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COMPOSICIONES ACTIVAS ANTI-TRANSPIRANTES Y SU MANUFACTURA
ANTECEDENTES

[0001] La invencidn se refiere a composiciones activas anti-transpirantes que contienen una

sal de aluminio y los métodos para manufacturar una composicion activa anti-transpirante.

[0002] Las sales anti-transpirantes, tal como clorohidrex de aluminio (también llamadas
sales poliméricas clorohidrex de aluminio y abreviadas aqui como “ACH?”, por sus siglas en
inglés) y las sales de glicina de aluminio zirconio (abreviadas aqui como “ZAG”,
“complejos ZAG” o “AZG”, por sus siglas en inglés), son conocidas por contener una
variedad de especies oligoméricas y poliméricas con pesos moleculare§ (PM) de 100 Da —
500.000 Da. Se ha demostrado clinicamente que, en general, mientras mas pequefia sea la

especie, mayor es la eficacia para reducir el sudor.

[0003] En un intento para aumentar la calidad y la cantidad de las especies mas péqueﬁas
de aluminio y /o zirconio, se han enfocado multiples esfuerzos en: (1) como seleccionar los
componentes de ACH y ZAG que afectan el comportamiento de estos materiales como
anti-transpirantes; y (2) cémo manipular estos componentes para obtener y/o mantener la
presencia de tipos mas pequefios de estos componentes. Estos intentos han incluido el
desarrollo de técnicas analiticas para identificar los componentes. La cromatografia por
exclusion de tamafio (“SEC”, por sus siglas en inglés) o la cromatografia por permeacién
de gel (“GPC”, por sus siglas en inglés) son métodos usados frecuentemente para obtener
informacién acerca de la distribucion polimérica en soluciones salinas anti-transpirantes.
Con las columnas cromatograficas apropiadas, se pueden detectar generalmente cinco
grupos distintivos de especies poliméricas en los complejos comerciales ACH y ZAG, que
aparecen como picos 1,2, 3,4 y un pico conocido como “5, 6”, referido de aqui en
adelante como Pico 5. El Pico 1 es la mayor especie de Zr (mayor de 60 Angstroms). Los
Picos 2 y 3 son las especies de aluminio mas grandes. El Pico 4 es una especie de aluminio
de menor tamafio (oligdmeros de aluminio, o racimos de aluminio pequefios) y se ha
correlacionado con la eficacia mejorada para las sales tanto de Al como Al/Zr. El Pico 5 es
la especie de aluminio mas pequefia. Se pueden encontrar varias aproximaciones analiticas
para la caracterizacion de los picos de ACH y varios tipos de activos ZAG en

“Antiperspirant Actives--Enhanced Efficacy Aluminum-Zirconium-Glycine (AZG) Salts”
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(Activos Anti-transpirantes - Sales de Eficacia Mejorada de Glicina de Aluminio y
Zirconio) por el Dr. Allan H. Rosenberg, “Cosmetics and Toiletries Worldwide ”
(Cosméticos y Articulos de Tocador Globales), Fondots, Ediciones D.C., Hertfordshire,

Reino Unido: Grupo Editorial Aston, 1993, paginas 252, 254-256).

[0004] Los intentos para activar sales anti-transpirantes para producir materiales que
tengan mayor eficacia han incluido el desarrollo de procesos para obtener composiciones

que tienen grandes cantidades de especies del Pico 4.

[0005] La exposicion anterior WO-A-2009/076591 del Solicitante, revela entre otras cosas
una composicion anti-transpirante que contiene poco o ningiin Pico 3 y opcionalmente poco
o ningun Pico 5. Son embargo, todavia existe la necesidad de composiciones anti-

transpirantes mejoradas.

[0006] Las soluciones de aluminio parcialmente neutralizado se conocen por contener una
variedad de especies de Al hidrolitico. La identidad y distribucion de estas formas varias
depende de la relacion de hidrolisis (es decir, la relacién molar OH:Al), el precursor de Al y
la eleccion de la condicion de reaccidon. En el campo de la tecnologia anti-transpirante
(AT), la cromatografia SEC es el método tradicional usado para elucidar la distribucion de
estas especies de Al. La SEC convencional separa fisicamente las especies de Al en
dominios que se miden subsecuentemente usando un detector de concentracion. En general
se reconoce que se pueden diferenciar al menos cinco dominios de especies de Al mediante
la cromatografia de tamafio exclusivo. A estos dominios se les refiere cominmente como
Pico 1, Pico 2... Pico 5, donde el aumento en el nimero del pico indica un tamafio relativo
cada vez mas pequefio de las especies que eluyen. Como se discuti6 anteriormente, el Pico
4y el Pico 5 se han implicado como dominios de Al altamente eficaces. El Al

monomeérico, el cual es indeseable a causa de su acidez, se conoce que eluye bajo el Pico 5.

[0007] Es bien sabido en este campo de trabajo que existe tal variedad de especies de Al

hidrolitico y que es posible distinguir moléculas grandes acuosas de hidréxido de aluminio
usando métodos de espectroscopia tales como 2’ Al RMN (Resonancia Magnética Nuclear)
la cual elucida el entorno estructural que rodea los d4tomos de Al que estan incorporados en
varias formas (Casey, W.H., “Large Aqueous Aluminum Hydroxide Molecules” (Moléculas

Grandes Acuosas de Hidroxido de Aluminio), Chem. Rev. 2006, 106 (1), paginas 1 a 16).
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[0008] Existen dos regiones en un espectro de >’ Al RMN que representan los nucleos de
Al que estan coordinados octahédricamente (0 ppm - 60 ppm) y coordinados
tetrahédricamente (60 ppm — 80 ppm). La region octahédrica esta ejemplificada por las
especies de Al hexa-acuosas, es decir Al monomeérico, el cual resuena claramente a O ppm.
La region tetrahédrica esta ejemplificada por resonancia a 62,5 ppm del catién de poli-
hidroxi-oxo-aluminio Al;;. El Alj3 estd compuesto de 12 atomos de Al coordinados
octahédricamente rodeados por un atomo de Al colocado centralmente el cﬁal esta
coordinado tetrahédricamente. El catién Alsg de poli-hidroxi-oxo-aluminio es
esencialmente un dimero del catién Al;3 de poli-hidroxi-oxo-aluminio y contiene dos
atomos de Al tetrahédricamente localizados que producen una resonancia un poco amplia a

70 ppm.

[0009] Se sabe que la espectroscopia de 2’ Al RMN puede no elucidar completamente la
composicion quimica de una solucion salina de Al parcialmente neutralizada, debido a que
existe una variedad de especies de Al que dan lugar a picos de resonancia de resolucion
amplia, baja y asi se puede considerar como efectivamente invisible al RMN. A menos que
la espectroscopia 2’ Al RMN se efectiie cuantitativamente, no se puede determinar la
concentracion relativa de estas especies Invisibles al RMN y se la debe inferir de la

cromatografia SEC.

[0010] La tecnologia de punta expone un numero de métodos para sintetizar y purificar el
cation Aly; de poli-hidroxi-oxo-aluminio (por ejemplo Fu G, y otros, “Aging Processes of
Alumina Sol-Gels; Characterization of New Aluminum Polycations by *’ Al NMR
Spectroscopy” (Procesos de Envejecimiento del Sol-Geles de Alimina: Caracterizacion de
Nuevos Policationes de Aluminio mediante Espectroscopia >’ Al RMN), Chem. Mater.

1991, 3(4), paginas 602 a 610).

[0011] Es bien sabido que el cation Al,; de poli-hidroxi-oxo-aluminio se puede convertir
para obtener el catién Al de poli-hidroxi-oxo-aluminio mediante el calentamiento de una
solucidn del catién Al;sde poli-hidroxi-oxc;-aluminio (Roswell ] y otros, “Speciation and
Thermal Transformation in Alumina Sols; Structures of the Poly-hydroxy-oxo-aluminum
Cluster [Alzg 05 (OH)ss (H20)26]"*" and its 5-Keggin Moieté” (Especiacién y

Transformacién Térmica en Soluciones de Alumina; Estructura del Grup6 Poli-hidroxi-
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oxo-aluminio [Alsp Og (OH)ss (H20)]"*" v sus Fracciones 8-Keggin), J. Am. Chem. Soc.
2000, 122, paginas 3777 a 3778; Chen Z y otros, “Effect of thermal treatment on the
Jormation and transformation of Keggin Al;; and Alzg species in hydrolytic polymeric
aluminum solutions” (Efectos del tratamiento térmico sobre la formacién y transformacion
de especies Keggin Al13 y Al30 en soluciones de aluminio polimérico hidrolitico),
Colloids and Surfaces A: Physiochem. Eng. Aspects, 292 (2007) paginas 110 a 118;y
Allouche L y otros, “Conversion of Al;; Keggin ¢ into Al3y. a reaction controlled by
aluminum monomers” (Conversion de Alj; Keggin € en Alsp: una reaccién controlada por
monoémeros de aluminio), /norganic Chemistry Communications, 6 (2003) paginas 1167-

1170).

[0012] El calentamiento de una solucién de Al;; es la Unica via de sintesis mas productiva
que se ha descrito en la literatura para obtener el Alzp. En la misma forma como las
referencias identificadas anteriormente, WO-A-2006/103092 y Shafran KL y otros, “The
static anion exchange method for generation of high purity aluminum polyoxocations and
monodisperse aluminum hydroxide nano-particles ” (El método estatico de intercambio
anionico para la generacion de polioxocationes de aluminio de alta pureza y nano-particulas
de hidréxido de aluminio monodispersas), J. Mater. Chem., 2005, 15, paginas 3415 a 3423,
revela el uso de un proceso de intercambio idnico para sintetizar Al;; para obtener una
pureza de mas de 90%, y revelar el calentamiento de la solucion de Al,; asi formada para

formar el Alsy.

[0013] Sin embargo, como se ha discutido anteriormente, cuando se sintetizan sales de
aluminio para su uso como composiciones activas anti-transpirantes, de manera de
proporcionar una eficacia anti-transpirante mejorada es necesario tener una distribucion
particular de picos para el cromatograma SEC de las especies de Al. La separata de Chen 'y
otros, identificada arriba, demuestra que la concentracion de las especies de Al, no
detectables mediante 2’Al RMN, aumenta dramaticamente durante la produccion de Aljs.

La Tabla 1 mostrada abajo es un extracto de datos de la separata de Chen y otros.

[0014] La Tabla 1 muestra la distribucién de especies de Al medidas por *’Al RMN en
soluciones de aluminio poliméricas hidroliticas que se sintetizaron a 80°C y después se

calentaron a 95°C durante los periodos de tiempo diferentes como se muestra.
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Tabla 1: Distribucién de especies de Al medidas por YAl RMN

Contenido de Tiempo de Al (%) Aly; (%) Aljp (%) Al (%)

Al (M) calentamiento

0,2M 24 hrs. 5,34 6,45 73,07 - 15,14
0,2M 48 hrs. 5,01 1,07 71,76 22,16
0,5M 24 hrs. 4,65 1,16 35,12 59,07
0,5M 48 hrs. 4,86 1,27 38,48 55,39
1,0M 24 hrs. 8,38 0,72 14,73 | 76,17
1,0M 48 hrs. 8,11 0,21 16,02 | 75,66

[0015] Para diferentes contenidos molares de Al de 0,2M, 0,5M y 1,0M, se puede ver en la
Tabla 1 que por cada 24 horas de tiempo de calentamiento de la muestra, la proporcion de
Aljg en las especies de Al fue a lo mas, menor de 75% y el aumento del tiempo de
calentamiento a 48 horas no aumenta significativamente, o mas bien reduce, las especies
de Alj, mientras que potencialmente aumenta las especies de Al de Al, inactivas frente al
RMN. Por consiguiente, los datos publicados por Chen y otros muestran que €l
calentamiento prolongado de una solucion de Aly; con el fin de tratar de sintetizar Alg
puede resultar en concentraciones inaceptablemente bajas de Alsg y, de manera muy
importante para los activos de aluminio anti-transpirantes, produce especies de Al RMN-

inactivas que pueden eluir bajo el Pico 2 o el Pico 3 y reducir la eficacia anti-transpirante.

[0016] Hay una necesidad en este campo de activos anti-transpirantes de aluminio que

tengan una alta eficacia anti-transpirante.

[0017] También hay una necesidad en este campo de activos anti-transpirantes de aluminio

que tengan una alta estabilidad.

[0018] Hay también una necesidad en este campo de activos de aluminio anti-transpirantes

que tengan la combinacion de alta eficacia anti-transpirante y una alta estabilidad.

00030
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BREVE RESUMEN

[0019] La presente invencion esta basada, al menos en parte, en el hallazgo por los
presentes inventores que cualquier via que implique el calentamiento prolongado de una
solucién de Al parcialmente neutralizada, inevitablemente resulta en la formacién
significativa de especies de Pico 2 o Pico 3 invisibles al RMN. En otras palabras;, cuando se
consideran los requerimientos para una composicion activa anti-transpirante, de @mera de
proporcionar especies de Al que tengan una alta eficacia anti-transpirante, es necesario
considerar no solamente la naturaleza y proporcion de las especies de Al las cuales son
determinables por espectroscopia 27 A1 RMN, sino también considerar la naturaleza y
proporcion de las especies invisibles al RMN que pueden estar presentes como especies de

Pico 2 o Pico 3, las cuales reducen la eficacia anti-transpirante.

[0020] El catidn Alyg de poli-hidroxi-oxo-aluminio es mas estable que el cation Al;; de
poli-hidroxi-oxo-aluminio, y ambos cationes, tanto el Al como el Al;; de poli-hﬁdroxi-
oxo-aluminio eluyen bajo el Pico 4 de la SEC, y por lo tanto tienen una alta eficacia anti-
transpirante. Por consiguiente, la presente invencidn se basa en el hallazgo de que una sal
anti-transpirante se puede producir conteniendo primariamente Also en las especies de Al,
de modo de proveer un activo anti-transpirante altamente estable, y con una alta eficacia
anti-transpirante por la alta area del Pico 4, pero asi mismo por el area baja, o despreciable,
0 aun enteramente ausente, del Pico 3. Los presentes inventores creen que no existen
métodos actuales en el campo para sintetizar el eficaz y estable catién Also de poli-hidroxi-
oxo-aluminio sin formar cantidades significativas de especies grandes de Al las cﬁales
podrian eluir bajo el Pico 3 de la SEC y por consiguiente reducir la eficacia del anti-

transpirante.

[0021] Los presentes inventores han disefiado una composicion activa anti-transpirante la
cual tiene una alta eficacia anti-transpirante y estabilidad, y un método para su
manufactura, y en particular para sintetizar el eficaz y estable cation Alsg de poli-hidroxi-
oxo-aluminio sin la formacion de cantidades significativas de especies grandes de Al que
pudieran eluir bajo el Pico 3 de la SEC y por consiguiente reducir la eficacia anti-

transpirante.
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[0022] La presente invencion por consiguiente proporciona una composicion activa anti-
transpirante que comprende una sal de aluminio, teniendo la sal de aluminio (i) una relacion
molar de aluminio a cloruro de 0,3:1 a 3:1; (ii) exhibiendo un espectro de >’ Al RMN con
una distribucién de especies que incluye al menos 90% del cation Alsg de poli-hidroxi-oxo-
aluminio como la especie predominante detectable mediante >’ Al RMN dentro de la sal de
aluminio. Opcionalmente, la sal de aluminio exhibe un cromatograma SEC que tiene un
area de Pico 4 de la SEC de al menos 90% de un area total de Picos 1,2, 3,4y Senel

cromatograma SEC.

[0023] En esta especificacién, el cromatograma SEC se mide usando una solucién acuosa

de la sal de aluminio.

[0024] En algunas realizaciones, el espectro del 27A] RMN tiene una distribucion de
especies que incluye al menos el 95% del cation Alsg de poli-hidroxi-oxo-aluminio, como la

especie predominante detectable mediante 2’ Al RMN dentro de la sal de aluminio.

[0025] En algunas realizaciones, el espectro de 27A]1 RMN tiene una distribucién de
especies que incluye a lo mas el 5% del cation Al;; de poli-hidroxi-oxo-aluminio en las
especies detectables mediante el ’ Al RMN dentro de la sal de aluminio. En algunas
realizaciones, el espectro de 2’ Al RMN tiene una distribucién de especies que no incluye al
cation Al;; de poli-hidroxi-oxo-aluminio en las especies detectables mediante 2T AIRMN
dentro de la sal de aluminio. En algunas realizaciones, el espectro de >’ Al RMN tiene una
distribucion de especies que incluye a lo mas 5% Aly,, comprendiendo Aly, un mondémero
que contiene aluminio-y-cloruro, en las especies detectables mediante 27A1 RMN dentro de

la sal de aluminio.

[0026] En algunas realizaciones, la sal de aluminio tiene una relacién OH a Al de a lo més
2,6:1, y en otras realizaciones 2:1 hasta 2,6:1, opcionalmente un relacién OH a Al de 2:1

hasta 2,5:1, 0 2,3:1 hasta 2,5:1.

[0027] La composicién activa anti-transpirante puede opcionalmente comprender ademas
un amortiguante, donde una relacion molar de amortiguante a aluminio es al menos 0,1:1.
En otras realizaciones, la relacién molar es de 0,1:1 hasta 3:1. El amortiguante puede ser al

menos un amortiguante seleccionado de un amino-acido y betaina. Opcionalmente, el

003308



amortiguante es un amino-4cido y una relacion molar de amino-acido a aluminio es al

menos 0,1:1. En algunas realizaciones, el amino-acido es glicina.

