyl ether/maleic anhydride copolymers, cross-linked polyacrylic acids, cross-linked
polyacrylate salts and combinations thereof.

17. A method according to claim 12, wherein the flavoring agent comprises an essential oil,
extract or flavoring aldehyde, ketone, ester or alcohol that imparts a flavor selected from the
group consisting of spearmint, peppermint, wintergreen, sagsafras, clove, sage, eucalyptus,
marjoram, cinnamon, lemon, lime, grapefiuit, orange, apple, pear, peach, strawberry, chenry,
apricot, watermelon, banana, coffee, cocoa, menthol, carvone, anethole and combinations
thereof.

18. A tooth-whitening method comprising providing a coated tooth-whitening film

comprising a hydratable polymer and a whitening agent said film having on at least one

" surface, & hydrophobic coating containing a flavoring agent; and contacting a tooth with said

film for an effective tooth-whitening period.
19. A method according to claim 18, wherein said hydratable polymer comprises a poly

(ethylene oxide) polymer having a8 number average, viscosity average, weight average or Z-
average molecular weight of at least about 10,000 and not more than 10,000,000.
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20. A method according to claim 18, wherein the whitening agent is selected from the group
consisting of peroxides, PVP-hydrogen peroxide complex, metal chlorites, perborates,

percarbonates, persulfates, perphosphates, persilicates, peroxyacids, salts of peroxyacids and
combinations thereof.

21. A method according to claim 18, wherein the hydrophobic coating comprises a polymer
selected from the group consisting of an ethyl cellulose, a propyl cellulose, an isopropyl
cellulose, a butyl cellulose, a i-butyl cellulose, a cellulose acetate, a polyvinyl acetate, a
shellac, an a;:rylnte copolymer and combinations thereof.

22. A method according to claim 18, wherein the flavoring agent comprises an essential oil,
extract or flavoring aldehyde, ketone, ester or alcohol that imparts a flavor selected from the
group consisting of spearmint, peppermint, wintergreen, sassafras, clove, sage, eucalyptus,
marjoram, cinnamon, lemon, lime, grapefruit, orange, apple, pear, peach, strawberry, chery,
apricot, watermelon, banana, coffee, cocoa, menthol, carvone, anethole and combinations
thercof. |
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BANDAS MULTICAPA BLANQUEADORAS DE DIENTES

CAMPO DE LA INVENCION
Esta solicitud se refiere en general a2 composiciones y métodos
blanqueadores de dientes y, mis particularmente, a peliculas multicapa
blanqueadoras de dientes y sus métodos.
: ANTECEDENTES DE LA INVENCION
Los métodos blanqueadores de dientes disponibles en la actualidad
para el uso domiciliario incluyen la aplicacién a los dientes de
° composiciones de dentifricos que contienen perfxido. Dichas
composiciones se pueden aplicar por cepillado o como componente de una
banda que se aplica a los dientes. Las bandas pueden comprender una
pelicula pldstica con una composicién blanqueadora de dientes que se
aplica a la superficie (ver, por ejemplo, las patentes de los Estados Unidos
N° 5.894.017, 5.891.453, 6.045.811 y 6.419.906). Sin embargo, ain resta
una necesidad continua de nuevos sistemas para aplicar a los dientes
productos blanqueadores basados en per6xidos.
SINTESIS
En consecuencia, los presentes inventores tuvieron éxito en el
desarrollo de métodos y composiciones para blanquear los dientes que
incluyen la aplicacién a los dientes de una banda blanqueadora de dientes.
La banda blanqueadora de dientes puede comprender una pelicula que
comprende un polimero hidrosoluble ¢ hidratable y un agente blanqueador.

La pelicula puede ser hidratada por la saliva al aplicarse a los dientes y el
1

L — ——— A w R — =
g



',‘

v ¥

agente blanqueador se toma soluble o genera un agente blanqueador que se
solubiliza y luego actia como blanqueador de los dientes. La pelicula
también puede tener una delgada capa o cubierta hidrofébica en una de sus
superficies, que se aplica a los dientes en la superficie opuesta a la aplicada
a los dientes. En ciertas formas de realizacion, la pelicula puede tener una
delgada capa o cubierta adhesiva en la superficie en contacto con los
dientes, para facilitar la adhesién de la pelicula a los dientes. En ciertas
formas de realizacién, también se puede incluir un agente saborizante en la
pelicula, en la cubierta hidrofbica o la cubierta adhesiva para enmascarar
cualquier sabor que pudiera tener el agente blanqueador.

En consecuencia, en diversas formas de realizaci6n, la presente
invencién puede incluir una pelicula blanqueadora de cubierta del diente
que comprende un polimero hidratable y un agente blanqueador. La
pelicula puede tener cubierta o capa hidrofébica en una superficie y una
cubier_ta o capa adherente al diente en la superficie opuesta. Por hidrofébico
respecto a una sustancia se¢ entiende que la sustancia es antagonista del
agua. Dichas sustancias tienen al menos una porcién de la molécula no
polar y, en algunos casos, la sustancia no es miscible en agua, es decir
insoluble en agua. Por polimero hidratable se entiende que el polimero es
capaz de combinarse con agua en una asociacién reversible.

En diversas formas de realizacién, las peliculas de blanqueador de
cubierta de los dientes de la presente invencién pueden comprender un
polimero hidratable y un agente blanqueador, ademis de una cubierta o
capa hidrofébica en al menos una superficie, en la cual la cubierta

hidrofébica contiene un agente saborizante.
2
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La presente invencién, en diversas formas de realizacién, también
pueden incluir métodos blanqueadores de dientes en los cuales las peliculas
blanqueadoras de cubierta de dientes se contactan con un diente durante un
periodo efectivo para blanquear los dientes. Por perfodo efectivo para
blanquear los dientes se pretende referir a un periodo de tiempo de contacto
para producir un blanqueador del diente detectable. Por la referencia en la
presente a “un diente” se pretende incluir el singular (diente) y el plural
(dientes). Por blanqueador detectable se entiende que el blanqueo del diente
s¢ pueda observar o medir visualmente mediante cualquiera de los diversos
instrumentos tras determinado periodo de aplicacién o después de
sucesivos perlodos de aplicacién de la misma duracién.

En diversas formas de realizacién de la presente invencién, el
polimero hidratable puede comprender un polimero formados de pelicula
tal como, por ejemplo, un polimero de poli(éxido de etileno) con una
cantidad promedio, viscosidad promedio, peso promedio o peso molecular
Z promedio de al menos aproximadamente 10.000 y no més de 10.000.000.
El agente blanqueador puede ser una sustancia seleccionada del grupo que
consist¢ en perdxidos, cloritos de metal, perboratos, percarbonatos,
persulfatos, perfosfatos, persilicatos, peroxidcidos y sus combinaciones. La
cubierta o capa hidrofébica puede comprender un polimero seleccionado
del ‘grupo que consiste en etilcelulosa, propilcelulosa, isopropilcelulosa,
butilcelulosa, t-butilcelulosa, acetato de celulosa, acetato de polivinilo,
laca, copolimeros de acrilato tales como los copolimeros disponibles bajo
la marca comercial Eudragit® de Rohm America, Inc. (Piscataway, Nueva

Jersey), una subsidiaria de Degussa—Hiils Corporation (Ridgefield Park,
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Nueva Jersey), y sus combinaciones, La cubierta o capa adherente del
diente puede comprender cualquiera de una cantidad de polimeros tales
como polivinilpirrolidonas, polivinilalcoholes, polivinilfosfonatos,
polietilenfosfonatos, 4cidos poliacrilicos y sus sales, 4cidos poliacrilicos
con enlaces cruzados y sus sales, tales como los comercializados bajo la
marca comercial Carbopol® (Noveon, Inc., Bruselas, Bélgica),
polimetilacrilatos, polibutenfosfonatos, polimaleatos, polimeros de
vinilcaprolactama/acrilato sédico, poliestirenos, polimeros
fosfonatoestireno, terpolimeros de 4cido acrilometilpropilsulfénico
monémeros de metilacrilato/estireno, 4cido poliaspirtico, poli(2—
acrilamido—2—-metilpropansulfonato), copolimeros de acetato de vinilo y
monémeros de é&cido protdnico, polimeros de silicona, poliacrilamida,
polisiloxanos, polimeros de  alquilcelulosa, polimeros de
hidroxialquilcelulosa, carboximetilcelulosa y sus sales, alginato de sodio,
icido alginico, copolimeros de éter metilvinilico y anhidrido maleico tales
como los comercializados bajo lIa Gantrez® (GAF Corporation) o sus
combinaciones.

En diversas formas de realizacién, también se puede incorporar un
agente saborizante en la pelicula, la capa de cubierta hidrof6bica o la capa
de cubierta adhesiva. Dichos agentes saborizantes pueden ser un aceite
esencial, extracto o aldehido, cetona, éster o alcohol saborizantes. El sabor
impartido por el agente saborizante puede ser menta fresca, menta peperina,
gaulteria, sasafrés, clavo de olor, salvia, eucalipto, mejorana, canela, limén,
lime, pomelo, naranja, manzana, pera, durazno, frutilla, cereza, damasco,

sandia, banana, café, cacao, mentol, carvona, anetol o sus combinaciones.
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La presente invencién, en diversas formas de realizacién, puede

DESCRIPCION DETALLADA

incluir métodos y composiciones para blanquear los dientes que incluyen la
aplicacién a los dientes de una banda blanqueadora de dientes. La banda
blanqueadora de dientes puede comprender una pelicula que puede
comprender un polimero hidratable y un agente blanqueador.

En diversas formas de realizacién, las peliculas de la presente
invencién se pueden hacer de un espesor de aproximadamente 20 a
aproximadamente 2000 pum, de aproximadamente 50 a aproximadamente
1000 pum o de aproximadamente 50 a aproximadamente 500 pm. La
pelicula seca puede contener el agente blanqueador, que en diversas formas
de realizacién puede ser un agente blanqueador sélido en estado inactivo.
La hidratacién de la pelicula por la saliva en la cavidad oral solubiliza el
agente blanqueador soluble o un compuesto decolorante generado a partir
del agente blanqueador de la pelicula. La solubilizacién activa la actividad
del blanqueador y libera el agente activo a las superficies del diente a las
que se aplica Ia pelicula.

Se puede controlar la velocidad a 1a cual se solubiliza y libera el
agente blanqueador al variar el espesor de 1a pelicula, las propiedades del
polimero, ademis de la composicién del agente blanqueador y su
concentracién. La concentracién del agente blanqueador puede ser de
aproximadamente 0,1 % a aproximadamente 30 %, de aproximadamente
0,5 % a aproximadamente 25 %, de aproximadamente 1 % a
aproximadamente 20 %, de aproximadamente 2 % a aproximadamente 10
%, de aproximadamente 3 %, de aproximadamente 3,5 %, de

5
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aproximadamente 4 % a aproximadamente 7 %, a aproximadamente 10 %
en peso. A menos que se indique otra cosa, las referencias a porcentajes
pretenden indicar porcentajes medios en peso (p/p).

El agente blanqueador puede pertenecer a cualquiera de una variedad
de agentes blanqueadores en base de peréxido, que proveen un ién
peréxido de hidrégeno a un i6n peréxido orgénico. Dicho compuesto
incluye, por ejemplo, peréxido de hidrégeno, cor-rq)ucstos de perdxido
orginico, compuestos inorginicos que generan peréxido de hidrégeno,
compuestos que generan perdxido organico y sus combinaciones.

Los compuestos de perdxido orgdnico incluyen, por ejemplo,
peréxido de hidrégeno y urea (carbamidoper6xido), glicerilperéxido de
hidrégeno ademds de grupos de perdxidos clasificados de acuerdo con la
cantidad y el tipo de grupos funcionales orginicos adosados a los itomos
de oxigeno, tales como, por ejemplo, alquilperéxido de hidrégeno (R-O-
O-H), dialquilper6xido de hidrégeno (R—O-O-R’), peroxidcidos (RCO-
O-O-H), peroxiésteres (RCO-OOR’), y diacilperéxidos (R-CO-O-0O-
CO-R’). Entre los perdxidos utilizados en los blanqueadores de dientes se
cuentan  diacilperéxido, benzoilperéxido y el  peroxidcido
monoperoxoftalato.

En diversas formas de realizacién, el agente blanqueador también
puede ser un clorito de metal tal como, por ejemplo, clorito de sodio,
clorito de potasio, clorito de litio, clorito de calcio, clorito de bario, o
clorito de magnesio.

En diversas formas de realizacién, el agente blanqueador también

puede ser un compuesto generador de peréxido de hidrégeno inorgénico tal
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como, por ejemplo, sales de metales alcalinos y alcalinotérreos de
persulfato, dipersulfato, percarbonato, perfosfato, perborato y persilicato
tales como por ejemplo, sales de persulfato de sodio, dipersulfato de sodio,
percarbonato de sodio, perfosfato de sodio, perborato de sodio, persilicato
de sodio, persulfato de potasio, dipersulfato de potasio, percarbonato de
potasio, perfosfato de potasio, perborato de potasio, persilicato de potasio,
dipersulfato de litio, percarbonato de litio, perfosfato de litio, perborato de
litio, persilicato de litio, persulfato de calcio, dipersulfato de calcio,
percarbonato de calcio, perfosfato de calcio, perborato de calcio, persilicato
de calcio, persulfato de bario, dipersulfato de bario, percarbonato de bario,
perfosfato de bario, perborato de bario, persilicato de bario, persulfato de
magnesio, dipersulfato de magnesio, percarbonato de magnesio, perfosfato
de magnesio, perborato de magnesio y persilicato de magnesio, ademas de
peréxido de sodio, perdxido de potasio, perbxido de litio, peréxido de
calcio, peréxido de bario y perdxido de magnesio y las combinaciones de
cualquiera de los compuestos anteriores.

El agente blanqueador también puede ser una o més enzimas que
liberan un compuesto peroxido decolorante tal como, por ejemplo,
oxidorreductasas, tales como lactasa o una enzima relacionada, y/o una
oxidasa tal como glucosa oxidasa y hexosa oxidasa y/o una peroxidasa (ver
la patente de los Estados Unidos N° 5.989.526 incorporada en su totalidad
como referencia).

Un agente blanqueador adecuado puede ser también un compuesto
complejo polimero-peréxido tal como, por ejemplo, €l complejo PVP-
peréxido de hidrégeno Peroxydone™ (ISP, Wayne, Nueva Jersey).

7




En diversas formas de realizacion, el polimero hidratable puede ser
cualquiecra de una cantidad de polimeros formadores de pelicula
hidrosolubles compatibles con el compuesto peréxido. En particular, dichos
polimeros sintéficos pueden incluir, por ejemplo, poli(6xido de etileno). El
poli(éxido de etileno) puede ser un homopolimero © un copolimero o un
copolimero de bloque. Otros homopolimeros o copolimeros que incluyen
copolimeros de bloque pueden incluir polimeros de 6xido de propileno,
polimeros de etilenglicol, polimeros de metoxi(etilenglicol) y similares.
Dichos polimeros puede contener restos de éxido de etileno, restos de
éxido de propileno, restos de etilenglicol y/o restos de metoxi(etilenglicol)
en una cantidad de al menos 1 %, al menos aproximadamente 5 %, al
menos aproximadamente 10 %, al menos aproximadamente 20 %, al menos
aproximadamente 30 %, al menos aproximadamente 40 %, al menos
aproximadamente 50 %, al menos aproximadamente 60 %, al menos
aproximadamente 70 %, al menos aproximadamente 80 %, al menos
aproximadamente 90 % al menos 99 % o aproximadamente 100 % en peso.

En diversas formas de realizacién, el polimero hidratable, y en
particular los homopolimeros de 6xido de etileno pueden ser un polimero
de alto peso molecular. Tal como se usa en la presente, por peso molecular
se pretende entender peso molecular medio, definido por peso molecular
promedio en mimero, peso molecular de viscosidad, peso molecular
promedio en peso o peso molecular promedio Z. Dichas representaciones
de peso molecular se pueden medir mediante métodos estdndar conocidos
en el arte. El peso molecular del polimero hidratable puede ser de

aproximadamente 10.000 a aproximadamente 10.000.000, de
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aproximadamente 100.000 a  aproximadamente 1.500.000 o
aproximadamente 2.000.000. Dichos polimeros de poli(6xido de etileno)
estin disponibles en el comercio, tales como, por ejemplo, los disponibles
bajo la marca comercial Polyox® de Dow Chemical Company (Midland,
Michigan).

En diversas formas de realizacién, las peliculas pueden contener
poltmeros de 6xido de etileno de peso molecular promedio aislado o una
mezcla de polimeros de distintos pesos moleculares promedio. El polimero
de 6xido de etileno puede comprender de aproximadamente 1 % (p/p) a
aproximadamente 99 % (p/p) de la pelicula hidratable en ciertas formas de
realizacifn, de aproximadamente 1 % (p/p) a aproximadamente 20 % (p/p),
de aproximadamente 1 % (p/p) a aproximadamente 30 % (p/p) o de
aproximadamente 1 % (p/p) a aproximadamente 50 % (p/p); y en ciertas
formas de realizacién, de aproximadamente 50 % (p/p) a aproximadamente
95 % (p/p), o de aproximadamente 60 % (p/p) a aproximadamente 85 %
(p/p). En diversas formas de realizacién, la pelicula puede ser una pelicula
de Polyox® y el agente blanqueador incorporado en la pelicula puede ser
percarbonato de sodio.

La pelicula también puede contener otras sustancias tales como uno
0 mas plastificantes que permiten el ajuste de la fuerza y la flexibilidad de
la pelicula. En general, los plastificantes reducen la rigidez de las peliculas,
Los compuestos plastificantes pueden incluir glicoles tales como
propilenglicol 0 un polimero de bajo peso molecular, por ejemplo un
polietilenglicol tal como cualquiera de las Carboneras de peso molecular de

aproximadamente 200 a aproximadamente 600 disponibles de Dow
9
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Chemical Company (Midland, Michigan). También se pueden usar
alcoholes polihidricos tales como glicerina o ésteres de propilenglicol,
sorbitol, xilitol, glicerol tales como triacetato de glicerol (triacetin), citato
de trietilo y aceites naturales tales como aceite mineral, aceite de ricino y
aceites vegetales. Dichos compuesto puede comprender de
aproximadamente 1 % a aproximadamente 50 %, de aproximadamente 5 %
a aproximadamente 30 % o de aproximadamente 10 % a aproximadamente
25 % en peso de 1a pelicula.

También se pueden incluir los agentes formadores de masa que
pueden modificar las propiedades de las peliculas. Dichos agentes
formadores de masa pueden incluir materiales inorgénicos insolubles en
agua que pueden estar en la forma de particulas tales como, por ejemplo,
diéxido de silicio (sflice), didxido de ﬁﬁdo, mica y mica Timeron, fosfato
tricAlcico, ortofosfato dicdlcico (fosfato de calcio e hidrégeno), carbonato
de calcio y arcillas. Los agentes formadores de masa orginicos insolubles
en agua pueden incluir celulosas, polictilenos, polipropileno y diversos
almidones de papa, maiz, avena, arroz, trigo o tapioca y almidones
alimenticios modificados tales como, por cjemplo, maltodextrinas. Los
agentes formadores de masa pueden estar presentes en una cantidad de
aproximadamente 1 % a aproximadamente 50 %, de aproximadamente 5 %
a aproximadamente 30 % o de aproximadamente 10 % a aproximadamente
25 % en peso de Ia pelicula.

La pelicula también puede tener una delgada capa o cubierta
hidrofébica en una de sus superficies, en particular la superficie de la

pelicula en el lado opuesto a la superficie que estd en contacto con los
10



dientes. La cubierta hidrofébica puede proveer una barrera de difusién para
impedir la filtracidén del agente blanqueador activo a zonas no descadas y
concentrar el agente blanqueador sobre la superficie de los dientes y asi
incrementar el efecto bla;lqueador de los dientes.

La cubierta hidrofébica puede tener un espesor de aproximadamente
10 nanémetros a aproximadamente 100 micrones, de aproximadamente 10
nanémetros a aproximadamente 10 micrones, de aproximadamente 10
nanémetros a aproximadamente 1 micrén, de aproximadamente 10
nandmetros a aproximadamente 500 nandmetros, de aproximadamente 50 a
aproximadamente 200 nanémetros o de aproximadamente 75 a
aproximadamente 100 nanémetros o cualquier valor dentro de los rangos
antes mencionados.

La cubierta hidrofébica puede comprender moléculas
predominantemente hidrofébicas. Dichas moléculas hidrofébicas pueden
tener un componente hidrofébico, la porcién de la molécula no polar y
antagonista al agua. Sin embargo, en ciertas instancias, dichas moléculas
hidrofébicas pueden ser miscibles en agua tal como es el caso de los
agentes tensioactivos. Las moléculas hidrofébicas que son agentes
tensioactivos pueden tener una porcién hidrofilica contigua a la pelfcula
hidratable y una porcién hidrofébica en direccién opuesta a la pelicula. En
diversas formas de realizacién, las sustancias hidrofébicas que puede
comprender la cubierta hidrofdbica puede ser una sustancia no miscible en
agua, es decir insoluble en agua, con una solubilidad en agua inferior a
ai)roximadamente 1 % (p/p), inferior a aproximadamente 0,01 % (p/p) o

inferior a aproximadamente 0,001 % (p/p). Dichas sustancias hidrofébicas
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pueden comprender uno o mis polimeros hidrofébicos tales como, por
ejemplo, laca, Budragit®, polimetiimetacrilato y sus copolimeros,
polietileno, polipropileno, alcohol polivinilico, poliésteres, etilcelulosa,
propilcelulosa, isopropilcelulosa, butilcelulosa, t-butilcelulosa, acetato de
celulosa, y derivados de alcohol polivinilico tales como, por ejemplo,
polimeros de acetato de polivinilo o silicona.

La cubierta hidrofébica también puede contener, en diversas formas de
realizacién, sustancias hidrofilicas tales como plastificantes, como se
describié con anterioridad, siempre que la cubierta en sf proporciones una
barrera de difusién para impedir Ia filtracién de un agente blanqueador activo
a zonas no deseadas. Las moléculas hidrofébicas pueden estar presentes en Ia
cubierta hidrofbica en una cantidad de aproximadamente 1 % (p/p) a
aproximadamente 95 % (p/p) y los plastificantes pueden estar presentes en
una cantidad de aproximadamente 1 % (p/p) a aproximadamente 50 % (p/p).