[0028] En algunas realizaciones, la composicion tiene un area de Pico 4 de la SEC de al
menos 95% de un érea total de los Picos 1, 2, 3,4 y S en el cromatograma SEC. En algunas
realizaciones, la composicidn tiene un area de Pico 3 de la SEC de menos de 5% de un area
total de Picos 1, 2, 3, 4 y S en el cromatograma SEC, y més preferiblemente no tiene area

de Pico 3 en el cromatograma SEC.

[0029] En algunas realizaciones, la composicion tiene un area de Pico S de la SEC de
menos de 5% de un area total de Picos 1, 2, 3,4 y 5 en el cromatograma SEC, y mas

preferiblemente no tiene area de Pico 5 en el cromatograma SEC.

[0030] En algunas realizaciones, la composicion activa anti-transpirante tiene un area de
Pico 4 de la SEC de 95 a 100 % , no tiene drea de Pico 3 de la SEC, y un area de Pico S5 de

la SEC desde 0 hasta 5% de un area total de Picos 1, 2, 3, 4 y 5 en el cromatograma SEC.

[0031] La composicion activa anti-transpirante puede incluir ademas zirconio, con una

relacién molar opcional de aluminio a zirconio de 5:1 hasta 10:1.

[0032] La presente invencion también proporciona un método para hacer una composicion

activa anti-transpirante que comprende:

1) calentamiento de una solucidn acuosa que contiene una primera sal de
aluminio que tiene una relacion molar de aluminio a cloruro de 0,3:1a3:1y
un amortiguante, donde el amortiguante es un amino acido o betaina y la
relacion molar de amortiguante a aluminio es al menos 0,1:1, a una
temperatura de 50°C a 100°C durante un periodo de tiempo de 1 horaa 6

horas para obtener una solucion de la primera sal de aluminio;

1) adicion a la solucion de la primera sal de aluminio de una solucién acuosa de
una base inorganica para obtener una solucién de una segunda sal de
aluminio con pH ajustado que tiene una relacién molar OH:Al de maximo

2,6:1yunpHde2as;

III)  calentamiento de la solucidn de la segunda sal de aluminio de pH ajustado a

una temperatura de 50°C a 100°C durante un periodo de tiempo de al menos
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6 horas o, en otras realizaciones, de al menos 12 horas para obtener a una
solucién de una tercera sal de aluminio que exhibe un espectro de ’Al RMN
con una distribucion de las especies que incluye al menos 90% del cation
Aljg de poli-hidroxi-oxo-aluminio como la especie predorhinante detectable
mediante >’ Al RMN dentro de la tercera sal de aluminio; y, opcionalmente,
que exhibe un cromatograma SEC que tiene un area de Pico 4 de la SEC de
al menos 90% del 4rea total de Picos 1, 2, 3, 4 y 5 en el cromatograma SEC;

y

IV)  laadicién opcional de una solucién acuosa que contiene un compuesto de
zirconio a la solucidn de la segunda sal de aluminio de pH ajustado para
obtener por lo tanto una solucién de una segunda sal de aluminio-zirconio de

pH ajustado que tiene una relacion molar de aluminio a zirconio de 5:1 a

10:1.

[0033] En algunas realizaciones, el amortiguante es glicina. En algunas realizaciones, la
base inorganica incluye al menos un miembro escogido de hidréxido de calcio, hidréxido
de estroncio, hidroxido de bario, 6xido de calcio, 6xido de estroncio, 6xido de bario,
carbonato de calcio, carbonato de estroncio, carbonato de bario, hidroxido de itrio, 6xido de
itrio, y carbonato de itrio. Tipicamente, la base inorgéanica es hidréxido de calcio. En
algunas realizaciones, la solucién de la segunda sal de aluminio de pH ajustado tiene una

relacion molar OH a Al de 2,0:1a2,5:1 02,1:122,5:1.

[0034] En algunas realizaciones, la primera sal de aluminio es un compuesto de cloruro de
aluminio escogido de tricloruro de aluminio, clorohexahidrato de aluminio, y diclorohidrato
de aluminio. Opcionalmente, la composicion comprende ademas zirconio y el paso IV)

esta presente en el método. El compuesto de zirconio puede ser ZrOCl,-8H,0.

[0035] En algunas realizaciones, el espectro de A1 RMN tiene una distribucién de
especies de al menos 95% del catién Alsg de poli-hidroxi-oxo-aluminio como la especie
predominante detectable mediante *’Al RMN dentro de la tercera sal de aluminio. En
algunas realizaciones, el espectro de >’ Al RMN tiene una distribucién de especies que
incluye a lo mas 5% del catién Al,; de poli-hidroxi-oxo-aluminio en las espepies

detectables mediante 2 AIRMN dentro de la tercera sal de aluminio, y preferiblemente el
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espectro de ” Al RMN tiene una distribucion de especies que incluye el cation Aljs de poli-
hidroxi-oxo-aluminio sin Al}3 en las especies detectables mediante 2’Al RMN dentro de la
tercera sal de aluminio. En algunas realizaciones, el espectro de ’ Al RMN tiene una
distribucién de especies que incluye a lo mas 5% de Alm, comprendiendo Aly, un
mondémero que contiene aluminio-y cloruro, en las especies detectables mediante >’ AIRMN

dentro de la tercera sal de aluminio.

[0036] En algunas realizaciones, la tercera sal de aluminio tiene un area de Pico 4 de la
SEC de al menos 95% del area total de los Picos 1, 2, 3,4 y 5 en el cromatograma SEC.
En algunas realizaciones, la tercera sal de aluminio tiene un 4rea de Pico 3 de la SEC de
menos de 5% de un 4rea total de Picos 1, 2, 3,4 y 5 en el cromatograma éEC, y
preferiblemente la tercera sal de aluminio no tiene area de Pico 3 de la SEC en el
cromatograma SEC. En algunas realizaciones, la tercera sal de aluminio tiene un area de
Pico 5 de la SEC de menos de 5% de un 4rea total de Picos 1, 2,3,4 y Senel

cromatograma SEC.

[0037] En algunas realizaciones, en el paso III) el periodo de tiempo es de al menos 12

horas, 0 en algunas realizaciones al menos 24 horas.

[0038] La presente invencidn proporciona ademas el uso de un paso de calentamiento a
temperaturas elevadas para convertir los cationes Al;; de poli-hidroxi-oxo-aluminio en las
especies detectables mediante >’ AIRMN dentro de la solucién acuosa de sal de aluminio
en cationes Aljg de poli-hidroxi-oxo-aluminio en las especies detectable mediante SN |
RMN sin aumentar el drea del Pico 3 de la SEC en el cromatograma SEC de la sal de
aluminio, teniendo la solucion acuosa de la sal de aluminio un relacién molar de aluminio a
cloruro de 0,3:1 a 3:1; un amortiguante, donde el amortiguante es un aminoécido o betaina
y una relacion molar de amortiguante a aluminio es al menos 0,1:1; una relacién molar
OH:Al alo mas de 2,6:1; y un pH de 2 a 5; y el paso de calentamiento comprende
calentamiento de la solucién acuosa de la sal de aluminio a una temperatura de 50°C a
100°C durante un periodo de tiempo de al menos 3 horas, o en otras realizaciones de al

menos 12 horas.

[0039] En algunas realizaciones, el paso de calentamiento convierte todas las especies de

cationes Al;; de poli-hidroxi-oxo-aluminio presentes en la solucion acuosa de sal de
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aluminio en especies de cationes Alsgde poli-hidroxi-oxo-aluminio. En algunas
realizaciones, el paso de calentamiento reduce un area de Pico 5 de la SEC en el
cromatograma SEC. Opcionalmente, el periodo de tiempo es al menos de 12 horas o, en
otras realizaciones, al menos 24 horas. En algunas realizaciones, el amortiguante es

glicina.

[0040] En algunas realizaciones, la relacion molar OH:Al se ha alcanzado mediante la
adicion a la solucidn acuosa de sal de aluminio una base inorganica que incluye al menos
un miembro seleccionado de hidréxido de calcio, hidréxido de estroncio, hidroxido de
bario, 6xido de calcio, 6xido de estroncio, 0xido de bario, carbonato de calcio, carbonato de
estroncio, carbonato de bario, hidroxido de itrio, dxido de itrio, y carbonato de itrio.
Tipicamente, la base inorgénica es hidroxido de calcio. Opcionalmente, la relacion molar

OHaAles2,0:1a2,5:102,1:1a2,5:1.

[0041] En algunas realizaciones, la sal de aluminio es un compuesto de cloruro de aluminio
seleccionado entre tricloruro de aluminio, clorohexahidrato de aluminio, y diclorohidrato de

aluminio.

[0042] En algunas realizaciones, el calentamiento aumenta las especies de cationes Alode
poli-hidroxi-oxo-aluminio en el espectro de *’ AIRMN desde al menos 90% hasta al menos

95% de las especies detectables mediante >’ Al RMN dentro de la sal de aluminio.

[0043] En algunas realizaciones, después del paso de calentamiento la sal de aluminio tiene
un area de Pico 4 de la SEC de al menols 95% de un 4rea total de Picos 1,2,3,4ySenel
cromatograma SEC. En algunas realizaciones, después del paso de calentamiento la sal de
aluminio tiene un 4rea de Pico 3 de la SEC de menos de 5% de un area total de Picos 1, 2,
3,4y 5 en el cromatograma SEC, y preferiblemente no tiene un area de Pico 3 de la SEC
en el cromatograma SEC. En algunas realizaciones, después del paso de calentamiento la
sal de aluminio tiene un area de Pico 5 de la SEC de menos de 5% de un érea total de Picos

1,2,3,4y5 en el cromatograma SEC.

[0044] La presente invencion también proporciona el uso, para mejorar la estabilidad, de
una sal de aluminio de una composicion activa de anti-transpirante sin incrementar el area
de Pico 3 de la SEC en el cromatograma SEC de la sal de aluminio, de calentamiento, a una

temperatura de 50°C a 100°C durante un periodo de tiempo de al menos 6 horas o, en otras
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realizaciones, de al menos 12 horas, de una solucién acuosa de la sal de aluminio que tiene
una relacion molar de aluminio a cloruro de 0,3:1 a 3:1; un amortiguante, siendo el
amortiguante un amino 4cido o betaina y una relacién molar de amortiguante a aluminio de

al menos 0,1:1; una relacion molar OH:Al de no mas de 2,6:1; yunpH de 2 a 5.

[0045] La presente invencion ademds proporciona una composicion activa anti-transpirante
que incluye una sal de aluminio producida mediante el método de la invencién o el uso de

la invencion.

BREVE DESCRIPCION DE LAS FIGURAS

[0046] Las Figuras acompafiantes, los cuales se incluyen para proporciondr mayor
entendimiento de la revelacion y estan incorporadas en y forman parte de esta
especificacidn, ilustran las realizaciones de la revelacion y, junto con la descripcion, sirven

para explicar los principios de la revelacion.

[0047] La Figura 1 ilustra un cromatograma SEC de una sal de aluminio producida de

acuerdo al Ejemplo 1 de la presente invencion

[0048] La Figura 2 ilustra un espectrograma >’ Al RMN de la sal de aluminio producida de

acuerdo al Ejemplo 1.

[0049] La Figura 3 ilustra un cromatograma SEC de una sal de aluminio producida de

acuerdo al Ejemplo 2 de la presente invencion.

[0050] La Figura 4 ilustra un espectrograma 2’ Al RMN de la sal de aluminio producida de

acuerdo al Ejemplo 2.

[0051] La Figura 5 ilustra un cromatograma SEC de una sal de aluminio impura producida

de acuerdo al Ejemplo Comparativo 1 que no estd de acuerdo con la presente invencién.

[0052] La Figura 6 ilustra un cromatograma SEC de una sal de aluminio pura producida de

acuerdo al Ejemplo Comparativo 1.

[0053] La Figura 7 ilustra un espectrograma 2’ Al RMN de la sal de aluminio pura

producida de acuerdo al Ejemplo Comparativo 1.

o
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[0054] La Figura 8 ilustra un cromatograma SEC de una sal de aluminio impura

producida de acuerdo al Ejemplo Comparativo 2 que no esta de acuerdo con la presente

invencidn.

[0055] La Figura 9 ilustra un cromatograma SEC de una sal de aluminio pura producida de

acuerdo al Ejemplo Comparativo 2.

[0056) La Figura 10 ilustra un espectrograma >’ Al RMN de la sal de aluminio pura

producida de acuerdo al Ejemplo Comparativo 2.

DESCRIPCION DETALLADA

[0057] Tal como se utiliza a lo largo del documento, los rangos se utilizan como una
manera abreviada para describir cada uno y todos los valores dentro del rango. Se puede

seleccionar cualquier valor dentro del rango como el término del rango.

[0058] La presente invencion se orienta a una composicion activa anti-transpirante que
tiene un Pico 4 de la SEC alto en solucién acuosa. La composicion se obtiene mediante un
procedimiento paso a paso para neutralizar al cloruro de aluminio en una solucién
(amortiguada opcionalmente) usando bases inorganicas. En algunas realizaciones, la
composicion activa anti-transpirante obtenida mediante el procedimiento paso a paso
incluye sales de aluminio que tienen una relacion molar de aluminio a cloruro de 0,3:1 a
3:1, opcionalmente, la sal de aluminio exhibe un cromatograma SEC que tiene un 4rea de
Pico 4 de la SEC de al menos 90% de un area total de Picos 1,2, 3,4y Senel
cromatograma SEC en solucién acuosa. La composicion puede incluir opcionalmente

zirconio.

[0059] Las composiciones se pueden manufacturar en una variedad de maneras que
comprenden un procedimiento paso a paso para neutralizar cloruro de aluminio en solucién
(amortiguado opcionalmente) usando sales basicas inorganicas. El procedimiento
generalmente incluye el paso de calentamiento de una solucion acuosa que contiene un
compuesto de cloruro de aluminio (opcionalmente con un agente amortiguante) a una
temperatura de 50°C a 100°C, opcionalmente de 50°C a 95°C, durante un periodo de
tiempo de 1 hora a 6 horas. El calentamiento puede ser bajo agitacion, tal como agitacion

vigorosa, o bajo reflujo. En una realizacién como esa, una solucién acuosa que contiene un
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compuesto de cloruro de aluminio y un agente amortiguante se calienta a una temperatura
de 75°C a 95°C para su reflujo durante un periodo de tiempo de 2 horas a 4 horas. En una
realizacion, la temperatura es 95°C bajo agitacion vigorosa durante un periodo de tiempo de

2,5 horas.

[0060] Para ajustar el pH de la solucidn de sal de aluminio, se afiade una solucién de una
base inorgéanica a la solucion calentada para de esta manera obtener una solucidn de sal de
aluminio de pH ajustado que tiene una relaciéon molar de hidréxido a aluminio de 1:1 a 4:1,
yunpHde 2a 5. En una realizacion como esa, la relacion molar de hidréxido a aluminio
esde 2:1 a 3:1. En otra realizacién como esa, la relacion molar de hidréxido a aluminio es

de 2,1:1 a2,6:1.

[0061] En una realizacidn, la base inorganica puede ser al menos una base escogida entre
hidréxidos metdlicos, hidréxido de calcio, hidroxido de estroncio, hidréxido de sodio,
hidréxido de bario, éxidos metalicos, 6xido de calcio, déxido de estroncio, 6xido de bario,
carbonatos metalicos, carbonato de calcio, carbonato de estroncio, carbonato de bario,

hidréxido de itrio, oxido de itrio, y carbonato de itrio.

[0062] Opcionalmente, se puede incluir un amortiguante. Los amortiguantes que se pueden
usar se pueden seleccionar de amino acidos, tales como glicina, y betaina, tales como
monohidrato de betaina. La relacion molar de amortiguante a aluminio en ciertas
realizaciones puede ser al menos de 0,1:1, 0 0,1:1 a 3:1. En otra realizacidn, la relaciéon

molar de amortiguante a aluminio es 0,1: 1 a 2: 1.

[0063] En una realizacidn, la base inorganica es hidréxido de calcio. En una realizacion
como esa, la adicién de hidroxido de calcio proporciona una solucion acuosa que tiene una

relacion molar de Ca(OH),:glicina de al menos 0,1:1.

[0064] Cuando el amortiguante estd ausente, se comienzan a formar especies significativas
de Pico 3 en el cromatograma SEC cuando la concentracion total de Al es mayor de 0,2M.
Cuando un amortiguante esta presente, la concentracion total de Al puede alcanzar hasta
2,5M mientras se mantiene un Pico 4 predominante en el cromatograma SEC. En una
realizacion, se amortigua una solucion acuosa de sal de cloruro de aluminio con glicina y se
mantiene a 50°C a 95°C bajo agitacion vigorosa durante un periodo de tiempo de 1 a 6

horas. A la solucion calentada, se le afiade gota a gota una solucidn acuosa de una base

000319



.

©

15

inorgéanica durante un periodo de tiempo de 1 a 3 horas mientras se mantiene la solucién
aluminio-glicina a 50°C a 95°C bajo agitacion vigorosa. En una realizacién como esa, la
solucién tiene una relacién molar de glicina a aluminio de 1,5. En otra realizacién como

esa, la solucion tiene una relacién molar de glicina a aluminio de 0,5.

[0065] En algunas realizaciones, se puede afiadir también una sal de zirconio a la solucién
de sal de aluminio de pH ajustado. En otra realizacién como esa, la relacién molar de Al: Zr
es 5:1 a10:1. La sal de zirconio puede ser ZrOCl,-8H,0. En una realizacién como esa, la
relacion molar de Al: Zr es 8. En otra realizacion como esa, la relacién molar of Al: Zr es

7. En otra realizacion como esa, la relacion molar de Al: Zres 9.

[0066] Para los métodos anteriores, la sal de cloruro de aluminio y la base inorganica se
pueden obtener de una variedad de fuentes. En una realizacion, la sal de cloruro de
aluminio incluye triclorufo de aluminio, clorohexahidrato de aluminio y dici}orohidrato de
aluminio. En una realizacion como esa, la sal de cloruro de aluminio es clorohexahidrato

de aluminio.