La pelicula también puede tener una delgada capa o cubierta
adhesiva en la superficie que estd en contacto con los dientes. En diversas
formas de realizacién, esta cubierta no es necesariamente adhesiva en
estado seco, pero al entrar en contacto con la superficie del diente se activa
el adhesivo mediante un liquido acuoso tal como agua o saliva para que se
adhiera a los dientes. La cubierta adhesiva puede estar compuesta por
polimeros compatibles con peréxido, tales como polivinilpirrolidona,
alcohol polivinilico, polivinilfosfonateo, polietilenfosfonato, A4cidos
poliacrilicos, polimetilmetacrilato, polibutenfosfonato, polimaleato,
polimeros de vinilcaprolactama/sodio, poliestireno, fosfonato de estireno,

terpolimeros de mondmeros de acido
12
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acrilometilpropilsulfénico/metilacrilato/estireno (véase la patente de los
Estados Unidos N° 5.800.803), dcido poliaspértico, poli(2—acrilamido—2—
metilpropansulfonato, copolimeros de acetato del vinilo y un écido
croténico, polimeros de silicona, poliacrilamida, polisiloxanos (véanse las
patentes de los Estados Unidos N° 5.876.208; 5.888.491; 5.866.630;
5.607.663; 5.662.887) y polimeros alquilo o hidroxialquilo sustituidos de
celulosa tales como, por ejemplo, metilcelulosa, etilcelulosa o
propilcelulosa 0 hidroximetilcelulosa, hidroxietilcelulosa,
hidroxipropilcelulosa, carboximetilcelulosa (CMC), alginato de sodio,
4cido alginico, copolimeros de éter metilvinflico y anhidrido maleico o sus
dcidos correspondientes, tales como los vendidos bajo 1a marca comercial
Gantrez® (ISP, Wayne, Nueva Jersey) o las combinaciones de cualquiera
de los anteriores. En diversas formas de realizacién, la capa adhesiva
también puede contener sustancias adicionales tales como los plastificantes
descritos con anterioridad.

La estructura de la pelicula multicapa con cubierta hidrofébica y
cubierta adhesiva es tal que la pelicula media nuclear contiene el agente
blanqueador activo, tal como percarbonato de sodio, en una matriz de
Polyox® con la cubierta adhesiva y la cubierta hidrofébica en superficies
opuestas de la pelicula del micleo.

En ciertas formas de realizacién, también se puede incluir un agente
saborizante en la pelicula, en la cubierta hidrofébica 0 en la cubierta
adhesiva, a fin de enmascarar cualquier sabor del agente blanqueador. En
diversas formas de realizacién se puede incorporar el agente saborizante en

la pelicula, la capa de cubierta hidrofébica o la capa de cubierta adhesiva.
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En diversas forrnas de realizacién, el agente saborizante se puede
incorporar en la capa adhesiva, que se pueden mantener en condicién seca
antes de la aplicacién a los dientes. Esto puede disminuir 1a probabilidad de
degradacién de cualquier agente saborizante que de otra manera serfa
susceptible a degradacién por el compuesto per6xido. Los agentes
saborizantes de la presente invencién pueden incluir cualquiera de los
conocidos por el artesano experto, tales como sabores naturales y
artificiales. Estos agentes saborizantes pueden ser aceites saborizantes
sintéticos y arométicos saborizantes, y/o aceites, oleorresinas y extractos
derivados de plantas, hojas, flores, frutas, etc., y sus combinaciones. Entre
los representantes de aceites arométicos se incluyen: aceite de menta fresca,
aceite de canela, aceite de menta peperina, aceite de clavo de olor, aceite de
laurel, aceite de tomillo, aceite de hoja de cedro, aceite de nuez moscada,
aceite de salvia, y aceite de almendras amargas. También son dtiles los
sabores artificiales, naturales o sintéticos tales como aceite de vainilla,
chocolate, café, cacao y citricos, tales como limén, naranja, uva, lima y
pomelo y esencia_:s frutales tales como manzana, pera, durazno, frutilla,
frambuesa, cereza, ciruela, pifia, manzana, damasco, etc. Estos saborizantes
. 1 se pueden usar aislados o en combinacién. Los sabores comiinmente usados

incluyen mentas tales como menta peperina, gaulteria, menta fresca,

abedul, anis y sabores frutales tales como, cereza, limén, lima, naranja,

uva, vainilla artificial, derivados de canela, y otros, utilizados en forma

aislada o en combinacién. También se pueden usar saborizantes tales como

aldehidos y ésteres tales como acetato de cinamilo, cinamaldehido, citral,

dietilacetal, acetato de dihidrocarvilo, formiato de eugenilo, p— metilanisol,
14
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etc. Otros ejemplos de saborizantes aldehido incluyen, sin limitaciones
acetaldehido (manzana); benzaldehido (cereza. almendra); aldehido
cinidmico (canela); citral, es decir, alfa citral (limdn, lima); neral, es decir
beta citral (limén, lima); decanal (naranja, limén); etilvainillina (vainilla,
crema); heliotropina, es decir, piperonal (vainilla, crema); vainillina
(vainilla, crema); alfa—amilcinamaldehido (sabor de frutas de especies);
butiraldehido (manteca, ciueso); valeraldehido (manteca, queso); citronelalo
(modifica, muchos tipos); decanal (frutas citricas); aldehido C-8 (frutas
citricas); aldehido C-9 (frutas citricas); aldehido C-~12 (frutas citricas); 2—
etilbutiraldehido (frutas con bayas); hexenal, es decir trans-2(frutas con
bayas); tolilaldehido (cereza, almendras); veratraldehido (vainilla); 2,6—
dimetil-5-heptenal, es decir melonal (melén); 2—6—dimetiloctanal (frutas
verdes); y 2-dodecenal (citricos, mandarina); cereza; uva; sus mezclas; y
similares. En general, se puede incorporar el saborizante en 1a pelicula de la
presente invencién en una cantidad que varfa de aproximadamente 1,0 % a
aproximadamente 2,0 % a aproximadamente 10 % en peso o de
aproximadamente 5 % a aproximadamente 8 % en peso.

Las peliculas de poli(6xido de etileno) de la presente invencién se
pueden preparar mediante procesos convencionales de extrusién o
moldeado en solventes. Por ejemplo, para preparar una pelicula por
moldeado en solvente de poli(dxido de etileno), se pueden disolver los
polimeros de Oxido de etileno en cantidad suficientes de un solvente
compatible con el polimero. Entre los ¢jemplos de solventes adecuados se
incluye agua, alcoholes, acetonas, acetato de etilo o sus mezclas. Después

de formar una solucién se puede agregar un plastificante bajo agitacién y se
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puede aplicar calor, de ser necesario para facilitar la disolucién, hasta
formar una solucién limpida y homogénea, seguido del agregado del agente
blanqueador y cualquier otro ingrediente, tal como saborizante. Se puede
recubrir con la solucién un material portador adecuado y secar hasta formar
una pelicula. El material portador puede tener una tensién superficial que
permita la dispersién uniforme de la solucién de polimero sobre todo el
ancho pfetendido del portaddr, sin embeberlo para formar un enlace
destructivo entre los dos sustratos. Entre los ejemplos de materiales
portadores adecuados se incluyen vidrio, acero inoxidable, Teflén®
(DuPont, Wilmington, Delaware), papel Kraft impregnado con polietileno
o revestimiento plastico de poliéster.

El secado de la pelicula se puede llevar a cabo en un bafio de aire a
temperatura moderada a alta mediante un homo de secado, tinel de secado,
secador al vacio, o cualquier otro equipo de secado adecuado que no afecte
los ingredientes activos o el sabor de la pelicula.

Para facilitar el uso se puede cortar la pelicula seca en trozos del
tamafio y la forma adecuados, y empaquetarlos en un recipiente apropiado.

Para usar la banda de pelicula blanqueadora de la presente invencion,
cuando la pelicula se aplica a la superficie de los dientes se hidrata con la
saliva en la cavidad oral o al premojar la banda en agua, se adhiere a los
dientes en forma adecuada. Al respecto se puede formar la banda
blanqueadora para que tenga una dimensién en ancho apropiada para cubrir
una hilera de dientes (superior o inferior). En consecuencia, se puede
aplicar la banda blanqueadora al conjunto superior de dientes o al conjunto

» inferior de dientes por separado o en forma simultinea. La dimensién en
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longitud de la banda blanqueadora se determina por la cantidad de
cobertura deseada. En este aspecto, la cantidad de dientes que se desea

. blanquear determinard las dimensiones de la banda blanqueadora. Por

ejemplo, se puede desear blanquear sélo los dientes de adelante, que se ven
con mayor facilidad. En consecuencia, en este caso se puede reducir la
longitud de la banda blanqueadora, comparado con el caso en que se desee
bfanquear todos los dientes. La duracién de la aplicacion de la banda
blanqueadora a los dientes dependeré del tipo y la concentracién del agente
blanqueador, ademés del tipo e intensidad de las manchas. En general, la
duracién de la aplicacién, también referida en 1a presente como periodo de
blanqueado del diente, puede ser de aproximadamente 1 minuto a
aproximadamente 60 minutos o mayor, de aproximadamente 2 minutos a
aproximadamente 30 minutos o de aproximadamente 5 minutos a
aproximadamente 10 minutos o cualquier periodo incluido en los rangos
antes mencionados.

La presente invencién se puede ilustrar con los siguientes ejemplos.

EJEMPLO 1

Este ejemplo ilustra la preparacién y las pruebas de peliculas
hidratables de poli(6xido de etileno) que contienen percarbonato de sodio y
tienen una cubierta hidrof6bica.

Diez gramos (g) de polidéxido de etileno (P. M. 200.000, Aldrich) sc
agrega lentamente a aproximadamente 85,0 g, de agua desionizada y
calentada a aproximadamente 80° C, bajo agitacién vigorosa, para formar
una solucién translicida y, viscosa. A esta solucidn se agregan 2,5 g de

glicerina y se agita durante aproximadamente 5 a 30 minutos. La mezcla se
17



enfria a menos de 40° C y se agregan 2,4 g de polvo de percarbonato de
sodio y se mezcla bien. La mezcla blanca obtenida se aplica a una placa de
vidrio y se deja secar durante la noche. Se forma una pelicula blanca seca,
que se retira con facilidad de 1a placa de vidrio. La pelicula seca tiene un
espesor de aproximadamente 160 micrémetros y contiene un equivalente de
aproximadamente 3,4 % de peréxido de hidrégeno en peso de la pelicula.

La eficacia blanqueadora de esta pelicula (designada “Pelfcula A™) se
analiz6 al humectar y colocar un trozo de la pelicula (14 mm x 15 mm, que
pesa 23 miligramos (mg) contra la superficie de una l4mina de esmalte
bovino manchado preparado como se describe en “In Vitro Removal of
Stain with Dentifrice”, G. K. Stookey, T. A. Barkhard y B. R.
Schemerhomn, J. Dental Res. 61, 12369 (1982) y obtenido de Oral Health
Research Institute of Indiana University. Se coloca un trozo de toalla de
papel himeda en 1a parte superior de 1a pelicula para mantener la humedad.
Tras 30 minutos se retiran la toalla y el resto de pelfcula y se lava el diente
con agua. Se mide la sombra del diente y se registra antes y después del
tratamiento mediante un cromémetro Minolta Modelo CR 321, en el cual
“L” es una medida de la respuesta del ojo a la luz y la oscuridad, cuanto
mas alto el valor L, més blancos aparecen los dientes.