[0067] La presente invencion proporciona composiciones activas anti-transpirantes de
aluminio y/o composiciones activas anti-transpirantes de aluminio —zirconio que tienen
altos niveles de especies de Al y Zr de bajo peso molecular. Como se ilustra én la Figura
1, por ejemplo, los altos niveles de especies de Al y Zr de bajo peso molecular se reflejan
en un trazo SEC que tiene un Pico 4 intenso, y bajos Picos 1, 2, 3 y 5. La polimerizacién
de los activos anti-transpirarites en soluciones acuosas y los correspondientes procesos de
gelacion se siguen mediante el monitoreo del perfil de peso molecular de los poli-oxo-
haluros en el tiempo mediante SEC. El tiempo de retencién relativo ("Kd") para cada uno
de esos picos varia dependiendo de las condiciones experimentales, pero los picos
permanecen en relacién uno respecto al otro. La data SEC para los Ejemplos se obtuvo
usando un cromatograma SEC usando los pardametros siguientes: bomba analitica y
controlador Waters®600, Inyector Rheodyne® 77251, columna Protein-Pak® 125
(Waters), Detector de Indice de Refraccion Waters 2414, fase mévil 5,56mM de 4cido
nitrico, velocidad de flujo 0,50ml/min, volumen de inyeccion 2,0 microlitros. Los datos se

analizaron usando un software Water® Empower (Waters Corporation, Milford,
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Massachussets, EE.UU.). La concentracion del anti-transpirante en solucién acuosa no

afecta el tiempo de retencidn en la maquina.

[0068] El disefio moderno de sales anti-transpirantes (AT) apunta a activos con altos
niveles de especies de Al y Zr de bajo peso molecular, lo cual se refleja en los trazos de la
SEC que tienen un Pico 4 intenso y bajos Picos 1, 2, y 3, y opcionalmente bajo Pico 5. A
través del presente estudio, los niveles de las especies correspondientes a esos picos se
estiman basados en las siguientes relaciones (o porcentajes):

fpl': i=132,354’5; j=2’3’4’5

2P
[0069] donde fp; es la fraccién del pico i, y Pi o Pj son la intensidad de los picos Pi o Pj,
respectivamente. La cantidad de especies de Al de bajo peso molecular seré correlacionada

con la fraccidn, fp4, 0 porcentaje, fp4 x100, del Pico 4 de la SEC. En resumen, una sal

preferida anti-transpirante tendria unos fpy, fpy, fp3, y/0 fps muy bajos, y un alto fp,.

[0070] En ciertas realizaciones, la relacion del Pico 4 a Pico 3 es al menos 8,9, 10, 11, 12,
13,14, 15,16, 17, 18, 19, 20, 25, 30, 35, 40, 45, 50, 60, 70, 80, 90, 100, o cualquier nimero

hacia arriba hasta el infinito. Preferiblemente, el Pico 3 es tan bajo que no es detectable.

{0071] En una realizacion, una sal de aluminio y/o una sal de aluminio-zirconio, en
solucién acuosa, exhibe un perfil de la SEC donde la relacion de intensidad del Pico 4 al
Pico 3 de la SEC es tan alta como el infinito, porque el Pico 3 es indetectable. En algunas
realizaciones, el porcentaje de Pico 4 de la SEC de un area total de Picos 1, 2,3,4y Senel
cromatograma SEC es: al menos al menos 90%; al menos 95%, 0 95 a 100%. En otra

realizacidon como esa, el area del Pico 4 de la SEC es 100%.

[0072] En otra realizacidn, la sal de aluminio y/o la sal de aluminio-zirconio, en solucién
acuosa, exhiben un perfil de la SEC que muestra un bajo porcentaje de Pico 3 de la SEC.
En tales realizaciones, la composicidn tiene un porcentaje de area de Pico 3 de la. SEC de
un area total de Picos 1, 2, 3,4 y 5 en el cromatograma SEC de: menos de 5 %; menos de 2

%; menos de 1 %; menos de 0,9 %; menos de 0,8 %; menos de 0,7 %; menos de 0,6 %; de
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menos de 0,5 %; menos de 0,4 %; menos de 0,3 %; menos de 0,2 %; o menos de 0,1 %. En

otra realizacion como esa, la composicion no tiene area de Pico 3 de la SEC.

[0073] En otra realizacidn, la sal de aluminio y/o la sal de aluminio-zirconio, en solucién
acuosa, exhiben un perfil de la SEC que muestra porcentajes bajos de Pico 5 de la SEC. En
tales realizaciones, el porcentaje de area de Pico 5 de la SEC de un area total de Picos 1, 2,
3,4y 5 en el cromatograma SEC es: menos de 5 %; o menos de 1 %. En otra realizacién

como esa, la composicidn no tiene area de Pico 5 de la SEC.

[0074] En otras realizaciones, la sal de aluminio y/o la sal de aluminio-zir¢onio, en
solucién acuosa, exhiben un perfil de la SEC que muestra un bajo porcentaje de Pico 1 de la
SEC y un bajo porcentaje de Pico 2 de la SEC. En tales realizaciones, el porcentaje de area
de Pico 1 de la SEC de un area total de Picos 1, 2, 3,4 y 5 en el cromatograma SEC es
menos de 5 %; menos de 2 %; o menos de 1 %, o la sal no tiene area de Pico 1 de la SEC.
En otras realizaciones, el porcentaje de area de Pico 2 de la SEC de un area total de Picos 1,
2,3,4y 5 en el cromatograma SEC es menos de 5 %; menos de 2 % o menos de 1 %; 0 la
sal no tiene area de Pico 2 de la SEC. Preferiblemente, la sal no tiene area de Pico 1 y area
de Pico 2. Maés preferiblemente, la sal no tiene area de Pico 1, drea de Pico 2 y area de Pico

3. Auln maés preferiblemente, la sal no tiene area de Pico 1, area de Pico 2, area de Pico 3 ni

area de Pico 5.

[0075] La composicion activa de aluminio anti-transpirante y/o la composicion activa anti-
transpirante de aluminio-zirconio se pueden usar en una variedad de productos anti-
transpirantes. Si el producto se usa como un polvo sélido, el tamafio de las particulas del
anti-transpirante activo de la invencién puede ser de cualquier tamafio deseado, y puede
incluir tamafios convencionales tales como en el rango de 2 a 100 micrones, con grados
seleccionados que tienen un tamafio de particula promedio de 30-40 micrones; grados de
tamafio mas fino que tienen una distribucién del tamafio de particula promedio de 2-10
micrones con un tamafio promedio de 7 micrones como se logra mediante un método
adecuado de molido seco; y grados micronizados que tienen un tamafio de particula

promedio de menos de o igual a 2 micrones, 0 menos de o igual a 1,5 micrones.

[0076] Las composiciones de esta invencion se pueden usar para formular anti-

transpirantes de eficacia mejorada. Tales anti-transpirantes incluyen solidos tales como
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barras y cremas (las cremas a veces estan siendo incluidas en el término “sélido suave™),
geles, liquidos (tales como los que son adecuados para productos de “bolita”), y aerosoles.
Las formas de estos productos pueden ser suspensiones o emulsiones. Estos activos anti-

transpirantes se pueden usar como el activo anti-transpirante en cualquier composicion

anti-transpirante.

[0077] Ejemplos de Formulaciones Adecuadas

[0078] Barras

Los productos en barra se pueden hacer con los agentes gelificantes convencionales
tales como el estearil alcohol y sorbitol dibenzilideno. Un ejemplo de la

formulacion es como sigue:

40-55% (particularmente 45%);

de ciclometicona (especialmente ciclometicona DS);

20-30% (particularmente 21%);

de alcohol estearil 7-15% (particularmente 10%);

15-22% (particularmente 22%) de talco;

de activo anti-transpirante de la invencion en forma de particulas; y

1-3% (particularmente 2%) de fragancia.

[0079] Barras “Bolita”

Ejemplo de formulacién para “Bolitas”:
45-65% (particularmente 55%) de ciclometicona (especialmente ciclometicona D5);

0,1-10% (particularmente 3%) de copoliol de ciclometicona/dimeticona (tal como

Dow Corning 2-5185C) al 10-25% (particularmente 20%);

Activo anti-transpirante de la invencién en forma de solucién (25-45% de activos

en una base anhidra en agua);
5-30% (particularmente 20%) de agua; y

1-3% (particularmente 2%) de fragancia.

[0080] Sélidos blandos

000319
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Los s6lidos blandos se pueden hacer con las formulaciones descritas en la Patente

de los Estados Unidos N° 6.682.749. Un ejemplo de la formulacién es como sigue:

40-70% (particularmente 50%) de elastomero en ciclometicona (KSG-15 de Shin-
Etsu);

5-15% (particularmente 6%) de polietileno (por ejemplo, perlas con una densidad en
el rango de 0,91-0,98 g/cm3 y un tamafio promedio de particula en el rango de 5-40
micrones);

10-20% (particularmente 15%) de alquil-benzoato C12-15 (FINSOLV™ TN de
Finetex);

0.1-25% (particularmente 22%) de activo anti-transpirante de la invencién en forma

de polvo;

1-15% (particularmente 5%) de dimeticona (particularmente con una viscosidad de

100 centistokes);

1-3% (particularmente 2%) de fragancia.

[0081] Geles

Los Geles se pueden hacer con una variedad de formulaciones tales como:
5-50% (particularmente 29%) de ciclometicona (particularmente D5);

0.1-10% (particularmente 3%) copoliol de ciclometicona/dimeticona (tal como
Dow Corning 2-5185C);

0-10% (particularmente 5%) de poli-isobuteno hidrogenado 250;

0-10% (particularmente 5%) de alquilbenzoato C12-15 (FINSOLV™ TN de
Finetex);

0-10% (particularmente 5%) de dimeticona (particularmente con una viscosidad de
100 centistokes);

0.1-25% (particularmente 20%) de activo anti-transpirante de la invencién en forma
de polvo o 10-25% (particularmente 20%) de activo en solucién (25-45% activos
en una base anhidra);

5-50% (particularmente 30%) de agua; y

1-3% (particularmente 2%) de fragancia.
00009t
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[0082] Se debe notar que, en la explicacion de la invencion, donde se indica agua se
pretende contar la contribucion del agua presente en la solucion anti-transpirante como
parte del contenido total de agua. Asi, el agua a veces se indica como parte de los activos

de la solucién o a veces es se indica separadamente.

[0083] En una realizacion los indices de refraccion de las fases externa e interna coinciden

en 0,005 para obtener un producto claro.

[0084] Otras Formulaciones de Interés

[0085] Formulacién A

0,5-2,5% de copoliol de dimeticona (por ejemplo, Dow Corning 2-5 185 C (48%));
55-65% de elastomero en ciclometicona (por ejemplo, DC-9040 de Dow Corning

Corporation (Midland, Michigan, EE.UU.) 0 KSG-15 de Shin-Etsu Silicones of
America (Akron, Ohio, EE.UU.));

1-10% de miristilo de éter PPG-3;
10-25% de activo anti-transpirante de la invencion;
10-25% de agua; y

0,5-1,5% de fragancia.

[0086] Formulacién B

1,0-3,0% de copoliol de dimeticona (por ejemplo, Dow Coming 2-5185C (48%))

40-60% de elastomero en ciclometicona (por ejemplo, DC-9040 de Dow Corning
Corporation (Midland, Michigan, EE.UU.) 0 KSG-15 de Shin-Etsu Silicones of
America (Akron, Ohio, EE.UU.));

1-5% de ciclometicona (en adicion a aquella encontrada en el elastémero);
4-12% de miristilo de éter PPG-3;

15-30% de activo anti-transpirante de la invencion;

15-35% de agua; y

0,5-1.5% de fragancia.

[0087] Formulacién C

1,0-3,0% de copoliol de dimeticona (por ejemplo, Dow Corning 2-5185 C (48%));

0068321
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1-10% de poli-isobuteno hidrogenado (por ejemplo, Fancol™. Polyiso 250);

40-55% de elastomero en ciclometicona (por ejemplo, DC-9040 de Dow Corning
Corporation (Midland, Michigan, EE.UU.) 0 KSG-15 de Shin-Etsu Silicones of
America (Akron, Ohio, EE.UU.));

3-8% de miristilo de éter PPG-3;
15-20% de activo anti-transpirante de la invencion;
20-30% de agua; y

1,0-3,0% de fragancia.

[0088] Formulacién D

1.0-3.0% de copoliol de dimeticona (por ejemplo, Dow Corning 2-5185 C (48%));

40-60% de elastdmero en ciclometicona (por ejemplo, DC-9040 de Dow Corning
Corporation (Midland, Michigan, EE.UU.) o0 KSG-15 de Shin-Etsu Silicones of
America (Akron, Ohio, EE.UU.));

3-8% miristilo de éter PPG-3;

15-30% de activo anti-transpirante de la invencion;
15-30% de agua;

0,5-1,5% de fragancia; y

1-10% de dietilhexil naftalato.

[0089] Formulacién E

0.5-2.5% de copoliol de dimeticona (por ejemplo, Dow Corning 2-5185C (48%));

60-70% de elastomero en ciclometicona (por ejemplo, DC-9040 de Dow Corning
Corporation (Midland, Michigan, EE.UU.) 0 KSG-15 de Shin-Etsu Silicones of
America (Akron, Ohio, EE.UU.));

7-10% de activo anti-transpirante de la invencidn;
25-35% de agua;
1-10% de diol de metil-propileno (MPDiol); y

0,5-1,5% de fragancia.

[0090] Formulacién F
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1,0-3,0% de copoliol de dimeticona (por ejemplo, Dow Comning 2-5185 C (48%));
6-10% de poli-isobuteno hidrogenado (por ejemplo, FANCOL™ Polyiso 250);

35-45% elastémero en ciclometicona (por ejemplo, DC-9040 de Dow Corning
Corporation (Midland, Michigan, EE.UU.) 0 KSG-15 de Shin-Etsu Silicones of
America (Akron, Ohio, EE.UU.));

6-10% de miristilo de éter PPG-3;

40-50% de activo anti-transpirante de la invencién como 43% de activo en agua sin
agua adicional; y

0,5-1,0% de fragancia.

[0091] Formulaciéon G
0,1-0,6% de copoliol de dimeticona (por ejemplo, Dow Corning 2-5185 C (48%));
4-7% de poli-isobuteno hidrogenado (por ejemplo, FANCOL™ Polyiso 250);

40-50% de elastdmero en ciclometicona (por ejemplo, DC-9040 de Dow Corning
Corporation (Midland, Michigan, EE.UU.) o KSG-15 de Shin-Etsu Silicones of
America (Akron, Ohio, EE.UU.));

4-7% de miristilo de éter PPG-3;

40-50% de activo anti-transpirante de la invencién como 43% activo en agua sin

agua adicional; y

0,5-1,0% de fragancia.

[0092] Formulacién H

0,5-2,0% de copoliol de dimeticona (por ejemplo, Dow Corning 2-5185 C (48%));
1-7% de poli-isobuteno hidrogenado (por ejemplo, FANCOL™ Polyiso 250);

40-50% de elastomero en ciclometicona (por ejemplo, DC-9040 de Dow Corning
Corporation (Midland, Michigan, EE.UU.) o KSG-15 de Shin-Etsu Silicones of
America (Akron, Ohio, EE.UU.));

45-55% de activo anti-transpirante como 43% activo de la invencién en agua sin

agua adicional; y

0,5-1,5% de fragancia.
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[0093] Formulacién |
2-7% de copoliol de dimeticona (por ejemplo, Dow Corning 2-5185 C (48%));
0.1-1% de Oleath-20 con 1-5% de benzoato de alquilo C12-15 (FINSOLV™ TN);

15-25% de elastémero en ciclometicona (por ejemplo, DC-9040 de Dow Corning
Corporation (Midland, Michigan, EE.UU.) o KSG-15 de Shin-Etsu Silicones of
America (Akron, Ohio, EE.UU.));

15-25% de activo anti-transpirante de la presente invencion;
15-30% agua; y

0,5-1,5% de fragancia

[0094] La composicién cosmética que incorpora la sal anti-transpirante de acuerdo a la
presente invencidn, se puede empacar en contenedores convencionales, utilizando técnicas
convencionales. Donde se produce una composicion cosmética en forma de gel, crema o
barra sélida-blanda, la composicion se puede introducir en un empaque dispensador (por
ejemplo, los empaques convencionales para geles con aplicadores con deslizamiento,
frascos o envases donde el gel o la crema se aplica con la mano, y estilos de empaques mas
nuevos que tienen una superficie superior porosa) como se hace convencionalmente en este
campo. Después de esto, el producto se puede administrar del envase dispensador como se
hace convencionalmente en el campo, para depositar el material activo, por ejemplo, sobre
la piel. Para las barras, rociadores, aerosoles y bolitas las composiciones se pueden colocar
en contenedores de tipo convencional (con la inclusic’)nv de propelentes en aerosoles).

Estos proveen una buena deposicién del material activo sobre la piel.