Con fine comparativos, también se corta un trozo de la banda
blanqueadora de dientes disponible en el comercio del tipo descrito en la
patente de los Estados Unidos N°® 5.894.017 que contiene 5,2 % en peso de
peréxido de hidrégeno (designada “Pelicula B™) con dimensiones similares
y con un peso de 40 mg, y se usa para tratar una lémina de esmalte bovino

manchada de modo similar durante 30 minutos, después del procedimiento
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del Ejemplo 1. En la Tabla I siguiente se registra el cambio de los valores L

de las Peliculas A y B tratadas.
TABLAI
Pelicula Peso H202 % | L Inicial | L Final dL
(mg) en peso
A 23 34 37,32 62,09 24,77
B 40 52 37,43 44,67 7,24

Los resultados registrados en la Tabla I anterior demuestran que la
eficacia blanqueadora de la Pelicula A preparada de acuerdo con la
presente invencién es inesperadamente mucho més elevada que una banda
blanca comercial (Pelicula B), a pesar de tener un contenido de peréxido
significativamente inferior. '

BJEMPLO 2

Este ¢jemplo ilustra la preparacién y el blanqueo de peliculas con
concentraciones variables de peréxido.

Se preparan grupos de peliculas con 1,0 g de éxido de poli(etileno)
(P. M. de aproximadamente 400.000) que se agrega lentamente bajo
agitacién vigorosa en aproximadamente 80,0 g de agua caliente
desionizada, calentada a aproximadamente 80° C. Mientras se¢ mantiene Ia
misma temperatura y se continda la agitacién, se agrega lentamente otros
10,0 g de 6xido de poli(etileno) (P. M. aproximadamente 200.000) a la
solucién. Tras la disolucién completa de poli6éxido de etileno se forma una
solucién/suspension trashicida y viscosa. La solucién se concentra por
calentamiento y agitacién a aproximadamente 80° C durante otras dos

horas, La solucibn luego se enfria a temperatura ambiente
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A la solucién anterior se agrega 3,3 g de glicerina y se agita durante

(aproximadamente 23° C).

aproximadamente 30 minutos, hasta obtener una solucién homogénea.
Luego se agrega 3,0 g de polvo de percarbonato sédico y se mezcla bien
con la solucién de 6xido de poli(etileno) para formar una suspensién
blanca, espesa similar a gel.

Se prepara una pelicula libre al volcar la suspensién simil gel sobre
placas de vidrio y secar a temperatura ambiente (aproximadamente 23° C.)
durante la noche. Después de secar se forma una pelicula y se saca con
facilidad de las placas de vidrio. La pelicula es flexible y fuerte, y se puede
doblar o plegar sin romperse. Se preparan peliculas de delgadas y gruesas.
La pelicula delgada, denominada “C” tiene un espesor de aproximadamente
100 um y contiene aproximadamente 2,9 % de perdxido de hidrégeno en
peso.

Una pelicula més gruesa designada “Pelicula D” tiene un espesor de
500 um y un contenido de peréxido de hidrégeno de 3,4 % en peso.

Se prepara una tercera pelicula sostenida al volcar la suspensién de
oxido de poli(etileno) como antes, en una tela de algodén flexible y se seca
al aire. La banda obtenida (designada “Pelicula E”) tiene un contenido de
peréxido de hidrégeno de 1,5 % de peso en peso de la pelicula sostenida.

El procedimiento de prueba con el blanqueador del Ejemplo 1 con
léminas de esmalte bovino manchado se repite para determinar la eficacia
blanqueadora de dientes de las Peliculas C, D y E. El cambio del diente se
registra con ¢l cromémetro Minolta Modelo CR 32! antes y después de 1

tratamiento. A los fines comparativos, también se corta un trozo de una
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banda blanqueadora disponible en el comercio (Pelicula B del Ejemplo 1)
en una dimensién similar y se usa para tratar otra l4mina de diente bovino
durante 30 minutos, y se designa la banda como pelicula F en 1a Tabla II.
En {a Tabla II se registran los resultados de estas prucbas.

TABLA II
Pelfcula H;0; % en L Inicial L final dL
peso
C 2,9 28,98 47,56 18,58
D 3,4 38,28 65,21 26,93
E 3,0 40,07 61,82 21,75
F 4.6 33,33 41,54 8,21

La tonalidad de 1as 1éminas de esmalte bovino manchado después de
30 minutos de exposicidn a las Peliculas C, D y E de la presente invencién
muestra eficacia blanqueadora superior, comparada con la banda
blanqueadora comparativa comercial de la Pelicula B o F.

' EIEMPLO 3

Este Ejemplo ilustra la preparacién y la prueba de peliculas de
poli(6xido de etileno) hidratable que contiene percarbonato de sodio y con
una cubierta hidrofébica y una cubierta adhesiva.

La pelicula recubierta se puede repara como sigue. La capa nuclear
sc prepara por extrusién térmica de Polyox® (P.M. = 200K; The Dow
Chemical Company, Midland, Michigan) con percarbonato de sodio. El
espesor de esta pelicula particular es de aproximadamente 100 um y la
concentracién de percarbonato de- sodio es de 5 % en peso. La capa
adhesiva luego se obtiene al volcar y secar una pelicula delgada de una

solucién en etanol de PVP en la capa de Polyox®. La capa hidrofébica se
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prepara al recubrir primero la cara no cubierta de la capa de Polyox® con

una capa delgada de PVP en solucién de etanol; luego, inmediatamente

antes de secar esta capa se vuelca una pelicula de solucién en etanol de

etilcelulosa y se seca. En consecuencia se obtiene una estructura multicapa.
EJEMPLO 4

Este ejemplo ilustra la actividad blanqueadora de la pelicula
multicapa del Ejemplo 3 mediante un método in vitro.

Un trozo pequeflo de la pelicula multicapa preparada de acuerdo con
el método en el Ejemplo 3 se coloca contra una l4mina de esmalte de diente
bovino humedo que se mancha artificialmente, segiin se describe en
Stookey, et al, J. Dental Res. 61. 12369, 1982 y obtenida de Oral Health
Research Institute of Indiana University. Se aplica suficiente presién a la
parte posterior de la pelicula para asegurar un contacto adhesivo entre
pelicula y 1a superficie del diente. Se deja la pelicula sobre 1a superficie del
diente durante 30 minutos y lucgo se retira. Luego se lava y se seca bien la
superficie del diente.

La luminosidad de la superficie del diente se mide con un
cromémetro Minolta Modelo CR 321 antes y después del tratamiento. A
los fines comparativos se corta también un trozo de una banda
blanqueadora disponible en ¢l comercio (Pelicula 8 del Ejemplo 1) en una
dimension similar y se usa para tratar otro diente bovino durante 30
minutos. La lectura dL. es de 18,35 para la pelicula multicapa de la presente
invencién. Es un efecto blanqueador mayor que el producido por el
producto blanqueador disponible en el comercio en los ejemplos 1 y 2, que

dio un valor de aproximadamente 7 a 8 en la misma prueba.
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EJEMPLO 5

Este ejemplo ilustra la estabilidad del micleo de la capa de Polyox®
en comparacién con una banda blanqueadora disponible en el comercio.

Esta prueba se realiza al sellar las capas de micleo de Polyox® y una
banda blanqueadora disponible en el comercio (Pelicula B del Ejemplo 1)
en jarras de vidrio y envejecerlas a 120° F durante dos semanas. La banda
disponible en el comercio primero se sacé de la bolsa de dnbﬂaje original.

La pelicula de Polyox® perdié aproximadamente el 25 % de
actividad de peréxido en comparacién con una pérdida de casi el 60 % de
actividad de perdxido para la banda disponible en ¢l comercio. En
consecuencia, las peliculas de la presente invencién proveen un producto
mucho mas estable que el producto disponible en el comercio.

Todas las referencias citadas en la presente memoria descriptiva se
incorporan asf a la presente como referencia. Cualquier anélisis de las
referencias citadas en la presente slo pretende resumir las aseveraciones
expresadas por sus autores, y no se admite que cualquier de las referencias
o porciones de ellas constituyan arte previo relevante. Los solicitantes se
reservan €l derecho de desafiar la exactitud y la pertinencia de las citadas
referencias.

La descripcién de la invencién es meramente de naturaleza a modo
de ejemplo y en consecuencia se pretende que las variaciones que no se
apartan del micleo de la invenci6n estin dentro del alcance de la invencién.
Dichas variaciones no se deben considerar como ai)artadas del espiritu y el

alcance de la invencion.
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REIVINDICACIONES
1.  Una pelicula blanqueadora para recubrir dientes, caracterizada
porque comprende un polimero formador de pelicula y un agente
blanqueador, en donde dicha pelicula tiene una cubierta hidrofdbica en uma
superficie y una cubierta adherente al diente en la superficie opuesta.
2.  Una pelicula de acuerdo con la reivindicacién 1, caracterizada
porque dicho polimero hidratable comprende un polimero de poli(6xido de
etileno) con un peso molecular promedio nimero, promedio en
viscosidad, promedio en peso o promedio Z de al menos aproximadamente
10.000 y no més de 10.000.000.
3. Una pelicula de acuerdo con la reivindicacién 1, caracterizada
porque el agente blanqueador se selecciona del grupo que consiste en
perdxidos, cloritos de metal, complejo de PVP—peréxido de hidrégeno,
perboratos, percarbonatos, persulfatos, perfosfatos, persilicatos,
peroxidcidos y sus sales y combinaciones.
4, Una pelicula de acuerdo con la reivindicacién 1, caracterizada
porque una cubierta hidrofébica comprende un polimero seleccionado del
grupo que consiste en una etilcelulosa, una propilcelulosa, una
isopropilcelulosa, una butilcelulosa, una t-butilcelulosa, un acetato de
celulosa, un acetato de polivinilo, una goma laca, un copolimero de acrilato
y sus combinaciones.
5. Una pelicula de acuerdo con la reivindicacion 1, caracterizada
porque la cubierta adherente del diente que comprende un polimero
seleccionado del grupo que consiste en polivinilpirrolidones, alcoholes

polivinilicos, polivinilfosfonatos, polietilenfosfonatos, acidos poliactilicos,
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sales de poliacrilato, 4cido polimetacrilico, sal de polimetacrilato,
polimetilmetacrilatos, polibutenfosfonatos, polimaleatos, polimeros
vinilcaprolactama/acrilato  sédico,  poliestirenos,  polimeros  de
fosfonatoestireno, terpolimeros de acido
acrilometilpropilsulfénico/metilacrilato/monémeros de estireno, &cido
poliaspértico, poli(2-acrilamido—2~metilpropansulfonato), copolimeros de
acetato de vinilo y mondmeros de 4cido croténico, polimeros de silicona,
poliacrilamida, polisiloxanos, polimeros de alquilcelulosa, polimeros de
hidroxialquilcelulosa, polimeros de carboximetilcehulosa, alginatos de
sodio, dcidos alginicos, copolimeros de éter polimetilvinflico/anhidrido
maleico, 4cidos poliacrilicos con enlaces cruzados, sales de poliacrilato con
enlaces cruzados y sus combinaciones.

6. Una pelicula de acuerdo con la reivindicacién 1, caracterizada
~ porque una o varias peliculas, cubiertas hidrofébicas o cubiertas adhesivas
ademfs comprenden un agente saborizante que comprende un aceite
esencial, extracto o aldehido, cetoma, éster o alcohol saborizante que
imparte un sabor scleccionado del grupo que consiste en menta fresca,
menta peperina, gaulteria, sasafrds, clavo de olor, salvia, eucalipto,
mejorana, cancla, limén, lima, pomelo, naranja, manzana, pera, durazno,
frutilla, cereza, damasco, sandia, banana, café, cacao, mentol, carvona,
anetol y sus combinaciones.

7. Una pelicula blanqueadora para recubrir dientes caracterizada
porque comprende un politmero hidratable y un agente blanqueador, en
donde dicha pelicula tiene al menos una superficie, una cubierta

hidrofobica que contiene un agente saborizante.
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8. Una pelicula de acuerdo con la reivindicacién 7, caracterizada
porque dicho polimero hidratable que comprende un polimero poli(6xido
de etileno) con un peso molecular promedio en mimero, promedio en
viscosidad, promedio en peso o promedio Z de al menos aproximadamente
10.000 y no més de 10.000.000.

9. Una pelicula de acuerdo con la reivindicacién 7, caracterizada
porque el agente blanqueador se selecciona del grupo que consiste en
peréxidos, complejo de PVP—peréxido de hidrégeno, cloritos de metal,
perboratos, percarbonatos, persulfatos, perfosfatos, persilicatos,
peroxidcidos y/o sus sales y combinaciones.

10. Una pelicula de acuerdo con la reivindicacién 7, caracterizada
porque la cubierta hidrofébica comprende un polimero seleccionado del
grupo que consiste en una ctilcelulosa, una propilcelulosa, una
isopropilcelulosa, una butilcelulosa, una t-butilcelulosa, un acetato de
celulosa, un acetato de polivinilo, una goma laca, un copolimero de acrilato
y sus combinaciones.

11. Una pelicula de acuerdo con la reivindicacién 7, caracterizada
porque el agente saborizante comprende un aceite esencial, extracto o
aldehido, cetona, éster o alcohol saborizante que imparte un sabor
seleccionado del grupo que consiste de menta fresca, menta peperina,
gaulteria, sasafras, clavo de olor, salvia, eucalipto, mejorana, canela, limén,
lima, pomelo, naranja, manzana, pera, durazno, frutilla, cereza, damasco,
sandia, banana, café, cacao, mentol, carvona, anetol y sus combinaciones.
12. Un método blanqueador de dientes caracterizado porque comprende

proporcionar una pelicula blanqueadora de dientes que comprende un
26
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polimero hidratable y un agente blanqueador, donde dicha pelicula tiene
una cubierta hidrofébica en mna superficie y una cubierta adherente del
diente en la superficie opuesta; y poner en contacto un diente con dicha
pelicula cubierta durante un periodo eficaz para blanquear el diente.

13. Un método de acuerdo con la reivindicacién 12, caracterizado
porque dicho polimero hidratable comprende un polimero de poli(6xido de
etileno) con polimero un peso molecular promedio en mimero, promedio en
viscosidad, promedio en peso o promedio Z de al menos aproximadamente
10.000 y no més de 10.000.000.

14. Un método de acuerdo con la reivindicacién 12, caracterizado
porque ¢l agente blanqueador se selecciona del grupo que consiste en
perdxidos, complejo de PVP-perdxido de hidrégeno, cloritos de metal,
perboratos, percarbonatos, persulfatos, perfosfatos, persilicatos,
peroxiicidos y/o sus sales y combinaciones.

15. Un método de acuerdo con la reivindicacién 12, caracterizado
porque la cubierta hidrof6bica comprende un polimero seleccionado del
grupo que consiste en una etilcelulosa, una propilcelulosa, una
isopropilcelulosa, yna butilcelulosa, una t-butilcelulosa, un acetato de
celulosa, un acetato de polivinilo, una goma laca, un copolimero de acrilato
y sus combinaciones.

16. Una pelicula de acuerdo con la reivindicacién 12, caracterizada
porque Ia cubierta adherente del diente comprende un polimero
seleccionado del grupo que consiste en polivinilpirrolidonas, alcoholes
polivinilicos, polivinilfosfonatos, polietilenfosfonatos, dcidos poliacrilicos,

sales de poliacrilato, é4cido polimetacrilico, sal de polimetacrilato,
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polimetilmetacrilatos, polibutenfosfonatos, polimaleatos, polimeros
vinilcaprolactama/acrilato  sédico,  poliestirenos, polimeros de
fosfonatoestireno, terpolimeros de acido
acrilometilpropilsulfénico/metilacrilato/monémeros de estireno, 4cido
poliaspértico, poli(2-acrilamido—2-metilpropansulfonato), copolimeros de
acetato de vinilo y monémeros de 4acido croténico, polimeros de silicona,
poliacrilamida, polisiloxanos, polimeros de alquilcelulosa, polimeros de
hidroxialquilcelulosa, polimeros de carboximetielcelulosa, alginatos de
sodio, 4cidos alginicos, copolimeros de éter polimetilvinflico/anhidrido
maleico, 4cidos poliacrilicos con enlaces cruzados, sales de poliacrilato con
enlaces cruzados y sus combinaciones.

17. Un método de acuerdo con la reivindicacién 12, caracterizado
porque el agente saborizante comprende un aceite esencial, extracto o
aldehido, cetona, éster o alcohol saborizante que imparte un sabor
seleccionado del grupo que consiste de menta fresca, menta peperina,
gaulteria, sasafrés, clavo de olor, salvia, eucalipto, mejorana, canela, limén,
lima, pomelo, naranja, manzana, pera, durazno, frutilla, cereza, damasco,
sandia, banana, café, cacao, mentol, carvona, anetol y sus combinaciones.
18. Un método blanqueador de dientes caracterizado porque comprende
proporcionar una pelicula blanqueadora para recubrir dientes que
comprende proporcionar una pelicula blanqueadora para recubrir dientes
que comprende un polimero hidratable y un agente blanqueador, donde
dicha pelicula tiene al menos una superficie, una cubierta hidrofébica que
contiene un agente saborizante y poner en contacto un diente con dicha

pelicula durante un periodo efectivo para blanquear el diente.
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19. Un método de acuerdo con la reivindicacion 18, caracterizado
porque dicho polimero hidratable comprende un polfmero poli(6xido de
etileno) con un peso molecular promedio en mimero, promedio en
viscosidad, promedio en peso o promedio Z de al menos aproximadamente
10.000 y no més de 10.000.000.
20. Un método de acuerdo con la reivindicacién 18, caracterizado
porque el agente blanqueador esta seleccionado del grupo que consiste en
peréxidos, PVP-peréxido de hidrégeno, cloritos de metal, perboratos,
percarbonatos, persulfatos, perfosfatos, persilicatos, peroxidcidos y/o sus
sales y combinaciones.
21. Un método de acuerdo con la reivindicacién 18, caracterizado
porque ia cubierta hidrofébica comprende un polimero seleccionado del
grupo que consiste en una etilcelulosa, una propilcelulosa, una
isopropilcelulosa, una butilcelulosa, una t-butilcelulosa, un acetato de
celulosa, un acetato de polivinilo, una laca, un copolfmero de acrilato y sus
combinaciones.
22. Un método de acuerdo con la reivindicacién 18, caracterizado
porque ¢l agente saborizante comprende un aceite esencial, extracto o
aldehido, cetona, éster o alcohol saborizante que imparte un sabor
seleccionado del grupo que consiste de menta fresca, menta peperina,
gaulteria, sasafrés, clavo de olor, salvia, eucalipto, mejorana, canela, limén,
* lima, pomelo, naranja, manzana, pera, durazno, frutilla, cereza, damasco,
sandia, banana, café, cacao, mentol, carvona, anetol y sus combinaciones.
BUENOS AIRES, MAYO DE 2005.
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BANDAS MULTICAPA BLANQUEADORAS DE DIENTES
Peliculas blanqueadoras de dientes que comprenden un polimero

RESUMEN

hidratable y un agente blanqueador, en donde las peliculas tienen una
cubierta hidrofébica en una superficie y una cubierta adherente al diente en
la superficie opuesta. También se pueden incluir saborizantes en la porcién
de polimero hidratable de la pelicula o en la cubierta hidrofébica o la
cubierta adherente del diente. También métodos blanqueadores de dientes

que usan las peliculas.
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The present application claims a coated tooth-whitening film comprising

(1) a hydratable polymer, preferably a film-forming one and (2) a whitening agent, said film
having either (3) a hydrophobic coating on one surtace and (4) a tooth-adherent coating on
the opposing surface (independent claim 1), or (3) a hydrophobic coating on one surface,
containing (5) a flavouring agent (independent claim 7).

Tooth-whitening methods comprising applying the previously defined films on a tooth also
are claimed (independent claims 12 and 18).

(1) preferably is (11) a polyethylene oxide.

Reference is made to the following documents:

D1: US 2004/062724 A1 (MORO DANIEL G ET AL) 1 April 2004 (2004-04-01)

D2: US-B1-6 419 906 (XU GUOFENG ET AL) 16 July 2002 (2002-07-16)

D3: WO 01/68045 A (LG CHEMICAL CO., LTD; KIM, JI, YOUNG; KIM, JONG, HO;
CHANG, SUG, YOUN;) 20 September 2001 (2001-09-20)

D4: US-A-5894 017 (SAGEL ET AL) 13 April 1999 (1999-04-13)

1  The present application does not meet the criteria of Article 33(1) PCT, because the
subject-matter of claims 1, 7, 12 and 18 is not new in the sense of Article 33(2) PCT
in the light of D1, D2, D3 or D4,

1.1 D1 discloses a multi-layered device for whitening the teeth comprising a first,
water-soluble adhesive layer to be placed in contact with a mucosal surface and a
second, water-erodible non-adhesive backing layer that controls the residence time of
the device. The first layer preferably comprises a tooth-whitening agent (<-> 2), at
least one water-soluble film-forming polymer (<-> 1) in combination with at least one
mucoadhesive polymer (<-> 3); the second, water-erodible non-adhesive backing
layer comprises a precast film containing at least one of hydroxypropyl
methylcellulose, hydroxyethy! cellulose, hydroxypropyl cellulase, polyvinyl alcohol,
polyethylene glycol, polyethylene oxide, and ethylene oxide-propylene oxide
co-polymer (<-> 4), said backing layer being coated with at least one hydrophobic
polymer, alone or in combination with at least one hydrophilic polymer, such that the

Form PCTASA/237 (Sepamte Sheet) (Sheet 1) (EPO-January 2004)
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backing layer is bioerodible (see [0008]). The adhesive film matrix may comprise
flavours (<-> 5).

1.2 D2 discloses a strip for whitening tooth surfaces which when applied to stained teeth

is hydrated by saliva; the film comprises an anhydrous water hydratable ethylene

oxide polymer matrix (<-> 1) containing a solid peroxide whitening agent (<-> 2) (see
col. 1/48-58). The strip may be also coated with a thin protective coating layer
including, ethyl cellulose, propyl cellulose, isopropyl cellulose, butyl cellulose, t-butyl
cellulose, cellulose acetate, and derivatives of polyvinyl alcohol such as polyvinyl
acetate and shellac (<-> 3) (see col. 2/63-3/2). Flavours may also be introduced in
the film (<-> 5) (see col. 2/47-52). The strip does not seem to comprise a separate

tooth-adherent coating but it is said to effectively adhere to the teeth (<-> 4).

1.3 D3 relates to a dry type tooth whitening patch comprising peroxide as a tooth
whitening agent in a matrix type adhesive layer and a backing layer. Flavours (<-> 5)
may be added (p. 18). The adhesive layer contains polyalkyl vinyl ether-maleic acid
copolymer, polyvinyl alcohol, polyacrylic acid, Poloxamer 407, polyvinyl

" pyrrolidonevinyl acetate copolymer, polyvinyl pymolidone, Polyquaterium-11,
Polyquaterium 39, carbomer, hydroxy propyl methyl celiulose, hydroxy ethyl celiulose,
hydroxy propy! cellulose, gelatin or sodium alginate. The compositions disclosed in
the examples comprise a film forming polymer, a whitening agent, a hydrophobic
coating and a tooth adherent coating. For instance, the adhesive preparation in the
composition of example 1 contains polyvinyl alcohol, polyvinyl pyrrolidine{<-> 2, 4),
tetrasodium pyrophosphate peroxidate (<-> 2); the backing preparation comprises
ethyl cellulose, Eudragit, castor oil (<-> 3).