[0095] Las composiciones de la presente invencién se pueden formular como productos
claros, translucidos u opacos. Una caracteristica deseable de la presente invencién es que
se pueda proporcionar una composicion cosmeética clara, o transparente (por ejemplo, una
composicion desodorante o anti-transpirante clara o transparente). El término “clara” o
“transparente” referido a la presente invencion se entiende para connotar su definicion
usual en el diccionario; asi, una composicién anti-transpirante clara en gel o liquida permite
una rapida vision de los objetos detras de ella. Por contraste, una composicion translicida,
aunque permite el paso de la luz a través de ella, hace que la luz se disperse de manera que

serd imposible ver claramente objetos detras de la composicion translicida. Una
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composicidn opaca no permite que la luz pase a su través. Dentro del contexto de la
presente invencidn, se considera un gel o una barra como transparente o claro si la
transmitancia méaxima de luz de cualquier longitud de onda en el rango de 400-800 nm que
atraviese una muestra de 1 cm de espesor es de al menos 35%, o de al menos 50%. El gel o
liquido se considera translicido si la transmitancia maxima de dicha luz a través de la
muestra esta entre 2% y menos de 35%. Un gel o liquido se considera opaco si la
transmitancia maxima de luz es menos de 2%. La transmitancia se puede medir colocando
una muestra del espesor antes mencionado en un rayo de luz de un espectrofotometro cuyo
rango de trabajo incluya el espectro visible, tal como un Espectrofotometro Spectronic 88
de Bausch & Lomb. Para esta definicion de “clafo”, ver EP-A-0291334. Asi, de acuerdo a

la presente invencion, existen diferencias entre composiciones transparentes (claras),

translucidas y opacas.

[0096] La presente invencion se ejemplifica mediante los siguientes ejemplos no limitantes.

EJEMPLOS

[0097) Ejemplo 1

[0098] Se amortigud una solucion acuosa de AIC1;'6H,0 al 0,5M (50 mmol) con glicina

1,23M (123 mmol) y se calentd a 95°C bajo agitacién vigorosa. A esta solucion, se le
afiadi6 gota a gota Ca(OH), 1N (61.5 mmol) durante un periodo de 2 horas 30 minutos
hasta una relacidon molar final OH:Al de 2,46. El pH después de la reaccion fue 3,8. Se
removio una alicuota de 50 ml y se sometid a analisis mediante cromatografia SEC y

espectroscopia 2’Al RMN.

[0099] En esta especificacion, el uso de los datos de ’Al RMN no es cuantitativo porque
considera solamente las especies de Al del espectro RMN-visible y en particular
resonancias a 0 ppm, 62,5 ppm y 70 ppm. Cuando se calculan las cantidades relativas de
Al incorporadas en los cationes Al y Al de poli-hidroxi-oxo-aluminio, el pico de
resonancia tetrahédrico esta integrado y se debe multiplicar por un factor de escala para
tomar en cuenta otro Al coordinado octahédricamente presente en la estructura. Por
ejemplo, la resonancia del cation Alj; de poli-hidroxi-oxo-aluminio se debe multiplicar por

13, donde la resonancia del cation Al de poli-hidroxi-oxo—aluminio se debe multiplicar

UFCREREMES
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por 15. También, los datos RMN no indican la cantidad de especies no detectadas de Al
incluidas en el espectro invisible al RMN. Sin embargo, los valores RMN discutidos en los
ejemplos sirven tanto como guias significativas de la composicidén quimica de las sales de

Al amortiguadas medidas directamente por espectroscopia 2’ Al RMN.

[0100] Como se ilustra en la Figura 1, el cromatograma SEC muestra exclusivamente al
Pico 4 de la SEC y al Pico 5 de la SEC, los cuales se conoce que representan las especies
activas anti-transpirantes. No se observan especies del Pico 3 de la SEC. No se observan
especies del Pico 1 de la SEC o especies del Pico 2 de la SEC. El area de Pico 4 de la SEC
comprende 95,5%, es decir, al menos 90%, del area total de los Picos 1,2,3,4y Senel
cromatograma SEC. El area de Pico 5 de la SEC comprende 4,5%, es decir, menos de 5%,

del area total de los Picos 1,2,3,4 y S en el cromatograma SEC

[0101] Como se ilustra en la Figura 2, el espec’tro de 27 Al RMN muestra un pico a
aproximadamente 70 ppm, que representa al catiéon Also de poli-hidroxi-oxo-aluminio, y un
pico a aproximadamente 62,5ppm, que representa al cation Alj3 de poli-hidroxi-oxo-
aluminio. La relacion de los picos muestra el cation Alsy de poli-hidroxi-oxo-aluminio
como la especie predominante detectable mediante el >’ Al RMN dentro de la sal de
aluminio. El pico a aproximadamente 0 ppm representa al monémero Alp,, AIC1;. El
espectro de >’ Al RMN tiene una distribucién de e_species que incluyen 91,3% del Al como
cation Al de poli-hidroxi-oxo-aluminio, 5,2% del Al como catién Al,; de poli-hidroxi-
oxo-aluminio y 3,5% del Al como el monomero Al,,. En otras palabras, usando un
amortiguador de glicina y una base inorganica de hidréxido de calcio para un tiempo de
reaccion de 2,5 horas, la sal de aluminio incluy6 al menos 90% de Al como catién Aljg de
poli-hidroxi-oxo-aluminio como se determiné mediante 2?Al RMN y fue la especie

predominante detectable mediante 2’ Al RMN dentro de la sal de aluminio.

[0102) Ejemplo 2

[0103) El remanente de la solucién de la cual se tomé la alicuota en el Ejemplo 1, se
calent6 continuamente a 95°C y se agit6 bajo reflujo durante un periodo de 24 horas. Se

removié una alicuota y se sometio a analisis mediante cromatografia SEC y espectroscopia

27TA] RMN.
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[0104] Como se ilustra en la Figura 3, el cromatograma SEC muestra, como en la Figura
1, exclusivamente al Pico 4 de la SEC y al Pico 5 de la SEC. No se observan especies del
Pico 3 de la SEC. No se observan especies del Pico 1 de la SEC o del Pico 2 de la SEC. El
area del Pico 4 de la SEC comprendié el 98,2% del area total de los Picos 1,2,3,4y 5 en
el cromatograma SEC. El area del Pico 5 de la SEC comprendié el 1,8%, es decir, menos

de 5% del 4rea total de los Picos 1, 2, 3, 4, y 5 en el cromatograma SEC.

[0105] Como se ilustra en la Figura 4, el espectro de >’Al RMN muestra un pico a
aproximadamente 70 ppm, que representa al cation Alsg de poli-hidroxi-oxo aluminio, y un
pico a aproximadamente 62,5 ppm, que representa al cation Al;; de poli-hidroxi-oxo-
aluminio. Larelacion de picos muestra, como en la Figura 2, al catién Alsyg de poli-hidroxi-
oxo-aluminio como la especie predominante detectable mediante >’ Al RMN dentro de la sal
de aluminio. El pico a aproximadamente 0 ppm representa el mondémero Al,,, AIC13. Sin
embargo, las relaciones de picos se cambian al compararlas con el Ejemplo 1. El espectro
de 2’ A1 RMN tiene una distribucién de especies que incluye, al compararlo con el Ejemplo
1, un valor incrementado de 95,2% del Al como .el cation Alsg de poli-hidroxi-oxo-
aluminio, un valor disminuido de 0% del Al como catién Al;; de poli-hidroxi-oxo-aluminio
(es decir, el catiéon Al;; de poli-hidroxi-oxo-aluminio indetectable) y 4,8% del Al como el

mondémero Aly,.

[0106] En otras palabras, el calentamiento prolongado de la sal de aluminio para hacer
reaccionar mas la sal de aluminio, el cido inorganico y el amortiguador de glicina,
causaron la conversidon completa del cation Al;; de-poli-hidroxi-oxo-aluminio al cation Aljg

de poli-hidroxi-oxo-aluminio, y ademas la reduccion del monémero Aly,, AIC13.

[0107] La conversion del cation Aly; de poli-hidroxi-oxo-aluminio al catién Alsg de poli-
hidroxi-oxo-aluminio se realiz6 sin formacioén de ninguna especie de Pico 3 detectable
mediante la cromatografia SEC. Por consiguiente, la eficacia anti-transpirante y la
estabilidad de la sal de aluminio se incrementaron mediante esta reaccion no solamente
aumentando la proporcidn del cation Aljg cation de poli-hidroxi-oxo-aluminio y
disminuyendo la proporcion del cation Al;; de poli-Hidroxi-oxo-aluminio, siendo ambas

especies detectables bajo el Pico 4 por la cromatografia SEC, sino también por evitar
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cualquier formacién consecuente de cualquier especie del Pico 3 detectable mediante la

cromatografia SEC, la cual podria reducir la eficacia anti-transpirante.

[0108] Ejemplo Comparativo 1

[0109] Una solucién acuosa de AlC13'6H,0 a 0,18M (180 mmol), sin amortiguador, se

calent6 a 90°C bajo agitacién vigorosa. A esta solucion, se le afiadi6 gota a gota, NaOH a 2
N (442,8 mmol) durante un periodo de 2 horas hasta obtener una relacién molar ﬁnal de
OH: Al de 2,46. La solucion se calentd y agitd por una hora adicional siendo enfriada
posteriormente en agua fria. El pH después de la reaccion fue de 3,9. Se removi6 una
alicuota y se someti¢ a andlisis mediante cromatografia SEC. El resultado se muéstra en la
Figura S, mostrando el Cromatograma SEC un Pico 4 dominante de la SEC, un Pico 5 més

pequefio de la SEC y un Pico 3 aiin mas pequefio de la SEC.

[0110] El remanente de la solucién de reaccion se sﬁmetié a un proceso de purificacién
como sigue. Se afiadié una solucion acuosa de NaSQ, al matraz de reaccion con el objetivo
de obtener una relacidn molar Al: SO4 de 1:1. Se recolectd el precipitado resultante y se
disolvi6 en una solucién acuosa que contenia BaCl; con el objetivo de obtener una relacion
molar Ba: SO, de 1:1. El filtrado se recolectd como una sal de aluminio purificada y se
someti6 a analisis mediante cromatografia SEC. El resultado se muestra en la Figura 6. El
cromatograma SEC muestra, al compararlo a la sal de aluminio impura, un Pico 5 mas
pequeiio de la SEC y un Pico 3 atin mas pequefio de la SEC 3, casi indetectable,

manteniendo el Pico 4 de la SEC dominante

[0111] La sal purificada de aluminio se sometié a analisis mediante espectroscopia 2’Al

RMN.

[0112] Como se ilustra en la Figura 7, el espectro de 2’ Al RMN muestra un pico de
aproximadamente 62,5ppm, que representa al cation Al;; de poli-hidroxi-oxo-aluminio. No
existe pico a aproximadamente 70 ppm, que representa al cation Alyg de poli-hidroxi-oxo-
aluminio. El espectro RMN muestra el cation Al;; de poli-hidroxi-oxo-aluminio como la
especie predominanté detectable mediante Al RMN dentro de la sal de aluminio. No
hubo pico a aproximadamente 0 ppm lo cual representaria el monémero de Al,, AlCl;. El

espectro de >’ RMN tiene una distribucién de especies que incluye 100% del Al como
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cation Aly; de poli-hidroxi-oxo-aluminio, con 0% del Al como catién Alsyy de poli-hidroxi-

oxo-aluminio, y 0% del Al como el mondémero Al,,.

[0113] Ejemplo Comparativo 2

[0114] Una solucion acuosa de AIC15'6H,0 0,5M (200 mmol), sin amortiguante, se calentd

a 95°C bajo agitacion vigorosa. A esta solucién, se le afiadié NaOH 2 N (480 mmol) gota a
gota durante un periodo de méas de 2 horas y 30 minutos hasta que se obtuvo una relacion
molar final de OH: Al de 2,40. La solucion se calento y agitd por 48 horas adicionales

antes de ser enfriada en agua fria. El pH después de la reaccion fue de 3,6.

[0115] Se removié una alicuota y se sometid a analisis mediante cromatografia SEC. El
resultado se muestra en la Figura 8, mostrando el Cromatograma SEC un Pico 4 de la SEC
dominante, un Pico 3 de la SEC mas pequefio pero significativo y un Pico 5 de la SEC

todavia mas pequefio.

[0116] La solucién de reaccion fue secada por liofilizacion y el polvo resultante se sometié
a un proceso de purificacidn por fraccionamiento usando una columna de 15 cm de largo y
1,1 ¢cm de diametro, empacada con un gel de poli-acrilamida (Bio-Gel P4, obtenible
comercialmente de Bio-Rad). La sal de aluminio purificada resultante se sometié a andlisis
mediante cromatografia SEC. El resultado se muestra en la Figura 9. El cromatograma
SEC muestra, al compararlo a la sal de aluminio no purificada de la Figura 8, un Pico 3 de
la SEC mads pequefio y un Pico 5 de la SEC mas pequefio, manteniendo el Pico 4 de la

SEC dominante.

[0117} La sal de aluminio purificada se someti6 a analisis mediante espectroscopia *’ Al

RMN.

[0118] Como se ilustra en la Figura 10, el espectro de *’AIRMN muestra un pico mas
pequefio a aproximadamente 62,5ppm, que representa al cation Al ;3 de poli-hidroxi-oxo-
aluminio y un pico mas largo a aproximadamente 70 ppm, que representa al cation Al 3 de
poli-hidroxi-oxo-aluminio. El espectro RMN muestra al cation Alsg de poli-hidroxi-oxo-
aluminio como la especie predominante detectable mediante >’ Al RMN dentro de la sal de
aluminio, pero también al catién significativo Al;3 de poli-hidroxi-oxo-aluminio. No hubo

pico a aproximadamente 0 ppm que representara al monémero Aly, AICl;. El espectro de
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27 Al RMN tiene una distribucion de especies que incluye 11,5% del Al como cation Al;; de
poli-hidroxi-oxo-aluminio, 88,5% del Al como catién Al de poli-hidroxi-oxo-aluminio, y

0% del Al como el mondémero Al,.

[0119] Los Ejemplos y Ejemplos Comparativos colectivamente muestran que el uso del
amortiguador, tal como glicina, combinado con un tiempo prolongado de reaccion a una
temperatura elevada, tipicamente mas de 6 horas o0 mas de 12 horas, pueden céusa.r la
conversion de una proporcidn sustancial, o atn todo, del catiéon de Al;3 de poli-hidroxi-oxo-
aluminio en el catiéon Aljg de poli-hidroxi-oxo-aluminio, sin causar la creacién de ningin
Pico 3 de la SEC de moléculas contentivas de aluminio que pudieran reducir la eficacia
anti-transpirante. El cromatograma SEC de la resultante sal de aluminio puede mostrar un
area de Pico 4 de al menos 90% de un area total de Picos 1, 2, 3, 4 y 5 en el cromatograma
SEC, y con cero especies detectables de Pico 3 y Pico 5, asi como cero especies
detectables de Pico 1 y Pico 2. Como muestra el Ejemplo 1, ain el uso del amortiguador
sin un tiempo de reaccion prolongado a temperatura elevada puede proporcionar una sal de
aluminio en una composicidn activa anti-transpirante que tenga una alta proporcién mayor
del 90% de catidén Aljg de poli-hidroxi-oxo-aluminio en las especies de Al detectables
mediante RMN, y un area alta de Pico 4 de la SEC y un 4rea baja, de menos de 10%, ain

de menos de 6%, de area de Pico 3 de la SEC.

[0120] La conversion del cation Al;; de poli-hidroxi-oxo-aluminio en catién Aljpde poli-
hidroxi-oxo-aluminio , no aumenta, per se, el area del Pico 4 porque ambos, tanto €] cation
Aly; de poli-hidroxi-oxo-aluminio como el catiéon Al de poli-hidroxi-oxo-aluminio eluyen
bajo el Pico 4 cuando la sal de aluminio se somete a la cromatografia SEC. Sin embargo,
como el cation Alsg de poli-hidroxi-oxo-aluminio tiene mayor estabilidad que el cation Al;3
de poli-hidroxi-oxo-aluminio, la sal de aluminio resultante tiene una mayor estabilidad en

una composicion activa anti-transpirante.

[0121] Por consiguiente, la provision de una composicidn activa anti-transpirante tiene una
alta proporcion, al menos 90% de catién Alsy de poli-hidroxi-oxo-aluminio en las especies
de Al detectables mediante RMN, y un érea alta, al menos 90% de Pico 4 de la SEC y un

area baja, menos de 10%, atin menos de 6%, y aun menos de 5%, o aun indetectable, es
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decir, 0% del Pico 3 de la SEC que proporciona la combinacién de alta eficacia anti-

transpirante y alta estabilidad de la composicién activa anti-transpirante.

[0122] Deberd ser fécilmente aparente para aquellos expertos en el campo, que se pueden
hacer varias selecciones de parametros de proceso y de composicion, tales como la base
inorgénica, amortiguacion y tiempo de calentamiento y/o temperatura, que pueden estar
individuales o en combinacion, basados en la presente revelacion y con el conocimiento de
la persona experta, para proporcionar modificaciones al Ejemplo que todavia pueden
obtener una sal de aluminio para uso como una composicion activa anti-transpirante
teniendo la estabilidad y la eficacia anti-transpirante provistas por los Ejemplos y dentro del

alcance de las reivindicaciones.
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REIVINDICACIONES

LO QUE SE REIVINDICA ES:

1. Una composicion activa anti-transpirante que comprende una sal de aluminio,
teniendo la sal de aluminio (i) una relacién molar de aluminio a cloruro de 0,3:1 a
3:1;y (i1) exhibiendo un espectro de 2’Al RMN con una distribucién de especies que
incluye al menos 90% del catién Al de poli-hidroxi-oxo-aluminio como las
especies predominantes detectables mediante 2’Al RMN dentro de la sal de

aluminio.

2. La composicién activa anti-transpirante de la reivindicacién 1, donde la sal de
aluminio exhibe un cromatograma SEC que tiene un 4rea de Pico 4 de la SEC de al

menos 90% de un 4rea total de los picos 1,2,3,4 y S en el cromatograma SEC.

3. La composicién activa anti-transpirante de la reivindicacién 1 6 2, donde el espectro
de * AIRMN tiene una distribucién de especies que incluye al menos 95% del
cation Alsg de poli-hidroxi-oxo-aluminio como la especie predominante detectable

mediante 2’Al RMN dentro de la sal de aluminio.

4. La composicion activa anti-transpirante de cualquiera de las reivindicaciones
anteriores, donde el espectro de 2’Al RMN tiene una distribucién de especies que
incluye a lo més 5% del catién Al;3 de poli-hidroxi-oxo-aluminio en la especie

detectable mediante 2’A] RMN dentro de la sal de aluminio.

5. La composicion activa anti-transpirante de la reivindicacion 4, donde el espectro de
*” Al RMN tiene una distribucién de especies que no incluyen el catién Al3 de poli-
hidroxi-oxo-aluminio en las especies detectables mediante Al RMN dentro de la

sal de aluminio.

6. La composicion activa anti-transpirante de cualquiera de las reivindicaciones
anteriores, donde el espectro de *’Al RMN tiene una distribucién de especies que
incluye a lo mas 5% de Al, donde Al,, comprende un monémero que contiene
aluminio y cloruro, en las especies detectables mediante 2’Al RMN dentro de la sal

de aluminio.
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La composicién activa anti-transpirante de cualquier reivindicacién anterior, donde

la sal de aluminio tiene una relacion OH a Al de a lo mas 2,6:1,02:1 hasta 2,6:1.

La composicion activa anti-transpirante de la reivindicacién 6, donde la sal de
aluminio tiene una relacién OH a Al de 2:1 hasta 2,5:1, u opcionalmente de 2,3:1

hasta 2,5:1.

La composicién activa anti-transpirante de cualquiera de las reivindicaciones
anteriores, que comprende ademas un amortiguador, donde una relacién molar de

amortiguador a aluminio es al menos 0,1:1, u opcionalmente 0,1:1 hasta 3:1.

La composicién activa anti-transpirante de la reivindicacién 9, donde el

amortiguador es al menos un amortiguador elegido entre un amino 4cido y betaina.

La composicion activa anti-transpirante de la reivindicacién 10, donde el

amortiguador es un amino acido y una relacién molar de amino 4cido a aluminio es

al menos 0,1.

La composicién activa anti-transpirante de la reivindicacion 11, donde el amino

acido es glicina.

La composicién activa anti-transpirante de cualquiera de las reivindicaciones
anteriores, donde la composicion tiene un area de Pico 4 de la SEC de al menos

95% de un 4rea total de los Picos 1, 2, 3,4 y 5 en el cromatograma SEC.

La composicién activa anti-transpirante de cualquier reivindicacién anterior, donde
la composicion tiene un area de Pico 3 de la SEC de menos de 5% de un 4rea total

delos Picos 1, 2, 3,4 y 5 en el cromatograma SEC.

La composicion activa anti-transpirante de la reivindicacién 14, donde la

composicion no tiene area de Pico 3 de la SEC en el cromatograma SEC.

La composicién activa anti-transpirante de cualquier reivindicacion anterior, donde
la composicién tiene un area de Pico 5 de la SEC de menos de 5% del area total de

los Picos 1,2, 3,4y S en el cromatograma SEC.

La composicidn activa anti-transpirante de la reivindicacion 16, donde la

composicion no tiene area de Pico 5 de la SEC en el cromatograma SEC.
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La composicion activa anti-transpirante de cualquiera de las reivindicaciones
anteriores, donde la composicién tiene un area de Pico 4 de la SEC de 95 a 100%,
no tiene area de Pico 3 de la SEC, y tiene un area de Pico 5 de la SEC desde 0 hasta

5% de un drea total de los Picos 1, 2,3,4 y Senel cromatograma SEC.

La composicién activa anti-transpirante de cualquiera de las reivindicaciones

anteriores, donde la composicién comprende ademas zirconio.

La composicion activa anti-transpirante de la reivindicacién 19, donde una relacién

molar de aluminio a zirconio es 5:1 hasta 10:1.
Un método para hacer una composicion activa anti-transpirante, que comprende:

D calentamiento de una solucién acuosa que contiene una primera sal de
aluminio que tiene una relacion molar de aluminio a cloruro de 0,3:1 hasta
3:1'y un amortiguador, donde el amortiguador es un amino 4cido o betaina y
una relacién molar de amortiguador a aluminio de al menos de 0,1:1, a una
temperatura de 50°C hasta 100°C durante un periodo de tiempo de 1 hora

hasta 6 horas para obtener una primera solucién de sal de aluminio;

1I) adicion a la solucion de la primera sal de aluminio de una solucidn acuosa de
una base inorganica para obtener una segunda solucién de sal de aluminio de
pH ajustado que tiene una relacién molar OH:Al de a lo més 2,6:1, u

opcionalmente 2:] hasta 2,6:1, yunpH de 2 a 5;

IIl)  calentamiento de la segunda solucién de sal de aluminio de pH ajustado a
una temperatura de 50°C hasta 100°C durante un periodo de tiempo de al
menos 6 horas para obtener una tercera solucién de sal de aluminio que
contiene una tercera sal de aluminio que exhibe un espectro de *’Al RMN
con una distribucién de las especies que incluye al menos 90% del catién
Alsg de poli-hidroxi-oxo-aluminio como la especie predominante detectable

mediante 2’ Al RMN dentro de la tercera sal de aluminio; y

IV)  adicion opcional de una solucién acuosa que contiene un compuesto de

zirconio a la segunda solucidn de sal de aluminio con pH ajustado para asi
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34

obtener una segunda solucién de sal de aluminio-zirconio de pH ajustado

con una relaciéon molar de aluminio a zirconio de 5:1 hasta 10:1.

El método de la reivindicacion 21, donde la sal de aluminio exhibe un
cromatograma SEC que tiene un area de Pico 4 de la SEC de al menos 90% de un

area total de los Picos 1, 2, 3, 4, y 5 en el cromatograma SEC.
El método de las reivindicaciones 21 o 22, donde el amortiguador es glicina.

El método de la reivindicacion de cualquiera de las reivindicaciones 20 a 23, donde
la base inorgénica incluye al menos un miembro elegido entre hidréxido de calcio,
hidréxido de estroncio, hidréxido de bario, 6xido de calcio, 6xido de eétroncio,
oxido de bario, carbonato de calcio, carbonato de bario, carbonato de estroncio,

hidréxido de itrio, 6xido de itrio, y carbonato de itrio.
El método de la reivindicacion 24, donde la base inorganica es hidréxido de calcio.

El método de cualquiera de las reivindicaciones de la 20 hasta la 25, donde la
segunda solucidn de sal de aluminio de pH ajustado tiene una relacién molar de OH

a Al de 2:1 hasta 2,5:1, u opcionalmente 2,3:1 a 2,5:1.

El método de cualquiera de las reivindicaciones del 20 al 26, donde la primera sal
de aluminio es un compuesto de cloruro de aluminio elegido entre tricloruro de

aluminio, clorohexahidrato de aluminio, y diclorohidrato de aluminio.

El método de cualquiera de las reivindicaciones del 20 al 27, donde la composicién

ademads comprende zirconio y el paso IV) est4 presente en el método.

El método de la reivindicacion 28, donde el compuesto de zirconio es ZrOCly-8H,0.

El método de cualquiera de las reivindicaciones del 20 al 29, donde el espectro de
%’ A1 RMN tiene una distribucién de especies que incluye al menos 95% del catidn
Al de poli-hidroxi-oxo-aluminio como la especie predominante detectable

mediante 2’AlRMN dentro de la tercera sal de aluminio.

El método de cualquiera de las reivindicaciones del 20 al 30, donde el espectro de

%A1 RMN tiene una distribucion de especies que incluye a lo mas 5% del cation
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Aly; de poli-hidroxi-oxo-aluminio en las especies detectables mediante Al RMN

dentro de la sal de aluminio.

El método de la reivindicacion 31 donde el espectro de Al RMN tiene una
distribucién de especies que no incluye el cation Al;; de poli-hidroxi-oxo-aluminio

en las especies detectables mediante *’Al RMN dentro de la tercera sal de aluminio.

El método de cualquiera de las reivindicaciones de la 20 a la 32, donde el espectro
de Al RMN tiene una distribucion de especies que incluye a lo mas 5% Al . El
Al comprende un monémero que contiene aluminio y cloruro, en las especies

detectables mediante 2’ Al RMN dentro de la tercera sal de aluminio.

El método de cualquiera de las reivindicaciones del 20 al 33, donde la tercera sal de
aluminio tiene un area de Pico 4 de la SEC de al menos 95% de un area total de los

Picos 1,2,3,4y 5 en el cromatograma SEC.

El método de cualquiera de las reivindicaciones de la 20 a la 34, donde la tercera sal
de aluminio tiene un 4rea del Pico 3 de la SEC de menos de 5% de un 4rea total de

los Picos 1, 2, 3,4 y 5 en el cromatograma SEC.

El método de la reivindicacion 15, donde la tercera sal de aluminio no tiene area del

Pico 3 de la SEC en el cromatograma SEC.

El método de cualquiera de las reivindicaciones del 20 al 36, donde la tercera sal de
aluminio tiene un area de Pico 5 de la SEC de menos de 5% de un area total de los

Picos 1, 2,3, 4y S en el cromatograma SEC.

El método de acuerdo a cualquiera de las reivindicaciones de la 20 a la 37, donde en
el paso III) el periodo de tiempo es al menos de 12 horas, u opcionalmente, al

menos de 24 horas.

El uso de un paso de calentamiento a temperatura elevada para convertir los
cationes Al; de poli-hidroxi-oxo-aluminio en las especies detectables mediante el
2" AIRMN dentro de una solucién acuosa de sal de aluminio en cationes Al de
poli-hidroxi-oxo-aluminio en la especies detectables mediante 2’Al RMN sin el

incremento de un drea de Pico 3 de la SEC en el cromatograma SEC de 1a sal de

. e . ., .. . i 1INy
aluminio, teniendo la solucién acuosa de sal de aluminio una relacién molar de Oﬁu I35
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42.

43.

44,
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aluminio a cloruro 0,3:1 hasta 3:1; un amortiguador, donde el amortiguador es un
amino 4cido o betaina y una relacién molar de amortiguador a aluminio de al menos
0,1:1; una relaciéon molar OH:Al de a lo m4s 2,6:1;u opcionalmente,‘ 2:1 hasta
2,6:1; y un pH de 2 hasta 5; y el paso de calentamiento comprende el calentamiento
de la solucion acuosa de sal de aluminio a una temperatura de 50°C hasta 100°C
durante un periodo de tiempo de al menos 6 horas, u opcionalmente al menos de 12

horas.

El uso en conformidad con la reivindicacién 39, del paso de calentamiento que
convierte todas las especies de cation Al;; de poli-hidroxi-oxo-aluminio presentes
en la solucién acuosa de sal de aluminio en las especies de cation Alsg de poli-

hidroxi-oxo-aluminio.

El uso en conformidad con la reivindicacion 39 o la reivindicacion 40, donde el
paso de calentamiento reduce un area del Pico 5 de la SEC en el cromatograma

SEC.

El uso en conformidad con cualquiera de las reivindicaciones 39 a 41, donde el

periodo de tiempo es al menos de 12 horas.

El uso en conformidad con cualquiera de las reivindicaciones de la 39 a la 42,

donde el amortiguador es glicina.

El uso de conformidad con cualquiera de las reivindicaciones de la 39 a la 43, donde
la relacion molar OH:Al se ha alcanzado afiadiendo a la solucién acuosa de sal de
aluminjo una base inorgénica que incluye al menos un miembro seleccionado entre
hidréxido de calcio, hidroxido de estroncio, hidréxido de bario, 6xido de calcio,
6xido de estroncio, 6xido de bario, carbonato de calcio, carbonato de bario,

carbonato de estroncio, hidroxido de itrio, éxido de itrio, y carbonato de itrio.
El uso de la reivindicacion 44, donde la base inorganica es hidréxido de calcio.

El uso de cualquiera de las reivindicaciones de la 39 a la 45, donde la relacion molar
OH a Al es 2:1 hasta 2.5:1, u opcionalmente 2,3:1 hasta 2,5:1, u opcionalmente

2,3:1 hasta 2,5:1.
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El uso de cualquiera de las reivindicaciones de la 39 a la 46, donde la sal de
aluminio es un compuesto de cloruro de aluminio seleccionado entre tricloruro de

aluminio, clorohexahidrato de aluminio, y diclorohidrato de aluminio.

El uso de cualquiera de las reivindicaciones de la 39 a la 47, donde el calentamiento
incrementa las especies del cation Alsg de poli-hidroxi-oxo-aluminio en el espectro
de >’ AIRMN desde al menos 90% hasta al menos 95% de las especies detectables

mediante 2’AIRMN dentro de la sal de aluminio.

El uso de cualquiera de las reivindicaciones de la 39 a la 48, donde después del paso
de calentamiento, la sal de aluminio tiene un 4rea del Pico 4 de la SEC de al menos

95% de un érea total de los Picos 1,2, 3,4y 5 en el cromatograma SEC.

El uso de cualquiera de las reivindicaciones de la 39 a la 49, donde después del paso
de calentamiento, la sal de aluminio tiene un area del Pico 3 de la SEC de menos de

5 % de un drea total de los Picos 1, 2, 3, 4, y 5 en el cromatograma SEC.

El uso de la reivindicacién 50, donde después del paso de calentamiento, la sal de

aluminio no tiene area del Pico 3 de la SEC en el cromatograma SEC.

El uso de cualquiera de las reivindicaciones de la 39 ala 51, donde después del paso
de calentamiento la sal de aluminio tiene un &rea del Pico 5 de la SEC de menos de

5% de un 4rea total de Jos Picos 1, 2, 3,4y 5 en el cromatograma SEC.

El uso, para mejorar la estabilidad de una sal de aluminio de una composicion
activa anti-transpirante sin aumentar el 4rea del Pico 3 de la SEC en el
cromatograma SEC de la sal de aluminio, de calentamiento, a una temperatura de
50°C a 100°C durante un periodo de tiempo de al menos 6 horas, una solucién
acuosa de la sal de aluminio teniendo una relacién molar de aluminio a cloruro de
0,3:1 hasta 3:1; un amortiguador, siendo el amortiguador un amino acido o betaina y
una relacién molar de amortiguador a aluminio siendo al menos de 0,1:1; una
relacion molar de OH:Al de a lo mas 2,6:1, u, opcionalmente 2:1 hasta 2,6:1; y un

pHde2as.
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Una composicion activa anti-transpirante que incluye una sal de aluminio producida
por el método de cualquiera de las reivindicaciones de la 21 a 1a 38 o el uso de

cualquiera de las reivindicaciones de la 39 a la 33.
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RESUMEN

Una composicién activa anti-transpirante que comprende una sal de aluminio, teniendo la
sal de aluminio (i) una relacién molar de aluminio a cloruro de 0,3:1 hasta 3:1; y (ii)
exhibiendo un espectro de %’ Al RMN con una distribucién de especies que incluye al
menos 90% del cation Alzg de poli-hidroxi-oxo-aluminio como la especie predominante
detectable mediante >’ Al RMN dentro de la sal de aluminio. La composicién puede
opcionalmente incluir zirconio. También se revela un método para manufacturar una
composicioén activa anti-transpirante y el uso de un paso de calentamiento a una
temperatura elevada para convertir los cationes Aly; de poli-hidroxi-oxo-aluminio en las
especies detectables mediante 2’ Al RMN dentro de una solucién acuosa de éal de aluminio
en cationes Al 3o de poli-hidroxi-oxo-aluminio en las especies detectables médiante 77Al
RMN sin aumentar un 4rea del Pico 3 de la SEC en el cromatograma SEC de la sal de

aluminio.
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of a heating step at elevated temperature to convert Al;; polyhydroxyoxoaluminum cations in the species detectable by Al NMR
within an aqueous aluminum salt solution into Alsy polyhydroxyoxoaluminum cations in the species detectable by *?Al NMR with-
out increasing a SEC Peak 3 area in the SEC chromatogram of the aluminum salt.
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Re Item V

Reasoned statement with regard to novelty, inventive step or industrial
applicability; citations and explanations supporting such statement

Reference is made to the following documents:

D1

D2

D3

D4

1.1

1.2

WO 2009/075678 A1 (COLGATE PALMOLIVE CO [US]; PAN LONG [US]) 18
June 2009 (2009-06-18)cited in the application

SHAFRAN K ET AL: "HIGH-TEMPERATURE SPECIATION STUDIES OF
AL.ION HYDROLYSIS",

ADVANCED ENGINEERING MATERIALS, WILEY VCH VERLAG, WEINHEIM,
DE,

vol. 6, no. 10, 1 January 2004 (2004-01-01), pages 836-839, XP009052432,
ISSN: 1438-1656, DOI: 10.1002/ADEM.200400058

cited in the application

KIRILL L. SHAFRAN ET AL: "The static anion exchange method for generation
of high purity aluminium polyoxocations and monodisperse aluminium
hydroxide nanoparticles",

JOURNAL OF MATERIALS CHEMISTRY,

vol. 15, no. 33, 1 January 2005 (2005-01-01), pages 3415-3423, XP55005604,
ISSN: 0959-9428, DOI: 10.1039/b505466d

US 2005/265939 A1 (LI ZIJUN [US]) 1 December 2005 (2005-12-01)

Novelty

Document D1 discloses Al salts obtained in the following manner: 0,5 M
AICI;-6H,0 (25 mmol) is buffered with 62,5 mmol glycine, held.at 95 °C and
stirred vigorously. To this buffered solution a 1,0 N Ca(OH), (31.25 mmol) is
added dropwise over a 1 hour period. A ratio of OH:Al of 2,5 is employed in an
attempt to increase the final pH and to reduce the SEC-Peak 5 species (see
example 5). The resulting salt presents exclusively a Peak 4 and no Peak 5.
However, D1 does not disclose the NMR spectrum of said compound. The
method of D1 being slightly different from that of the present application, the
subject-matter of claim 1 is considered novel.