1.4 D4 discloses a delivery system for an oral care substance comprising: {a) a strip of
material sufficiently flexible to form a curved shape on an oral surface, and (b) an oral
care substance, preferably a gel, applied as a uniform continuous coating on the
strip.

The preferred oral care substance comprises polyethylene glycol (<-> 1, 3), a
urea/hydrogen peroxide complex (<-> 2) and a flavour (<-> 5) (see col. 6, |. 36-50).
The preferred strip of material comprises a high density polyethylene film which
serves a protective layer (<-> 4) (see col. 6, |. 56-57).

2 The subject-matter of claims 1, 7, 12 and 13 does not involve an inventive step in the
sense of Article 33(3) PCT either.

Form PCT/ISA/237 (Separate Sheet) (Sheet 2) (EPO-January 2004)
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The prior art already teaches the use of polyethylene oxide in tooth coating
compositions comprising a whitening agent and its superior efficacy as a film forming
polymer in the adhesive layer of the strip (see e.g. D2). Moreover, the use of a
hydrophobic coating as a protective layer in a strip has also been described in the
prior art, as well as the superior efficacy of e.g. PVP as an adhesive polymer (see
e.g. D1, D2).

The comparative data in the present application do not show any surprising effect
over any of the documents D1, D2 or D3. Additionally, the comparative data do not

give any information regarding the exact composition of the comparative strip made
according to D4 (US5894017).

Be item VI
Certain documents cited

Certain published documents

Application No Publication date Fiing dute Priortty date (valid ciaim)
Patent No {dmy/month/year) {dmy/montivyear) (day/monih/yesr)
W02004/103328 02.12.2004 03.12.2003 30.04.2003

This application describes a patch for tooth whitening comprising a tooth-adhering iayer
containing erodible polymer complexes and an erosion rate-controlling layer containing a
mixture of a hydrophilic polymer (P1) and a film-forming polymer (P2). The polymer
complexes are formed by hydrogen bonding of a polymer {P3) with a carboxyl group
(-COOH} and a polymer (P4} with & carbonyl group (-C=0) or sther group (-O-) and a tooth
whitening agent. The tooth adhering layers of the compositions disclosed in examples 1 to
9 comprise PVP (<-> 4), polyethylene glycol (<-> 1) and hydrogen peroxide (<-> 2). The
erosion rate controlling layer comprises hydroxypropyl cellulose (<-> 3).

Be ttem Vil
Certain defects in the Intemational application

1 Although claims 1 and 7 have been drafted as separate independent claims, they

Form PCTASA/Z37 (Separate Sheet) (Sheet 3) (EPO-January 2004)
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appear to relate effectively to the same subject-matter and to differ from each other

only with regard to the definition of the subject-matter for which protection is sought.
The aforementioned claims therefore lack conciseness and as such do not meet the
requirements of Article 6 PCT.

2 The description refers to the invention in terms that leave the reader in doubt as to
the essential features necessary to carry out the claimed invention: the invention is
defined as a composition which can comprise (1) a hydratable polymer, (2) a
whitening agent, (3) a hydrophobic coating on one surface, (4) a tooth-adherent
coating on the opposing surface and (5) a flavouring agent. This inconsistency ren-
ders the definition of the subject-matter of the claims unclear (Article 6 PCT) and the
description is not in conformity with the claims as required by Rule 5.1{a)(iii) PCT.

3 The embodiments of the invention described on pages 14 to 17 do not comprise (3) a
hydrophobic coating on one surface and (4) a tooth-adherent coating on the opposing
surface or (5) a flavouring agent. Thus, they do not fall within the scope of the claims.
This inconsistency between the claims and the description leads to doubt concerning

the matter for which protection is sought, thereby rendering the claims unclear, Article
6 PCT.

Form PCT/ISA/237 (Separate Sheet) (Sheet 4) (EPO-January 2004)
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COUNTY OF MIDDLESEX
STATE OF NEW JERSEY
UNITED STATES OF AMERICA

1, Katherine M. Lally, of COLGATE-PALMOLIVE COMPANY, do hereby declare that the
copy attached hereto is a true photocopy of the assignment in support of U.S. Serial No.

10/842,152 filed May 10, 2004. ! ;

Kathekine'M. Lally
Patent Administrator
Colgate-Palmolive Company

Subscribed and swom to
before me this 21st day
of September, 2006.

arol M. Stanley
Notary Public of New Jersey
My Commission Expires November 22, 2010
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- IR 6769-00
USSN 10/842,152
ASSIGNMENT

WHEREAS, we, Mahmoud Hassan, Guofeng Xu, David Viscio, Abdul Gaffar
(below referred to as ASSIGNOR(S)), residing, respectively, ag set forth hereinafter, have
made an invention for which application for Letters Patent of the United States was filed in
the United States Patent and Trademark Office as Application Serial No. 10/842,152 filed
5/10/04 naming the ASSIGNOR(S) as an inventor, and entitled Multilayer Tooth Whitening
Strips; and

WHEREAS, Colgate-Palmolive Company, a corporation duly organized and existing
under the laws of the State of Delaware, United States of America and having its principal
office and place of business at 300 Park Avenue, New York, New York 10022, and offices
and place of business at 909 River Road, Piscataway, New Jersey 08855 (below referred to as
“ASSIGNEE"), is desirous of obtaining the entire right, title and interest in and to the
aforesaid invention and patent application and corresponding patent rights worldwide;

NOW, THEREFORE, in consideration of good and valuable consideration, the
receipt and sufficiency of which is hereby acknowledged, ASSIGNORS, by these presents do
sell, assign and transfer to ASSIGNEE, the full and exclusive right, title and interest in and to
the aforesaid invention, the aforesaid U.S. and all corresponding foreign patent applications,
all divisional, continuation, continuation-in-part, reissue and reexamination applications of
the aforesaid U.S. application, and all Letters Patent or comparable rights issuing thereon in
the United States and in al] foreign countries, together with the right of priority under the
International Convention for the Protection of Industrial Property, Inter-American
Convention Relating to Patents, Designs and Industrial Models, and any other international
agreements to which the United States of America adheres, and the ASSIGNORS hereby
authorize and request the U.S. Commissioner of Patents and Trademarks and all foreign
Patent Offices to issue all Letters Patent or comparable rights issuing on any application as
aforesaid to ASSIGNEE, or to its successors, assigns or legal representatives;

ASSIGNORS hereby covenant that ASSIGNORS have full right to convey the entire
interest herein assigned, and that ASSIGNORS have not executed, and will not execute, any
agreement in conflict herewith;

ASSIGNORS agree to communicate to ASSIGNEE or to its successors, assigns or
legal reprcsentatives any and all facts known to them or any of them respecting said
invention, and without further remuneration to testify in any legal proceeding, sign all lawful
papers, execute all divisional, continuation, continuation-in-part, reissue and reexamination
applications, make all rightful caths and generally do all lawful acts to aid ASSIGNEE or its
successors, assigns or legal representatives to obtain and enforce proper patent protection for
said invention in all countries and to enhance or perfect ASSIGNEE's title in and to the
invention and patent rights therein.

ASSIGNORS hereby authorize attorneys for ASSIGNEE to enter on this document

any applicable serial numbers and filing dates after ASSIGNORS' execution of this
document.

This Assignment is efTective as of May 10, 2004

Page1of3
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" (Assignment con't)

IN TESTIMONY WHEREOF, I hereunto set my hand and seal this -~ day of

\\k (/-\\.«/L_ w:[ l-l-‘” 3 Y dez e
Mahmoud Hassan
Address: B g Atlaleen AW
ol L NT G Y73
State of New Jersey
County of Middlesex
On this of_ day of _Jemct 2004, before me, a Notary Public in

and for the State and County afofesaid, personally appeared the above signatory, known to
me to be the person of that name, who executed the foregoing instrument in my presence.

MARIA V. LOGATTO

Notary Public of New Jersey A A
My Commission Expires 8/3/2003 NOTARY PUBLIC
. 257
IN TESTIMONY WHEREOQF, 1 hereunto set my hand and seal this _'Z‘_ day of
May 2004 -
-7 L xo[
Guofeng Xul/
Address: -3 r A‘, é.":k I lz-.
Prinelin , T ¢PTER
State of New Jersey
County of Middlesex
On this .7 7° day of JJ Aol 2004, before me, a Notary Public in

and for the State‘and County aforesaid/personally appeared the above signatory, known to
me to be the person of that name, who executed the foregoing instrument in my presence.

. -~
MARIAV, LOGATTO L (e
Nohry Public of New Jersey NOTARY PUBLIC
My Commission Expires &/6/2009

Page2of3
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(Assignment con't)

TESTEMONY WHEREQF, I hereunto set
ELM < 2004,

David Viscio

Address: _37 MI‘A)’I /\Da_ﬂ([

Arywu oo LT MJ JEE52—

State of New Jersey
County of Middlesex

On this ..{ dayof _ Srewrc 2004, before me, a Notary Public in
and for the State and County aféresaid, personally appeared the above signatory, known to
me to be the person of that name, who executed the foregoing instrument in my presence.

MARIA V. LOGATTO e Gl
M,Noh:y I:ﬂ: g:z‘s ﬁras)zeyoos NOTARY PUBLIC #

IN TESTIMONY WHEREOQF, 1 hereunto set my hand and seal this <2 day of

{ LAl 2004, M/ﬁ/’z_

Abdul Gaffar

Address: E7 AL ZETS ,Qp
Perrreedon N7, DI %%

State of New Jersey
County of Middlesex

Onthis_.{ dayof e 2004, before me, a Notary Public in
and for the State and County siforesaid, personally appeared the above signatory, known to

me to be the person of that name, who executed the foregoing instrument in my presence.

MARIA V. LOGATTO
Notary Public of New Jersey Fis
My Commission Expires /8/2005

NOTARY PUBLIC S

Colgate-Palmolive Company accepts this Assngnmgnt
COLGATE-PALMOLIVE COMPANY

RANE N

_Elten K. Park
Associate General Counsel & Chief Patent Counsel

Page 3 of 3



" (5
La presente es una traduccidn Oficial del idioma inglés al espafiol de un documento de tras 9
Apo:tllll realmdn en Bogoﬁ eldia 16de Na\nembre 2006

APOSTILLA

(CONVENCION DE LA HAYA DE OCTUBRE 5 1961)

2231 1. PAIS: ESTADOS UNIDOS DE AMERICA

5| 2. ESTE DOCUMENTO PUBLICO HA SIDO FIRMADO POR:
e CAROL M STANLEY

==+ 3.QUE ACTL'JA'EN LA CALIDAD DE:
NOTARIO PUBLICO DE NEW JERSEY

G—=| 4. LLEVA EL SELLO /ESTAMPILLA DE:
— CAROL M STANLEY, NOTARIO

CERTIFICA
5. EN TRENTON, NEW JERSEY =
8. EL 28 DE SEPTIEMBRE 2006 %
7. POR: Bradley Abelow, NEW JERSEY TREASURER =0)

pgEeeri)
8. NO. A272064
9. SELLO/ESTAMPILLA: =)

10. Firma
(APARECE FIRMA)

(Aparece sello seco: =t
Sello del estado de New Jersey) @
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CONDADO DE MIDDLESEX

ESTADO DE NEW JERSEY

ESTADOS UNIDOS DE AMERICA

Yo, Katherine M. Lally, de COLGATE-PALMOLIVE COMPANY, por medio de ia

presente declaro que la copia adjunta a esta es una copia fiel del traspaso en apoyo de
la serie E.U. No. 10/842,152 presentada en Mayo 10, 2004.

(Aparece Firma)
Katherine M. Lally
Administrador de Patentes
Colgate-Palmolive Company
Suscrito y Jurado ante ml
El dia 21
de septiembre de 20086.
{aparecs firma)
Carol M. Stanley

Notario Publico de New Jersey
Mi comision expira en Noviembre 22, 2010

A
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. USSN 10/842,152
TRASPASO

CONSIDERANDO, que nosotros, Mahmoud Hassan, Goufeng Xu, David Viscio, Abdul
Gaffar {de aqui en adelante los CEDENTES), residente, respectivamente, como se
establece aqul adelante, han hecho una invencién para la que se presenta solicitud
para Titulo de Patente de los Estados Unidos en la Oficina de Marcas y Patentes de los
Estados Unidos como la Solicitud de Nimero de Serie 10/842,152, presentada el
5/10/04, a nombre del CEDENTE como inventor, y titulada Bandas Blanqueadoras De
Dientes Multicapas; y

CONSIDERANDO, Colgate-Paimolive Company; una corporacién debidaments
organizada y existente de acuerdo con las leyes del estado de Delaware, Estados
Unidos de América y que tiene su oficina principal y lugar de negocios en 300 Park
Avenue, New York, New York, 10022, y oficinas y lugar de negocios en 8909 River Road,
Piscataway, New Jersey 08855 (de aqui en adelante” CESIONARIO"), es deseosa de
obtener el derecho completo, titulo e interés en y de la invencibn mencionada
anteriormente, y solicitud de patente y derechos de patente correspondientes a nivel
mundial.

AHORA, POR LO TANTO, como contraprestacion susceptible de apreciacién pecuniaria
y cuyo recibo y suficiencia se acusan, los CEDENTES, por medio de la presente
venden, ceden y transfieren al CESIONARIO, el derecho completo y exclusivo, titulo e
interés en y para la invencion antes mencionada, la solicitud de patente E.U. y todas las
salicitudes de patente extranjera correspondientes, todas las solicitudes divisionales, de
continuacién, republicacién y reexaminacién de la antes mencionada solicitud E.U., y
todos los Titulos de Patente o derechos comparables emitidos sobre esta en los
Estados Unidos y todos los paises extranjeros, junto con el derecho de prioridad de
acuerdo con la Convencién Intemacional para la Proteccion de {a Propiedad Industrial,
convenciébn Interamericana que se Relaciona con Patentes, Disefios y Modelos
Industriales, y cualquier otro acuerdo intemacional al que los Estados Unidos de
América se adhiera, y los CEDENTES por medio de la presente autorizan y solicitan al
Comisionado de Marcas y Patentes de los Estados Unidos y todas las Oficinas de
Patentes extranjeras a emitir todos los Titulos de Patente o derechos comparables que
se emitan sobre cualquier solicitud como la antes mencionada al CESIONARIO, o sus
sucesores, cedentes o representantes legales;

SESGLULION 2513 DE SEFT. 15/03 MUDUSTIC
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Por medio de la presente los CEDENTES convienen que los CEDENTES tienen el

derecho total a transferir el interds completo traspasado aqul, y que los CEDENTES no
han legalizado, y no legalizaran, ningin acuerdo en conflicto con este;

Los CEDENTES estan de acuerdo en comunicar al CESIONARIO o sus sucesores,
cedentes o representantes legales, cualquiera y todos los hechos conocidos por ellos o
de cualquiera de ellos con respecto a dicha invencién, y sin remuneracién adicional a
testificar en cualquier procedimiento legal, fimar todos los documentos legales,
legalizar todas las solicitudes divisionales, de continuacion, continuacién en parte,
republicacion, y reexaminacion, hacer todos los juramentos legales y hacer en general
todos los actos legales para ayudar al CESIONARIO o sus sucesores, cedentes o
representantes legales para obtener e imponer proteccion de patente adecuada para
dicha invencién en todos los palses y mejorar o perfeccionar el titulo del CESIONARIO
en y a la invencién y derechos de patentes de esta.

Por medio de la presente los CEDENTES autorizan a los abogados para los
CESIONARIOS ingresar en este documento cualquier nimero de serie aplicable y
registrar fechas después de la legalizaciéon de este documento por parte del CEDENTE.

Este documento se legaliza en Mayo 10, 2004

USSSN 10/842,152
(Continuacién traspaso)

EN TESTIMONIO DE LO CUAL, YO firmo de mi pufic y letra este dia _Z de gmm_ de

2004.
(Aparece firna)
Mahmoud Hassan
Direccién: 3¢ Castleton Ave
Summerset, N 05575
Estado de New Jersey
Condado de Middlesex

En este dla £ de jum'.v. 2004, ante mi, un Notario Publico en y para el estado y

condado mencionado anteriormente, comparecié personalmente el arriba firmante,
conocida por ml por ser la persona del nombre que legaliza el anterior instrumento en

mi presencia. )'J .

SEATHIZ EUGENIA ALARCON UUTTEWNEZ
TRADUCTORA E INIERPRZT” N £l
SESGLUCION 2512 DE SEPT. 18/93 sUAIISTICHA
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MARIA V. LOGATTO (Aparece fia)
Notario Pblico de New Jersey o
Mi Comision Expira 8/8/2005 Notario Publico

EN TESTIMONIO DE LO CUAL, YO firo de mi pufio y letra este dia _Z7 de Ay de

2004.
{Aparece firma)
Guofeng Xu
Direccion: 55 Bank St
Princeton, NJ 054.L,
Estado de New Jersey
Condado de Middlesex

En este dla Z7 de mAYo, 2004, ante mi, un Notario Publico en y para el estado y

condado mencionado anteriormente, comparecié personalmente el armiba firmante,
conocida por ml por ser la persona del nombre que legaliza el anterior instrumento en
mi presencia.

MARIA V. LOGATTO (Aparece firma)
Notario Pblico de New Jersay . .
Mi Comisién Expira B/8/2005 Notario Publico
(Continuacion traspaso)

EN TESTIMONIO DE LO CUAL, YO fimo de mi pufio y letra este dia £ de Jm de

2004.
{Aparece firma)
David Viscio
Direccién: 27 North Read
Mmmtﬁ,lut.lg_ﬂm
Estado de New Jersey
Condado de Middlesex

En este dia £ de jmu'a. 2004, ante ml, un Notario Publico en y para el estado y

condado mencionado anteriormente, comparecié personaimente el armriba firmante,

L2BD e

TRADUCTORA E INTERPRETE BF°C:
BESOLUZION 2518 DE SEPT, 15/03 NODRTICH



conocida por ml por ser la persona del nombre que legaliza el anterior instrumento en

mi presencia.
MARIA V. LOGATTO (Aparece firma)
Notario Piblico de New Jersey _ _
Mi Comisién Expira 8/8/2005 Notario Piblico

EN TESTIMONIO DE LO CUAL, YO firmo de mi pufio y letra este dia £_de 711«1&1?_ de

2004.
(Aparece firma)
Abdul Gaffar
Direccion: 21 CARTER RD
PRINCETON, NJ 08540
Estado de New Jersey
Condado de Middlesex

En este dia £ de jum’a, 2004, ante mi, un Notario Pablico en y para el estado y

condado mencionado anteriormente, comparecié personalmente el amiba firnante,

conocida por ml por ser la persona del nombre que legaliza el anterior instrumento en
mi presencia.

MARIA V. LOGATTO (Aparece firma)
Notarlo Pblico de New Jersey _ ]
Mi Comisién Expira 8/8/2005 Notario Pablico

Colgate-Paimolive acepta este traspaso.
COLGATE PALMOLIVE COMPANY

Por (aparece firma)
Ellen K. Park

Director Juridico Asociado & Director jefe de Patente

A

SEATRIZ EUREMTA ALARSON GUTIERNER
TRADUCTORA E INTERPRETE OFICIXL
SESOLUELON 2513 BE SEPT. 15/93 MANUSTICER
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{Convention de Ls Haye du 5 Octobre 1961)

1. Country:  United States of America

This public document

2. has been signed by Norman Goodman
3. acting in the capacity of County Clerk
4. - bears the sealfstamp of the county of New York

certified
5 At New Yor_k: New York 6. the 30th day of October 2001
7. by Special Deputy Secretary of State, State of New York

8.  No.NYC-9786540B '
L=

Seal/Stamp 10. Signature

fre—

Aqil M. Qureshi
. . Special Deputy Secretary of State
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SANTA FE DE BOGOTA - COLOMEIA

PODER

Yo (nosouos)

dornlciliadols) en

Mombralamasi a: 'BA-MIH'O CA.STHO- DUQUE yfo JUAN

PABLO CADENA SARMIENTD vy/o BEATRIZ
JARAMILLO §.
de Samefd de -Bageid, Colombiz, apcderados

verdederos vy fegales con poder eapecial, ampho y
auficiente, pars recabar de [as oficinas v autoridades
colombisnas administrativas. judiciales v de poficfs, en
cualquier instancia o recursa, ia obtencién de patenies
da invencién, registros ge marcaes, dissfios indusiriales,
modelos de utilided, depdsitas de nombres comercisies
v enzeiiss, registros da derechos de sutor y contatns
sobra los mismos, abtencidn de cartificados de
ootantor de variedades wvegetales, as/ como sus
prérogas, renovacionas, anotaciones de traspase,
cambios de nombre y/o domicllio; elaborar, tramitar y
regisrer contrato§ de licencia y ficencias de
cuslesquiera clases; intervenir como demandanta o
como demandado en eunlquier instancia y recurss ante
cualguisr Juaz, corporscidn, funcionaslo pibfico o
autnridad an scriones judicialas. administrativas y de
policia tales como: oposiclongs af registro de marcag;
accionss de caducidad, cancelacién y' nulicad:
gcciones (evindicatoriay, acciones derlvades de le
ohtencion o explotacin de [flcenclas: . acciones de
competencia desleal; demandea psnsles; scciones de
Indemniracion da perjuicios, Jaclamos y cbearvaciones
4 soficitudes de patentes, disenios industrizles,; modelas
de utilidad, en el sjereicia de madidas cautelsres v an
olrag acciones o medides similares.

A ese efecto. loisl facultofamas! para elevar
-solicirudes, formular  descripcionas, anmiendas,
protestaz, declareciones, oposiciones, cancalaciones,
nulidades, apalacionss v reclamos; pagar impuestins,
cuotas y gravimenas prescritos por la [ey: renunciar o
desisdr 3 derechos concedidos o en cursa de
concesién; recibir toda clase de documantos vy valores.
dando el descargo respectivo, y, en general, para dar
ante diches autaridades todos los pascs recesatios al
stecto Indicado y tomar 1wdas las medidas que
creveran conducentes al resguardo de mis {muestros
intereses), con todas. las demds facuirades legales
necesaries. . s

Estea poder comprande la fecultad ds ratificar o
confirmar an mi_ {auestro} | nombre: Ic scauado asf
coma la facukad de desistlr. fransigy, compromieter,
8 de sustitutio en todp o en party
aatituciones. Asimlamo nembrolamos) poB
CASTRO DUQUE .yio JUAN PASLd
SARMIENTOQ y/o BEATRIZ JARAMILLO §.
demicilisdo{s) an |8 Carrers 7 No. 16-56|Fac
inusgtros)
‘para reclbir naotificaciones y dasignar
ludiclales o extrajudiciales.