Claims 20, 39, 54 and 55 concerning a method for producing an aluminum
salt, the use of a heating step for converting Aly3, the use of a heating step for

Form PCT/Separate Sheet/409 (Sheet 1) (EPO-April 2005)
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enhancing stability of aluminum salts and an antiperspirant composition,
respectively, is also considered novel, as none of the prior art documents
discloses a further heating step.

2 Inventive step

2.1 The present application does not meet the criteria of Article 33(1‘) PCT,
because the subject-matter of claims 1-55 does not involve an inventive step
in the sense of Article 33(3) PCT.

2.2 Document D1 concerns aluminum salt having high antiperspirant efficacy and
is thus considered the prior art closest to the subject-matter of claim 1.

204 D1 discloses Al salts obtained in the following manner: 0,5 M AlCI;-6H,0 (25

mmol) is buffered with 62,5 mmol glycine, held at 95 °C and stirred vigorously.
To this buffered solution a 1,0 N Ca(OH), (31.25 mmol) is added dropwise

over a 1 hour period. A ratio of OH:Al of 2,5 is employed in an attempt to
increase the final pH and to reduce the SEC-Peak 5 species (seé example 5).
The resulting salt presents exclusively a Peak 4 and no Peak 5. D1 does not
disclose the ratio of Aly, and Al,; species in the composition, nor it does teach

that Al,; species should be avoided in order to increase efficacy.

23 The subject-matter of claim 1 therefore differs from these known Al salts in
that it comprises at least 90% Al,, species, as determined by 2’Al NMR
spectroscopy. According to the applicant, said difference is responsible for an
increased antiperspirant efficacy and increased stability of the aluminum salts.

031 The application as filed does not contain any examples showing increased
efficacy and/or stability of aluminum salts containing predominantly Alsg
species over the salts containing Aly; species. However, with regard to the

stability of aluminum salts, it appears a certain consensus exists in the prior
art that Aly, species are more stable than Al; species. The only effect that
can be acknowledged is thus the increase in stability of Al salts.

2.4 The problem to be solved may therefore be regarded as the provision of an
alternative, more stable aluminum salt.

25 Document D3 teaches that heating a solution of Al;3 compounds leads to the
formation, almost quantitative, of Alyy species.

551 D3 mentions that Aly, represent around 90% of all the detected species and
that the concentration of Al dimers was not evaluated due to very low

Form PCT/Separate Sheet/409 {Sheet 2) (EPO-Aprit 2005)
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concentration of these species. Furthermore, the sum of all three detected
species (Alyo, Al;3 and Al monomers) accounts for approximately 100% of the
total Al content (page 3421, left column, lines 10-30). There is thus no
evidence that additional Al species, invisible by NMR, are formed during the
heating step.

2.5.2 In his letter, the applicant argued that simply heating a solution comprising
Al,; species would inevitably lead to the significant formation of Al species
with low efficacy (invisible on ?’Al NMR spectres, but eluting under Peak 2 or
Peak 3 in SEC). Furthermore, the applicant considers that document D3
shows a salt having a total concentration of Al,, of only 85% (Fig 5B) and that
overall, there are doubts whether the teaching of D3 is technically correct.
Additionally, the applicant considers that the teaching of Chen et al would
have deterred the skilled person from applying the process described in D3.

2.5.3 This authority does not share the applicant's opinion, for the following
reasons: the figure referred to by the applicant shows indeed a molar
concentration of Al,, species of about 0,17 Mol/L, out of a total of 0,2 Mol/L.
This concentration, expressed in terms of weight, gives however a value of
about 93,9 wt% (the molecular weight of the Aly, species is more than double
of that of Al,5 species).

2.5.4 Inaddition, a subtle difference between the method of the two questioned
research papers (Chen et al. and Shafran et al. respectively) has been noted.
The process according to Shafran involves the step of heating a precursor
solution to a temperature of 85 °C for 42h. However, in the article cited by the
applicant, the heating step was performed at a temperature of 95 °C. The
same article notes that the decomposition and polymerization of Aly, are also

speed up by increase in the heating temperature (see abstract).

255 After carefully reviewing the prior art documents and the submissions from the
applicant, this authority is still of the opinion that even in view of the results
obtained by Chen et al., the skilled person would have considered the method
of D3 as a way to improve stability of polymeric aluminum solutions.

2.6 The solution proposed in present claim 1 cannot be considered inventive for
the following reasons: the skilled person, having knowledge of the document
D1 and looking to increase the stability of the aluminum species, would apply
the teaching of D3 in order to obtain a composition comprising predominantly
Also.

2.6.1 Since the stability may be directly linked to the known fact that Als, species

Form PCT/Separate Sheet/409 (Sheet 3) (EPO-April 2005)
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are more stable than their Al;; counterparts, the present solution is considered

an obvious alternative to the compositions known from the prior art and thus
the subject-matter of claim 1 does not involve an inventive step.

2.7 The same reasoning applies mutatis mutandis to the subject-matter of
independent claims 20, 39, 54 and 55, which are therefore also not inventive.

2.8 Dependent claims do not appear to contain any additional features which, in
combination with the features of any claim to which they refer, meet the
requirements of the PCT in respect of inventive step (see also D1-D4 and the
relevant passages cited in the search report).

Re ltem VIll

Certain observations on the international application

3 Clarity

3.1 Claims 39 and 54 do not meet the requirements of Article 6 PCT because.the
matter for which protection is sought is not clearly defined. The claims attempt
to define the subject-matter in terms of the result to be achieved, which merely
amounts to a statement of the underlying problem, without providing the
technical features necessary for achieving this result. More precisely, the
claims attempt to define the "use of a heating step... without increasing a SEC
peak 3 area". This statement only underlines the result achieved, without
actually indicating how to perform said step.

Form PCT/Separate Sheet/409 (Sheet 4) (EPQO-April 2005)
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We refet to the Written Opinion of the International Searching Authority dated 1 September
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We file herewith an amended set of claims to be substituted for the set of claima that iz currently
on file,
* Clalm Amepdments -
+ The subject-matter of previows claim 2 has been incorporated into clafm 1, As such, new claim 1 ;
reads,
‘ 'An antiperspirant active composition comprising an aluminium salt, the aluminium salt .(i)
having an aluminium to chlotide molar ratio of 0.3:1 to 3:1; and (f) exhibiting an Al NMR
spectram with a specles distribution Including at Jeast 50% Al polyhydroxyoxoalumintum
cation as the predominnnt specles detectable by Al NMR within the aluminium salt,
Accordingly, previcus claim 2 has been doloted,
1
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New claims 38 and 53 have been added to recite that “a moler concentration of aluminum is
. greater than 0.2M up to 2.5M™, Support can be found in paragraph [64).

The remaining claims have been renumbered,

Novelty

With regard to section 1 of the Written Opinion, the Examiner has contended that previous
. claims 1 to 20 are not novel over cited documents D1 and D3. In light of the amendments made,
) and as set out in the following, it is respectfully submitted that this objection has been overcome,

cumen 073

Document D1 iu directed to an antiperspirant compositions comprising an aluminium salt having
an aluminjur to chloride molar ratio of sbout 0.3:1 to about 3:1, and exhibiting a sizo exclusion
chromatography (SEC) chromatogram having an SEC peak 4 to Peak 3 Intensity ratio of at least

7 (abstract),

Referting to Exemples 2 and $, the Examiner haa contended that D1 discloses an antiperspirant
composition comprising an Aly eluminium salt that ig obtained by a process identical to the ons
disclosed in Bxample 1 of the present application. The Pxaminer has further contended that
KQ whilst the A1 NMR spectrum of the composition of D1 is not disclosed, the relative distribution
: of the SEC peaks matches that of the composition defined by previous claim 1. As such, the
Examiner considers that the compositions of D1 will inevitably fall within the scope of previous

claim 1.

It is respectfully submitted that the processes defined in Examples 2 and 8 of D1, are not
identical to the process defined In Example 1 of the present abplicaﬁon. and thus, would not
inevitably give rise to a product falling within the scope of claim 1.

tlon; 09.08.2012 10:29:32 - 09.08.2012 10:37:59. This page 8 of 23 was complotad at 09.08 2012 10:32:19
Lré?eived at the EPO on Aug 09, 2012 10:37:58. Page 8 of 23
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Exampls 2 of D] illustrates a process using a different molar ratio of buffer to AlCl36H,0, &
different concentration of inorganlc base, a differont final reaction pH, and a different reaction
time to that of Example | of the present application. Accordingly, it cannot be inferred ﬁ-om D1
that the process defined by Exemple 2 would inevitably give rise to 8 composition that is
comparable to that of Example 1, and falling within the scope of claim 1.

Similarly, Example 5 of D1 illustrates & process with a differont reaction period and final
reaction pH to that of Example 1 of the present application. Thus, again, it cannot be l‘nfen'ed
from D1 that the process defined by Example § would inevitably glve rise to a composition that
-is comparablo to.that-of Example-}, and falling within the scops of claim 1.

—Purthermore,--as—indicated--In. -paragraph [20] -of -the--description, both Alyy end Al
polyhydroxyoxoaluminiurn cations elute under SEC peak 4, and thus, ars lnd]stingulshablo_ from
cach other by SEC, However, as indicated in paragraph [8] of the deécription, these two species
have different resonance frequencles, and therefore are distinguishable, by Al NMR

Spectroscopy.

Accordingly, two compositions with & comparable SEC distribution pattern does not necessarily
indicate that the relative proportions of Alyp and Aljy polyhydroxyoxoaluminium cations between
the compositions are also the comparable, Therefore, it is respectfully submitted that it also
cannot be inferred from D1 that the compositions of Examples 2 and § will inevitably exhibit an
YAl NMR spectrum with a species distribution including at loast 90% Al
polyhydroxyoxoaluminium cations, as required by the present claims.

Document D3 (Shafran ef al,, 2005)

Document D3 has been cited by the Applicant in paragraph [12] of the description,

D3-is direoted to methods of generating high purity aluminfum polyoxoacations. D3 specifically
discloaes the preparation of an Aly-rich solution comprising heating an Al,;-rich precursor
solution (derived from aluminium chloride) at 85°C for 42 howrs, D3 states that after this process,
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the celculated Alyg fraction is around 90% of all the detected species (page 3417, right-hand
column, paragraph 3, and page 3421, lefk-hand column, paragraph 6). :

There is no specific disclosure in D3 that the composi'tions are used as antiperspirant active
compositions.

In addition, as indicated in paragraph [9] of the description, Al NMR spectroscopy may not
fully elucidate the chemical compositlon of a partially neutralized Al salt solution, since there are .
. 8 varloty of Al species which give rise to broad, low resolution resonence peaks and which are
’ -thus. effectively-*invisible?-by-NMR,- Unless-the-?Al-NMR -is-carded- out quentitatively, the
relative concentration of these NMR-invisible species cannot be determined and must be inferred

. —from-SEC-chromatography——

D3 merely states that the calculated Alyy fraction is around 90% of all the datected species, There
{s no disclosure in D3 of the proportion of Alyy cations relative to all the Al species, including
those that cannot be detected by *?A1 NMR, Thus, it cannot be inferred ftom D3 that the
aluminium salt exhibits a SEC chromatogram having & SEC Poak 4 area of at least 90% of a total

 aroaof Peaks 1,2,3, 4 and § in the SBC chromatogram, as required by the amended claims,

In fact, the description acknowledges that jt is known that the Aljs polyhydroxyoxcaluminium
ions may be converted to Alyg polyhydroxyoxoaluminium fons by heating & solution of the Alyy
polyhydroxyoxoaluminium ions (parsgraphs [11] and [12]). Howevet, us indicated in paragraph

@ [19] of the description, the present inventors have found that prolonged heating of a partially
neturalized Al solution Inevitably results in the formation of NMR-Invisible Peak 2 or Peak 3
spocies,

- Thorofore, it i3 respectfully submitted that the skilled person would not even inevitably arriveat
& composition falling within the terms of the amended claims, by practising the teaching of D3,

tion: 09.08.2012 10:29:32 - 09.08.2012 10:37:59. This page 10 of 23 was completed at 09.08.2012 10:33:00
%;eived at the EPO on Aug 08, 2012 10:37:59. Page 10 of 23
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Inyentive Step

With regard to Item 2 of the Written Opinion, the Examiner has contended that the previows
claima do not involve an inventive step. In light of the amendments made, and as set out in the
followlng, it is respectfully submitted that this objection has beon overcome,

Clofms 1 10 19

@ D1 may be regarded as tho closest prior art document because it is directed to the same purpose
- a6 the-present.invention, namely. that. of providing-cffective antiperspirant compositions,

As.discussed_above, the.difference botween-D1-and-the present claima-{s that the present claims
require & composition exhibiting an Al NMR spectrum with a species distribution Including st
least 90% Alyq polyhydroxyoxoatuminfum cation ag the predominant specios dotoctable by 27Al
NMR within the alumf{nfum salt,

As indicated in paragraph [20] of the description, the technical effect of this difference is that the
antiperspirant composition has improved stability as well as enhanced antiperspirant efficacy.

The objective technical problem may therefore be rogarded as the provision of en antiperspirant
composition with improved stability, whilst maintaining antipersplirant eficacy.

O D1 is entlrely concerned with increasing the Peak 4 intensity relative to Peak 3 and Peak § in the '
SEC chromatogram. There is no mention in D1 of Alyy and Alyy polyhydroxyoxoaluminium
species, nor does D1 mentjon address the {ssue of stability of the antiperspirant compoﬁt:‘ons.
Therefore, in light of D1, the skilled person would have sbsolutely no motivation to improve the
stabflity of the compositions by Increasing the proportion of Al to Al
polyhydroxyoxoaluminium mclea - |

Document D2 fs directed to Al-ion hydrolysis. As the Examiner has indicated, D2 discloses that
heating & solution comprising Al;y species leads to 8 conversion of the Alyy species to Aly

tion: 09.I08.2012 10:29:32 - 09.08.2012 10:37:59. This page 11 of 23 was completed at 09.08.2012 10:33:19
!@meived at the EPO on Aug 09, 2012 10:37:59. Page 11 of 23
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specics, D2 further discloses that the stability of Alyg species is groater than that of the Al

species,
Document D3 also discloses the conversion of Aly; species to Alyg species by prolonged heating,

In light of D2 or D3, it would not be obvious to the skilled person to arrive at an antiperspirant

composition that exhibits an Al NMR spectrum with a specics distribution including at loast

90% Al™ polyhydroxyoxoaluminium (l.e. that has increased stability) and that exhibits a SEC

chromatogmm having a SEC Penk 4 area of at least 90% of o total aree of Peaks 1, 2, 3, 4 and §
- In the SEC.chromatogram. (1,e.-that has Increased-efficacy),-es-recited-in the smended clnim.

Mcussed-abeve-and—as {ndicated {n the description, at the priority date of the application, it
was known that the Aln nolyhydmxyoxoalunumum jons may be converted to Alp
polyhydroxyoxoaluminium ions by heating & solution of the Alys polyhydmxyoxoaluminium
fons (paragraphs [11) and [12]). However, ss indicated in paragraph [19] of the description,
prolonged heating of an Aly; solution Inevitsbly results in the significant formation of NMR-
invisible specles which would clute under Pesk 2 or Peak 3 in SEC, and which would
significantly reduce the cfficacy of the antiperspirant composition.

Thetefore, if the skilled person were to carry out the.teaching of D2 or D3, and merely heat the
compositions of D1 for prolonged periods of time, the skilled person would tnevitably arrive at
antiperspirant compositions with significant Peak 2 or Peak 3 intensity, and thus, with reduced

efficacy.

There ia no hint or suggestion in D2 or D3 of how to arrive at an antiperspirant composition that
has both antiperspirant efficacy and stability, as required by the amended claims,

Document D4 (US 2005/0265939) Is directed to high pH antiperspirant compositions of
enhanced efficacy, The compositions have an HPLC Band I (peak 4) to Band II (peak 3) ratio
of at least 0.5 (paragraph [12]). There is no specific disclosure in D4 of a composition that

. exhibits a SEC chromatogram having a SEC Pesk 4 atea of ut least 90% of a total area of Peaks

’
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1,2, 3,4 and § in the SEC chromatogram, a8 recited in the amended claims, In fact, Figure 1 of
D4 illustrates a composition having a Band 111 (peak 4) to Band II (peak 2) area ratio of 1.23 (see
Table V). Thus, the teaching of D4 {s incompatible with that of D1, and the skilled person would
not even tum to D4 when atfompting to solve the objective technical problem,

Bven if the. skilled person were to turn to D4, D4 merely discloses that the compositions should
preferably not contain any Aljy specles (paragraph [$3]) There is no mentlon In D4 of Al
specles, In fact, Figure 2 of D4 {llustrates an ’Al NMR spectrum of a composition comprising
predominantly Al monomers as indicated by the sharp peak at about 0 pbm, and the absence of a

- —peak-at-about- 70 PPy e e e e e

—Thercfore,~in-light-of-D4;- it-would-net-be-obvisus-to—the-skilled—person—to—increase- the

‘concentration of Aly, species to at least 90%, as required by the amended claims.