Owrgado v firmado en
hoy de

.’:bmbre

. mmmhﬂm 28 m day of .
Fime TR0 e 2T flary—

POWER OF ATTORNEY

I (We) B
COLGAYE-YaTapoy,
domiciled igorporat 1 on,

New York,

Hersby appoint RAMIRO CASTRO DUQUE andior
JUAN PABLO CADENA SARMIENTO andior REATRIZ
JARAMILLO S.

of Santaté de Bogot3, Colombis, my {our) trus and
lawful attoineys with special, ample and sufficient
power to obtain from the Colombian administrativa,
judicial and police offices and authorities, In any
instancs. privileges of patents of invention, registraton
of trademarks, industrisl dasigns and utillty modeils;
registratlan o cammercial names snd emblems,
ragiatration of copyright and contracty raleted thersto,
certificates af obtainers af vagetablas varietles, ay well
as extensions, renewals and recordal df assignments
and changes of nama and demicile related to tha
sbove: to prepare. prosecute and register licenses of
any kind; 1o act as plaindff or defendant In any
instance or recourse. and before any judge,
corparation, public offical or authodty In pxdidal,
sdmmirestrative snd police actions. such as: oppositiona
to the registration of rademarks; caducity, cancesllarion
‘and nuility acdons: clalm actions derived from the
obraining or explotaton of licenses, action of unfair
competition; paoal demands, actionz of indemnitias for
damagas: claims or obgarvations an patant
spplications, models, Industrial deslgns and udllty
models; in the exercise of preventive measures: and in
other actions or simllar proceedings.

Ta that e=lMect they are hereby empowered 1o fis
applications, formuiete descriptions, amendments,
protasts, declagstions, . appositions. cancallatons,
nuflides, appesls and claims; to pay taxes, quoias and
assessmaents prescribed by law, renounce ar waive the
rights granted or in the process of granting: to recaive
all kind of - documents and vaiyables, giving the
respective release of. receipt, arkd, in general, to rake
beforw said suthorities the necessary steps to such
offect, and any measurea that they may deem
pertinent w the safeguard of my (our] Intersstial
with all the ather nacessary legal powers.

This power includes the faculty to radly or continn
desaiat, seitde and compromisa on my {our) behalt,. and
ot i power in whole or in part.and
. At the same-tima | [We)y hereby
CASTRO DUQUE and/or JUAN
SARMIENTO and/er BEATRIZ

ary 7 No. 18-58, Pizgo 8, my {ouwn
with powers 10 receive nofifications
dicial and axrrajudiciel sttorneys.

el 300 Park dvenue,
Now York 10022, v, s. 4, -

AN
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" CERTIFICADO NOTARIAL {SOCIEDAD]}

Hoy de * de

perzonalmente comparecid ante mi

a guien conozce, Y d& guisn ma consta -que firmd el
anteriar dagumento, debidameate juramentado declerd
y dijo que 4 as

de

\

Saciedad legalmante constituida para un periodo de
duracién gqus adn no ha tarminadc; que ol declarants
estd autdrizado por dicha compahia para conferir eate
podar; qua el sallo sstampado por '8 sl pin de tal poder,

. 8n namcre Y reprasentacidn de [d expresada compafia,

#s ol salflo oficinl de ella; y que of objato para of cual s
confiere este instrumanto estd comprandide dentro del
de la socinded.

8 suecito Notario hace conatar que tuvo a Iz vists las
pruebas da la exdsTencia de la sociedad.

Estado da
can fecha

vy cus aquien confiers o pressniy poder es su
mpresamanta. '

Notaria PGblico (sslio)

CERTIRCADO NOTARIAL
PERSONA NATURAL

Hoy

ante mi

de . campareciSlaron}

 quien lasl CONOZCo ¥ me conm que es{son) laig)
Sersonals) firmantsis) del documento gue pracsde y
Quien{es) declara(n) que otorgan & mismo pura las
fines y pmpdsitos que an- &l 5¢ expresan.

Natardo Ptiblico (s=llo)

Pﬂg“ghd-mmlﬂ CERTIFICATE ‘Eorl

Onthim 29 2 day of

personsily appeared before me

’

NOTARIAL CERTIFICATE {conmlom

on tis 97 2 8 ZWiduy of of
personally appsared before me _

to me known. anosprpﬂw tLH uqy?os y the parsen whe
signed the foregoing instrumant wha being by ma duly
swarn did depose and say that ha (ghs) is the

VICE PRESIDENT &
ASSOCIATE GENERAL COUNSEL
TRADEMARK

. COLGATE-PALMOLIVE COMFANY

Which is legally consticited far # term not yer expirad,
that depenent is authorized by sald Company to canfar
this Power of Attorney: that the saal affixed hareunto
by the deponent In the namae and on bahsalf of said
Corporadon is the corporate sasl thereof; end that tha
purposs tor which this instrument is granted s
Included within the carporate purpese of company.

of

The undersigned Notery Public attests that he hag seen
the documents that: prove the_existence of the

_campany.
State of Delaware
underdars of  May 13, 1997

end that he (vl who grants the prasent. power of

attorney is its ﬂnpraaelﬂauua y %

ROSIE S: DIZON -
State of New York

of

SCOTT E THOMPSON

who is{arel known to me and who | meg i Execined
the forggoing document and he (thépkigs j
ﬁhﬂﬂﬁantlsl the document for thé’

Q/V
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APOSTILLE

(Convencitn de La Haya del 5 de Octubre de 1961)

1. Pais: ESTADOS UNIDOS DE AMERICA
Este documento plblico

2. ha sido firmado por Nérman Goodman
3. actuando en capacidad de Oficial del Condado

4. lleva el selloftimbre del condado de New York

CERTIFICADO -
5. en New York, New York 6. el 30 de Octubre de 2001 ,
7. por Secretario de Estado Encargado Especial, Estado de New York
8. No. NYC-9786540B
9. Sello/T imbre. 10. Firma

(Firma)
Aquil M. Qureshi
Secretario de Estado Encargado Especial
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TRADUCCION SIMPLE AL ESPANOL del Certificado Notarial y el la apostilla que vienen
junto con el poder dado por Colgate-Palmolive Company, a Delaware Corporation,
domiciliada en 300 P'ark Avenue, New York, New Yf:rk, Estados Unidos de América a
Ramiro Castro Duque y/o Juan Pablo Cadena Sarmiento y/o Beatriz Jaramillo S.
domiciliados en la Carrera 7 # 16-56 P. 9, Bogota.

Cerl:iﬁcaﬂo Notarial

Estado de New York ) _ . 252373
' ) ss.
Condado de New York )

Yo, NORMAN GOODMAN, Oficial del Condado y Oficial de la Corte
Suprema del Estado de New York, en y para el Condado de New York, un Tribunal
de Registros, que tiene un sello por ley.

CERTIFICO POR MEDIO DE LA PRESENTE de acuerdo con la Ley
Ejecutiva del Estado de New York, que

Rosie S. Dizon :

cuyo nombre estd suscrito al acta notarial, deposicién, certificado de
reconocimiento o prueba, era al momento de tomar el mismo NOTARIO PUBLICO
en y para el Estado de New York debidamente comisionado, juramentado y
calificado para actuar como tal; que de acuerdo con la ley, una comision o un
cerlificado de este caracter oficial, con su fina autdgrafa ha sido presentada en
mi oficina; que al momento de tomar tal prueba, reconocimiento o juramento,
estaba debidamente autorizado para tomar el mismo; que estoy bien familiarizado
con la escritura de tal NOTARIO PUBLICO o he comparado la fima en el
instrumento anexo con la fira autografa depositada en mi oficina, y creo que tal
fiema es genuina. .

COMO TESTIGO DE 1.O MISMO, he fijado al presente mi firna t mi sello
oficial este

30 de Octubre de 2001
TARIFA PAGADA $3.00

(Firma)
Oficial del Gandado y Oficial da ka Corte Suprama, Candado de New York

A
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REGISTRADURIA NACIONAL DEL ESTADO CIVIL: .
S
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NOTARlA 32
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comMo !EGETMIB ﬁL.EGﬁD Wlﬂ mm JTREINTA ¥V DOB (32) DEL

CIRCULD DE BRDBEOYTA

-CI“IIIN 4 QUR:

IR8To:

La presente ascty es fhl oo.il. dtl orilinll tonsda dgzlz le istro

oivil de defunociones uri-l :lndinltigq
que expido en la oiudad de Bonotl' . .c

G, .
4 NELEON FLORES 6, ¥ ;,I 5.

l.- CafCRETAIL DLLPARDD PAMA£GH AN §
L% DACHRIC 3333 808
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P Germén Eledzar Moreno L. -
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T BRE 1ONAy
REQUISITOS MINIMOS PARA ADMISION AV Kn... 5oums o,
PCT

PATENTE DE INVENCION \[‘] MODELOQ DE UTILIDAD [ }
4 Indicaci6n de que se solicita la concesién de una patente - N
¢ Datos de identificacién del solicitante o de la persona que presenta la solicitud N
€ Descripcién de la Invencién

€ Dibujos de ser estos pertinentes N
4 Comprobante de pago de las tasas establecidas N
COMPLETAN ' INCOMPLETA [ ]

DISERO INDUSTRIAL- [ ]

¢ Indicacién de que se solicita el registro de Disefio Industrial [ ]

¢ Datos de identificacidn del solicitante o de la persona que presenta la solicitud [ ]

¢ Representacién gréfica y fotogréfica del Disefio Industrial o muestra del [ ]
material que Incorpora el disefio

¢ Comprabante de pago de las tasas establecidas [ ]

COMPLETA [ } INCOMPLETA [ )

ESQUEMA DE TRAZADO [ ]

¢ Indicacién de que se solicita el registro de un Esquema de Trazado [
¢ Datos de identificacién del solicitante o de la persona que presenta la solicitud [
€ Representacion grafica del esquema trazado [
4 Comprobante de pago de las tasas establecidas [

COMPLETA [ ] INCOMPLETA [ ]

Fdo /3

Firma Responsable

Fecha 2 J)-roV - G Carrera 13 No. 27-00 Piso 5, 7 y 10
Conmutador: 3 82 08 40
Fex: 350 52 20
E-mall:
www.slc.gov.co
Bogotd, D.C., Colombia




REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

Folio Q0
2020

Bogotd D.C.,

Doctor (a)

CADEMA BARMIENTO JUAN PABLO
Apoderado({a) y/o Representante de
COLGATE PALMOLIVE COMPANY

REFERENCIA Radicaclén No. 06 117705
Solicitud internacional PCT/UB2005/016165
Fecha inicio fase naciomal 10/12/2006

Tréimite 11
Evento 378
Actuacién 416
Oficio No. 2368
Follos 1

Teniendo en cuenta que la solicitud de privilegioc de patente que se tramita bajo el
expediente indicado en la referencia, reiine los requisitos de forma establecidos en
la Declaifn 486 de la Comisién de la Comunidad Andina, el Tratado de Cooperacifm en
Materia de Patentes (PCT), el Reglamento y la Circular fnica de la Superintendencia
de Industria y Comerclo, se envia el extracto de la solicitud a la Oficina de
Comunicaciones para efecto de su publicacién la Gaceta de Propiedad Industrial.

CGmpl
Dado :enogot& DC, 250“: 'M'

ALIX CARMENEA
Jefe de la

BPEDES DE VERGEL
glén de Nuevas Creacicnes

aalvarado