Clalme 20 10 5§

D1 may be regarded as the closcst prior art document because it addresses the same purpose of
providing methods of preparing effective antiperspirant compositions

D1 discloses a method of preparing an an.tipersplrant composition which exhibits exclusively
SEC Pesk 4 and no SEC Pesk S, The method comprises mixing 0.5M AICl;.6H,0 (25 mmol)
with 62.5 mmol glycine, at 95°C. 1.0 N Ca(OH)z (31.25 mmol) is then added over a one hour
period such that a final OH:Al ratio of 2.5, and a final pH 0f 4.52 {s achieved (see Example 5),

The difference between D1 and the present invention is that the present invention requires a
further heating step of at least 6 hours at a temperature of about 50°C to abowt 100°C,

- The technical effect of this difference is that a composition exhibiting a SEC chromatogram

having a SEC Pcak 4 area of at least 90% of a total arca of Peaks 1, 2, 3, 4 and 5 in the SEC
chromatogram (indicative of increascd efficacy), and exhibiting an 77A1 NMR spectrum with a

006356

"

(oY e o T
i{l’!\f%’iﬁ’;?«%

SR,

tion: 09.08.2012 10:29:32 - 09.08.2012 10:37:59. This page 13 of 23 was complated at 03.08.2012 10:33:59
ﬁ:eived at the EPO on Aug 09, 2012 10:37:59. Page 13 of 23




‘1£"~V~rﬁ}?} e;ﬁ‘ “{.‘{gﬁ«,m

Rontad 4020

8
species distribution including at least 90% AI’ polyhydroxyoxoaluminium fons (Indicative of
increased stability), is obtained,

The objective technical problem may therefore be regarded as the provision of a method of
preparing an antiperspirant composition with improved stability and effieacy.

In light of D1, the skilled person would have no motivation to introduce & further heating step of
at least six hours when attempting to solve the objective technical problem, There is no hint or
‘ suggestion {n D1 that introducing a further heating step of at least 6 hours would result in a
! _composition_that also exhibits_an Al NMR _spectrum_with.s. species.distribution. including at
least 90% A1 polyhydroxyoxoatuminium ions,

B

Documents D2 and D3 disclose that prolonged heating of Al species results In a convergion to
the more stable Alyg species. However, as discussed above, prolonged heating of en Al;y solution
Inevitably results in the significant formation-of NMR-invisible species which would elute under
Peak 2 or Peak 3 in SEC, dnd which would significantly reduce the efficacy of the antiperspirant

composition,

There i3 no hint or suggestion in D2 or D3 that using & heating step of at least six hours in
sombination with ptior steps (i) and (ii) as defined in new claim 20 (p:évioua claim 21), would
result in an entiperspirant composition that exhibits an A1 NMR spectrum with a species
distribution including at least 90% AP? polyhydroxyoxoaluminium lons (l.e. that has increased
O stability) and in addition, that exhibits 8 SEC chromatogram having a SEC Peak 4 ares of at
least 90% of a total area of Pesks 1, 2, 3, 4 and § in the SEC chromatogram (i.e. that has

incrensed efficacy).

. Moreover, it would in no way be obvious to the skilled person that heating an eluminium salt
solutlon over 4 period of at least six hours, wherein the aluminfum salt solution comprises an -
aluminium to chloride molar ratio of 0.3:1 to 3:1, an amino acid or betaine buffer wherein
molar ratio of buffer to aluminium {a at least 0.1:1, and an OH:Al molar ratio of at most 2.6:1
would result in the conversion of Alj; polyhydroxyoxoaluminium cations species to Al

tion: 09.08.2012 10:29532 -09.08.2012 10:37:59. This page 14 of 23 was complated at 09.08.2012 10:34:20
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olynydrexyorsalumbiim species dutectably by A1 NMR, without-ficraniting 2, SEC Boglke 3
arenin theSEC shrofistogrant of the plitninlim:alt ‘ '

Andipeusscdiaboire, given-that 4 diseloses compasitions which éxhibi-an SEC chromslostain
Hinving 4 SEG Peaic 4 area of less than §0% of'a tofilareaof pther peaks (svedn parflelary Fipure:
1), thé teachtng of D4 ¢ theompatiblewithiD1.

jHowew:x, gven:ifithe skﬂle¢ persan. were 10, twm to- D4, D4 merely: diqcloses that entiperspirant:
ctimpositions should preferably not contain.eny - Ah, spectes; (Harpgragh- [53]).. Statting from the

~niaiod:discloded In-D1, theje latobyahtely nothing:jo inls the skillédpersoi i Miljoduee

heating stép oftat.léast six: hotws:when atferipting to:provids.af sittpersplrnt compogition st

<hgs-bethlinpraved stability :and-4ffenoys-Morc-speciically there-ts-nothing-In-Da-to-lhchtd the.

skilled person to introduce & heating step of at: lerst #ix- hours in.rorder .to provide an
entiparspirant ‘vompdsition. that exhibits en AL NMR. specirum, with. 8 specigs distribution
including ot.1éast 90% Al polyhydeoxyproalumipium fons (indicatlve of ficreased stability).
ind Hhat exhiblts 4 SBC eheoifiatogiam having.a BEC Peak 4 nren of at:dast 90%:01 s tatdl atea
of other in the SEC chromatogram (Indieative of incredséd efficaey).

In light of the:above observations, it is respectfully aptimitted thef the ambnded clalms involve an

inventive step.
Accotdingly, we look forward ﬁo fecdiving o favouiable IPRP.

Yom fﬂthfuﬂyo

Mlchael F. Moman q

(-
[own
<3
C. >

]
(¢-e)
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CLAIMS

WHAT IS CLAIMED I$:

1

9

An antiperspirant active composition comprising an aluminum salt, the aluminum salt §)]
having an aluminum to chloride moler ratlo of 0.3:1 to 3:1; and (i) exhibiting an Al
NMR spectrum with a species distribution Including at least 90% Alsg'
polyhydroxyoxoaluminum cation as the predominant specles dotectabls by 27A1 NMR
within the aluminum salt, wherein the aluminum salt exhibits 8 SEC chromatogram
having a SEC Peak 4 area of at least 90% of a total arca of Peaks 1,2, 3, 4 and 5 in the
SEC chro'matogram ‘

....The antiperspirant active composition of claim 1, whereln the Al NMR mpectrum hasa
~specles-distribution including at least 95% Al;o polyhydmxyoxoalumlnum cetion as the

predominant species detectable by Al NMR within the aluminum salt.

The antiperspirant actlve composition of any foregolng claim, wherein the ?Al NMR
spectrum has a species distribution including st most 5% Al;s Polyhydroxyoxonlﬁminum
catlon In the species detectable by AINMR within the sluminum salt.

The antiperspirant actlve composition of claim 3, wherein the S7A1 NMR spectrum has »
species distribution including no Al polyhydroxyoxoaluminum cation in the species
detectable by P ALNMR within the aluminum salt,

The antiperspirant active composition of any foregoing claim, wherein the 77A] NMR
spectrum hag a species distribution including ai most 5% Alm, Al comprising an
aluminum-and chloride-containing monomer, in the specles detectable by TAINMR
within the aluminum salt.

The entiperspirant active composition of any foregoing claim, wherein the aluminum sait
has an OH to Al ratio of at most 2.6:1, or 2:1 to 2.6:1.

---The-antiperspirant active composition of clalm 5, wherein the aluminum salt hes an OH

to Al ratlo of 21 to 2.5:1, or optionally 2,3:] to 2.5:1,

The antiperspirant active composition of any foregoing claim, further comprising a
buffer, whereln a moler rutio of buffer to aluminum Is at least 0.1:1, or optionally 0.1:1 w
31,

The antiperspirant active composition of claim 8, wherein the buffer is at lsast one buffer
chosen from an amino acid and betsine,

25
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1L
12,

13,

The entiperspirant active composition of clalm 9, wherein the buffer is an amino acid and
a molar ratlo of amino acid to aluminum Is st least 0.1,

The antiperspirant active composition of claim 10, wherein the amino acid is glyoine,
The anﬁpcrspirént active composition of any foregoing claim, wherein the composition
has a SEC Peak 4 area of at least 95% of a total area of Peaks 1,2,3,4 and 5 in the SEC
chromatogram, .

The antiperspirant active composition of any foregoing claim, wherein the composition
has a SEC Peak 3 area of less than 5% of a total area of Peaks 1,2,3,4 and 5 in the SEC

chromatogram,

~14,---—The-antiperspirant-active composition of claim13; wherel n“Athe'compOslﬂon-‘hai-no SBC

Peak 3 area in the SEC chromatogram,

—18,-——The-antipersplrant-active composition-of-any-foregoing-clatm;-whereln the-composition--

16,

17,

18,
19.

20.

has a SBC Peak 8 area of less than 5% of a total area of Peaks 1,2, 3,4 and 5 in the SEC

chromatogram,

The antiperspirant actlve composition of claim 15, wherein the composition has no SEC

Peak 5 area in the SBC chromatogram, :

The antiperspirant active composition of any foregoing claim, wheréin the composition

has & SEC Peak 4 area of 95 to 100%, no SEC Peak 3 area, and a SEC Peak § aren of

from Oto 5% of a total area of Peaks 1,2, 3, 4 and 5 in the SEC ohromatogram. .

The entiperspirant active composition of any foregomg claim, wherein the composition

further comprises zirconium, _ ‘

The antiperspirant active composition of claim 18, wheretn @ molar ratio of aluminum to

zrconfum is 5:1 to 10:1,

A method of making an antiperspirant active composition comprising:

)] heating an aqueous solutlon contalning a first aluminum salt having an aluminum
to chloride molar ratio of 0.3:1 to 3:1 and a buffer, whereln the buffer is an amino
acid or betaine and a moler ratio of buffer to aluminum is at least 0.1: 1,ata
temperature of 30°C to 100°C for a perlod of time of 1 hour to 6 hours to obtain &
first aluminum salt solution;

26
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1) adding to the first aluminum salt solution an aqueous solution of an Inorganic
base to obtain a second pH adjusted aluminum salt solution having an OH: Al
molar ratio of at most 2.6:1, or optionally 2:1 to 2.6:1, &nd a pHof2t0 8¢

)  heating the second pH adjusted aluminum salt solution at a temperature of 50°C to
100°C for 8 perlod of time of at least 6 hours to obtain a third aluminum salt
solutlon containing a third aluminum salt exhibiting an Al NMR spectrum with
a species distribution Including at least 90% Alyg polyhydroxyoxoaluminum
catlon as the predominant specles detectable by AINMR within the third

------aluminum salt; and

. 1V)  optionally adding en aqueous solution contalning a zirconium compound to the
-_.msecgnc-LpHndj-ust-ed-»al-;lmi-num-svalt solution-to thereby-obtaln-a-second pH
adjusted aluminum-2reonium salt solution having a molar ratlo of aluminum to
zirconium of 5:1 to 10:1. : '
zi. The method of claim 20, wherein the aluminum salt exhibits a SEC chromatogram having
* aSEC Peak 4 area of at least 90% of a tota] area of Peaks 1, 2, 3, 4 and § in the SBC
chromatogram,
22.  The method of claim 20 or 21, wherein the buffer is glycine,

23, The method of claim any one of claims 1910 22, whereln the inorganic base Includes at
least one member chosen from calcium hydroxide, strontium hydroxide, barfum
hydroxide, calcium oxide, strontium oxide, barjum oxide, calclum carbonate, barium
carbonate, strontium carbonate, yttrium hydroxide, yttrium oxide, and yttrium carbonats,

24, The method of claim 23, wherein the Inorganic base is caleium hydroxide.
. 5. The method of any one of clalms !9 to 24, wherein the second PH adjusted aluminum salt
solution has an OH to Al molar ratio of 2:1 to 2.5:1, or optionally 2.3:1 to 2.5:1,
26, The method of any one of claims 19 to 25, wherein the first aluminum salt s an
aluminum chloride compound chosen from aluminum trichloride; slumizum
. chlorohexahydrate, and aluminum dichlorchydrate,
27, The method of any one of clalms 19 to 26, whereln the composition further comprises
zirconium and step IV) is present in the method,
28, The method of clalm 27, wherein the zirconium compound Is ZrOCl3-8H,0.

27
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29, The method of any one of claims 19 to 28, whereln the Al NMR spectrum has a specles
distribution including at least 95% Alsp polyhydroxyoxoaluminum catlon as the
predominant species detectable by *’AINMR within the third aluminum sait.

30.  The method of any one of claims 19 to 29, wherein the 77Al NMR spectrum has a species
distribution including at most 5% Alj3 polyhydroxyoxoaluminum cation tn the species
detectable by ?AINMR within the third aluminum salt,

31. The method of claim 30, whereln the ’Al NMR spectrum has a species distribution
Including no Al polyhydroxyoxoaluminum catlon in the species detectable by 77Al
NMR within the third aluminum salt.

. 32 The method of any one of claims 19 to 31, whereln the Al NMR spectrum has a species
distribution including at most 5% Aly, Al comprising an aluminum-and chloride-
containing monomer, In the species detectable by ?AINMR within the third aluminum
salt. :

33.  The method of any one of claims 19 to 32, wherein the third aluminum salt has a SEC
Peak 4 area of at least 95% of a total area of Peaks 1,2,3,4 and 5 in the SEC
chfomalogram. ' . ” ,

34.  The method of any one of claims 19 to 33, wherein the third aluminum salt has a SEC
Peak 3 area of less than 5% of a total area of Peaks 1, 2,3, 4 and § in the SEC
chromatogram.,

35, The method of claim 34, wherein the third aluminum salt has no SEC Peak 3 area in the
SEC chromatogram.

36.  Themethod of any one of clalms 19 to 35, wherein the third aluminum salt has o SBC

0 Peak 5 area of less than 5% of a total area of Peaks 1, 2,3, 4 and 5 in the SEC
N chromatogram.

37.  The method according to any one of claims 19 to 36, wherein in step I1I) the period of
time is at least 12 hours, or optionally at least 24 hours.

38.  The'method eccording to any one of claims 19 to 37, wherein a molar concentration of
aluminum Is greater than 0.2M up to 2.5M,

39, Use of a heating step at elevated emperawre 10 convest Alyy polyhydroxyoxoaluminum
catlons in the species detectable by ?AINMR within an aqueous sluminum salt solution
Into Also polyhydroxyoxoaluminum catfons in the specles detectable by AINMR

28
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without Increasing a SEC Peak 3 area in the SEC chromatogram of the aluminum salt, the '
aqueous aluminum salt solution having an aluminum to chloride molar ratlo of 0.3:1 10
3:1; u buffer, whereln the buffer is an amino acid or betaine and a molar ratic of buffer to l
aluminum Is at least 0.1:1; an OH:Al molar ratio of at most 2.6:1, or optionally, 2:1 to
2.6:1; and a pH of 2 to 5; and the heating step comprises heating the aqueous aluminum |
salt solution at a temperature of 50°C to 100°C for a period of time of at least 6 hours, o "
optionally at Jeast 12 hours, ’
40.  The use according to claim 39, wherein the heating step converts all the Al l
polyhydroxyoxoaluminum cation species present in the aqueous aluminum salt solution l
Into the Alyg polyhydroxyoxoaluminum cation species, ‘ :
. 41, The use according to claim 39 or claim 40, wherein the heating step reduces a SEC Peak
‘ 5 area In'the-SEC chromatogram; - '
42.  The use according to any one of clalms 39 to 41, whereln the period of time is at least 12

hours.

43,  The use according to eny one of claims 39 to 42, wherein the buffer Is glycine, |

44,  The use according to any one of claims 39 to 43, wherein the OH:Al molar ratio has been
achleved by adding to the aqueous aluminum selt solution an Inorganic base including at '
least one member chosen from calcium hydroxide, strontium hydroxide, barium §
hydroxide, calcium oxide, strontium oxide, barlum oxide, calcium carbonate, barium |
carbonate, strontium carbonate, yttrium hydroxide, yttrium oxide, and yttrium carbonate,

45.  The use of claim 44, wherein the Inorganic base is calclum hydroxide,

46,  The use of any one of claims 39 to 45, wherein the OH to Al molar ratio is 2:1 to 2.5 l,or |

\ optlonally 2.3:1 to 2.5:1,
. 41, The use of any one of claims 39 to 46, whereln the aluminum salt is an aluminum

chloride compound chosen from aluminum mchloride. alumlnum chlorohexahydmte and
aluminum dichlorohydrate. .~~~

48.  The use of any one of claims 39 to 47, wherein the heatlng Increases the Alyg

polyhydroxyoxoaluminum catlon species in the Al NMR spectrum from at least 50% to

at least 95% of the species detectable by Al NMR within the aluminum salt,

29
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49.

50,

1.

520

53,

54.

58,

.Chromatogram.

The use of any one of claims 39 to 48, wherein after the heating step the aluminum salt
hes a SEC Peak 4 area of at least 95% of a total area of Peaks 1, 2, 3, 4 and § in the SEC
chromatogram,

The uge of any one of claims 39 to 49, wherein after the heating step the aluminum salt
hag 8 SEC Peak 3 area of less than 5% of a total area of Peaks 1, 2, 3, 4 and § in the SEC
chromatogram. |

The use of claim 50, wherein after the heaﬁhg step the aluminum salt has no SEC Peak 3
srea in the SEC chromatogram. .

The use of any onc of claims 39 to 51, wherein after the heating step the alumi‘mum salt
has & SEC Peak 5 arca of less than 5% of a total arca of Peaks 1, 2, 3, 4 and § in the SEC

The use of any one of claims 39 to 52, wherein a molar concentration of aluminum is
greater than 0.2M up to 2.5M |

Use, for enhancing the stabllity of an aluminum salt of an antiperspirant active
composition without increasing a SEC Peak 3 area in the SEC chromatogram of the
aluminum salt, of heating, at a temperature of 50°C to 100°C for a period of time of at
least 6 hours, an aqueous solutlon of the aluminum salt having an aluminumi to ehlorlde
molar ratio of 0.3:1 to 3:1; a buffer, the buffer being an amino acid or betaine and a molar
ratio of buffer to aluminum belng at least 0.1:1: an OH:Al molar ratio of at most 2.6:1, or
optionally 2:1 to 2.6:1; and a pHof 210 5. ' .

An antiperspirant active composition including an aluminum salt produced by the method
of any one of claims 20 to 38 o the use of any one of claims 39 to 54,

ATTORNEY DOCKET NO.; 9054-00-WO-PC
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Carvera 11 N® 86-33 Piso 6 Bogotd Colombia Td: (57 1) 6181088 Fax: (57 1) 6350824 Lmail: info@clarkemodet.cor.co

PODER

Yo (1osotros), abajo fiemanic(s)

en mi (nucstro) cardeter de representante(s) legales de
COLGATE-PALMOLIVE COMPANY

una sociedad organizada y existente de acuerdo con las leyes de

v enactunl cumplimiento de su objeto social, con domicilio en 300
Park Avenne New Yorl, New York 10022, Estados Unidos de
América.

por ¢l presente insteumento conficro (conferimos) poder especial a favor
de DILIA MARIA RODRIGUEZ D'ALEMAN, con Cédula de Ciudada-
nia No. 41,654,882 de Bogotd, y tp. 20824 , para que actuando en su
orden en nombre del {de la) olorgante le {la) representen ante cualquicr
entidad, avtoridad yfo persona, especialmente ante tas del orden Admi-
nistrativo, Contencioso Administrativo, Judicial, Tribunales de Arbitra-
memo ylo cualquier otro en To referente a los siguientes astnos;

1y Sodicitar, wamitar, obiener y/o registrar cualquicra de las modalidades
de Propicdad Industeial, les como: patentes de invencion, modelos de
wilidad; disedos industriales, varicdades  vegetales; asi como  sus
renovaciones, prarrogas, lransforencias, cambios de nombre y/o domici-
tio, contiatos y licencias,

2) Solicitar, tamitar, obtener y/o registrar seeretos industriales y know-
how.

3) Ejercer acciones de opasician, observacién, rectamas, reconsideracion,
reposicidn, apelacion, cancelacion administrativa o judicial, nulidad,
proteccion al consumidor, concesion de licencias, proteccion de secretos
industrialcs y demas acciones y recursos relacionados con derechos
derivados de los asuntos arriba indicados y en contra de Ia competencia
desleal, acciones derivadas de la obiencion o explotacion de licencias,
acciones de indemnizacion de perjuicios, También podra(n) intervenic en
Juicios civiles, comerciales, penales, contencioso-administrativos, tuelas
y de policia; en acciones o juicios promovidos por ¢l (Ja) mandante o en
contra ¢l (clla).

4) Iin el gjercicio de este mandato los mandatarios arriba mencionados
quedan facultados par: conciliar, cancelar, transigir, comprometer en
frbitros, desistir, recibir y lomar poscsion de 1a cosa objelo de litigio y
renunciar o desistic a derechos concedidos 0 ¢n curso de concesidn,
admilir los hechos del proceso.

5) Ratificar o no la agencia oficiosa.

6) Asi mismo faculto (facultamos) a los mencionados apoderados para
recibir notificaciones y designar apoderados judiciales o extrajudiciales,
sustituir ¢l presente poder y revocar las sustituciones que hicieren.

Dado y inmado en

alos dias de

POWER OF ATTORNEY

1 (we), the undersigned

legal representative(s) of
COLGATE-PALMOLIVE COMPANY

an otganization existing under the laws of’

and in present exeeution of its business activity, domiciled at 300 Park
Avenue New York, New York 10022, United States of Aineriea.

do herchy grant POWER OF ATTORNEY to DILIA MARIA RODRIGUIEZ
D'ALEMAN, identification card No. 41.654.882 of Bogoth, and tp. 20824, o
act in the order of their appointment in behalf of grantot before any entity,
authority andfor nateral or juridical person, specially before  those
Administrative,  Administiative-Contentious, Judicial, tibitration  counts,
and/or any other, in all matters conceming the (ollowing:

1) To apply, process, obtain andfor register any of the modalities of industrial
Property, such as: Patents of Invention, Utility Models: Designs, plant
varigties; as well as their rencwals, assignments, changes of name and/or
domicile, agreements and licenses.

2) To apply, process, obtain and/or register seerets or know-how.

3) To bring actions of opposition, observations, claims, reconsideration,
appeal or fepal remedics, cancellations, nullity, protection te the consumer,
granting ol licenses, protection of trade scerets and other actions related with
rights derived from the above- mentioncd matiers and ag,amst the unthir
competition, actions resulting (vom the obtaining or L\|)|0ll‘\l|0n of licenses,
recovering damages actions. They can also intervenc or participate in Civil,
Commercial, Criminal or Contentious-Administrative Trials; the actions for
writ mandamus, police actions; in actions, lawsuits or litigations instituted by
the grantor or against him,

4) To the effeet of this mandate the above-named proxy e empowered 10:
conciliate, cancel, seitie, submit to arbitration, withdraw dnd 1o receive and
take possession of the litigation related objet and waive or renounce the rights
granted or in process of granting, admit the facts of the case.

5 o ralify or nol the ofTicious agency.

6) 1 (we) hercby appoint the afore mentioned attorneys with powers to receive
notifications and 1o designate judicial and extrajudicial attorneys, substitute
this Power of Attorney and to revoke such sustititions.

Granted and signed al Piscataway, NJ USA

on this 17 day of January 02013

NQ T\ l

Michael F, Morgan — Associate Patent Counscl
Firma / sighatura



COLGATE-PALMOLIVE COMPANY

Deiegation of Authority with Respect to Patent Matters

Pursuant to the authority vested in me by resolutions of the Board of Directors of
Colgate-Palmolive Company, a Delaware corporation (the “Company™), duly adopted at
ameeting of the Board of Directors held at New York, New York on May 7, 2004, a truc
and complete copy of which is attached hereto as Exhibit A, the undersigned, ANDREW
D. HENDRY, Senior Vice-President, General Counsel and Sceretary of the Company,

does hereby designate cach of the following persons:

Ellen K. Park Vice President and Chief Patent Counsel
Donald L. Traut Associate Patent Counsel

Michael J. Wallace Associate Patent Counsel

Michael F. Morgan Associate Patent Counsel

Michael U, Lec Associate Patent Counsel

Shannon E. McGarrah Patent Attorney

Amy M. Fermandez Patent Attorney

as authorized, for and on behalf of the Company, (i) to apply for and obtain in all
countries of the world registrations of patents (including, but not limited to, issued
patents, pending patents, designs, utility models, industrial models, patents of
confirmation, patents of importation, patents of addition, cautionary notices, and
inventors certificates), (i) to promote before the competent authority the working of the
patents, (iii) to effect payment of respective official maintenance fees, as well as the
respective reissues or renewals, (iv) to actively and passively defend the grantor’s
interest, (v) to submit protests, oppositions and appeals, (vi) to assign or transfer
ownership, (vii) to abandon applications, and (viii) to exccute and deliver, under the
Company’s seal, any and all documents related thereto with such person’s execution and
delivery of such documents as conclusive evidence of such person’s approval, in each
case in the product categories for which such person is responsible and as may be

necessary or desirable in the ordinary course of the Company’s business.

Apooare
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All prior such delegations and powers are hereby revoked as of the date hereof,
provided, however, that such revocation shall in no way cancel or [imit the authority for
or validity of actions taken pursuant to such delegations or powers on or prior to the date

hereof.

ZOF, 1 have hereunto signed my name this 29™ day of July,

IN WITNESS WHE
2008

s

Andrew D. Hendry /
Senior Vice Presiden{, General Counsel and Secretary




General Signing Authority adopted at a meeting of Colgate-Palmolive Company
Board of Directars held at New York, New York on May 7, 2004 at which a quorum
was present and acting thronghout and which resolutions are now in full force and
effect:

RESOLVED, that, unless otherwise specified by the Board of Directors, the
following persons be, and they hereby are, jointly and severally authorized on
behalf of the Company to execute and deliver agreements, contracts, commitments,
bids, instruments, certificates, reports, powers of attorney and other documents or
writings (collectively, the “Documents”) either as heretofore or hereafter
specifically authorized or approved by the Board of Directors, or not specifically
authorized or approved by the Board of Directors but made in the ordinary course
of the Company’s business:

(i)  the following elected officers, in relation to all matters:

the Chairman of the Board and Chief Executive Officer,
the President,

the Chicf Financial Officer and

the Senior Vice President, General Counsel and Secretary,

(if)  the other elected officers and the appointed officers, including vice presidents
and division presidents, in relation to matters in their areas of responsibility,

(i) any successor 1o an officer listed in subparagraph (i) above, irrespective of
title, who has the powers and performs the duties customarily exercised by
such officer (any such successors, together with the officers listed in
subparagraphs (i) and (ii) above, the “Authorized Officers”), in relation to
matters prescribed in subparagraph (i) or (ii) above, as applicable, and

(iv) such officers and employees of the Company (the “Delegated Signers”) as
may be designated in writing by an Authorized Officer, to take actions for
which such Authorized Officer is authorized under these resolutions;

and be it further

RESOLVED, that the exceution on behalf of the Company and the delivery
of a Document by an Authorized Officer or a Delegated Signer shall be conclusive
evidence of his or her authority to do the same; and be it further

RESOLVED, that the Secretary and any Assistant Secretary be and they
hereby are severally authorized to affix (he corporate seal to any document

executed pursuant to the authority granted in the foregoing paragraph and to attest
the same.
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P-0362

APOSTILLE

(CONVENTION DE LA HAYE DU 5 OCTOBRE 1961)

1. COUNTRY: UNITED STATES OF AMERICA

2. THIS PUBLIC DOCUMENT HAS BEEN SIGNED BY:
EMILY LANG

3. ACTING IN THE CAPACITY OF:

NOTARY PUBLIC OF NEW JERSEY
4. BEARS THE SEAL/STAMP OF:

EMILY LANG, NOTARY

CERTIFIED
5. AT TRENTON, NEW JERSEY
6. THE 4TH DAY OF MARCH 2013

7. BY: Andrew P Sidamon-Eristoff
State Treasurer

8. NO: 2481773

9. SEAL/STAMP: 10. SIGNATURE

O AN

Certificate Number; 127601616
Verify this certificate at
https://www1 state.nj.us/TYTR _StandingCert/JSP/Verify_Cert.jsp

[ ]
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9054-00-CO-01-PC

I, Michele Konrad, of COLGATE-PALMOLIVE COMPANY, do hereby declare
that the copy attached hereto is a true photocopy of the assignment of
International Patent Application PCT/US2010/55030 filed November 2, 2010.

Mk Emepd_

Michele Konrad
Senior Legal Assistant - Patent
Colgate-Palmolive Company

Subscribed and sworn to
Before me this Q¢ day

of Foluwue SO0

X gmﬂ\bfi{av%

EMILY LANG
NOTARY PUBLIC
STATE OF NEW JERSEY
MY COMMISSION EXPIRES NOV. 30, 2013

680



Attorney Docket No.: 9054-00-WO-PC

ASSIGNMENT
WHEREAS, WE, Iraklis Pappas and Long Pan (below referred to as ASSIGNORS),
residing, respectively, as set forth hereinafter, have made an invention for which application for
Letters Patent was filed in the United States Patent and Trademark Office as International
Receiving Office for International Application No. PCT/US2010/55030 filed November 2, 2010,
naming the ASSIGNOR(S) as inventor(s), and entitled: ANTIPERSPIRANT ACTIVE
COMPOSITIONS AND MANUFACTURE THEREOF; 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 08854 (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, ASSIGNOR(S), 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 International Patent Application and all corresponding foreign
patent applications, all divisional, continuation, continuation-in-part, reissue, reexamination, and
any additional United States Patent applications which claim priority to the aforesaid
International application, and all Letters Patent or comparable rights issuing thereon in the United
States and in all foreign countries, together with the right(s) 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 ASSIGNOR(S) hereby authorize and request the
United States 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;

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

ASSIGNORC(S) agree to communicate to ASSIGNEE or to its successors, assigns or legal
representatives 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 oaths 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.

ASSIGNORC(S) hereby authorize attorneys for ASSIGNEE to enter on this document any
applicable serial numbers and filing dates after ASSIGNOR(S’) execution of this document.

This Assignment is effective as of: November 2, 2010
(date of filing)

000081
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Attorney Docket No.: 9054-00-WO-PC 5

IN TESTIMONY WHEREOF, | hereunto set my hand and seal this day of
NOVcMDcr 2()[@_. Muéﬁly
! " l’i raklis Pappas
EMILY R, RHODEN Address: 3335 West Hollywood Circle
NOTARY PUBLIC OF NEW JERSEY Pennsauken, New Jersey 08109
My Commisalon KXPWW 12672016 United States of America

State of

County of o 4

On this J___ day of Newermdun 20 10 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. 0 )

aiane

"NOTARY PUBLIC

IN TESTIMONY WHEREOF, I hereunto set my hand and seal this 28 day of
Ok 2019

(/b‘“w\/‘ﬁ%
Lo:né)l’:m

RHODEN
NOTA?‘?“‘PJ;B& OF NEW JERSEY Address: 9 Black Latch Lane

Jssion Expires 1128120186 Cherry Hill, N 08003
My Cormm B United States of America

State of

County of
Onthis 43 /)\ _day of DC% I)‘i;‘v{,“i/ 2010, before me, a Notary
Public in and fm the State and County aforesaid, personally appeared the above
signatory, known to me to be the person of that name, who ex
instrument in my presence.

tuted the foregoing

Ui V- U [

o
NOTARY PUBLIC

0982
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p-2903

APOSTILLA

(CONVENCION DE LA HAYA DEL 5 DE OCTUBRE DE 1961)

1. PAfS: ESTADOS UNIDOS DE AMERICA

2. ESTE DOCUMENTO PUBLICO HA SIDO FIRMADO POR:
EMILY LANG

3. ACTUANDO EN SU CAPACIDAD DE:
NOTARIO PUBLICO DE NEW JERSEY

4, PORTA EL SELLO/ESTAMPA DE:

EMILY LANG, NOTARIO

CERTIFICADO
5. EN TRENTON, NEW JERSEY
6. EL 4 DE MARZO DE 2013
7. por Andrew P. Sidamon-Eristoff
Tesorero de Estado
8. NO: A481773

9. SELLO/ETAMPA 10. FIRMA:

(Ribrica)
Sello redondo que
lee:

EL GRAN SELLO
DEL ESTADO DE
NEW JERSEY

Numero de Certificado: 127601623
Verificar este certificado en
https://www 1 state.nj.us/TYTR_StandingCert/JSP/Verify_Cert.jsp
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9396-00-CO-01-PC

Yo, Michele Konrad, de COLGATE-PALMOLIVE COMPANY, por medio del presente
declaro que la copia anexa al presente es una fotocopia fiel de la cesién de la Solicitud de
Patente Internacional PCT/US2010/55030 presentada el 2 de noviembre de 2010.

[Rubrica]

Michele Konrad

Asistente Legal Senior — Patentes
Colgate-Palmolive Company

Suscrito y jurado
Ante mi hoy 26
de febrero de 2013

x [Rubrical

EMILY LANG
NOTARIO PUBLICO
ESTADO DE NEW JERSEY
M1 COMISION VENCE EL 30 DE NOVIEMBRE DE 2013
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Expediente del Apoderado No. 9054-00-WO-PC

CESION

CONSIDERANDO QUE, NOSOTROS, Iraklis Pappas y Long Pan (a continuacion
referidos como los CEDENTES), con domicilio, respectivamente, como se establece de aqui en
adelante, hemos hecho una invencion para la cual la Solicitud para Titulo de Patente de los
Estados Unidos fue presentada en la Oficina de Patentes y Marcas de los Estados Unidos en la
Oficina de Recepcion Internacional para la Solicitud Internacional No. PCT/U;S2OIO/55030
presentada el 2 de Noviembre de 2010, mencionando al CEDENTE (S) como inventor(es), y
titulada, “COMPOSICIONES ACTIVAS ANTITRANSPIRANTES Y FABRICACION DE
LAS MISMAS”, y

CONSDERANDO QUE, Colgate-Palmolive Company, una corporaciéon debidamente
organizada y existente bajo las leyes del Estado de Delaware, Estados Unidos de América y
con oficinas y lugar de negocios en 300 Park Avenue, New York, New York 10022, y oficinas
y lugar de negocios en 909 River Road, Piscataway, New Jersey 08854 (a continuacion referido
como “CESIONARIO”), estd deseoso de obtener todo derecho, titulo e interés en y para la
invencion antes mencionada y solicitud de Patente asi como derechos de patente

correspondientes a nivel mundial;

AHORA, POR LO TANTO, conforme a una consideracion buena y valiosa, cuya
recepeion y suficiencia se reconocen por medio del presente, el CEDENTE(S), por la presente
vende, cede y transfiere al CESIONARIO, el completo y exclusivo derecho, titulo ¢ interés en y
para la invencién antes mencionada, la Solicitud de Patente Internacional antes mencionada y
todas las solicitudes de Patente extranjeras correspondientes, todas las solicitudes de Patente de
los Estados Unidos divisionales, de continuacién, continuacién-en-parte, reexpedicion,
reexaminacion, y cualesquiera adicionales, mismas que reclamen prioridad a la Solicitud
Internacional antes mencionada, y todos los Titulos de Patente o derechos comparables que se
expidan sobre la misma en los Estados Unidos y en todos los Paises extranjeros, junto con los

derechos de prioridad bajo la Convencién Internacional para la Proteccién de Propiedad

n0ana5



Industrial, Convencién Interamericana relacionada con Patentes, Disefios y Modelos
Industriales, y cualquier otro acuerdo internacional al cual se adhieran los Estados Unidos de
América, y el CEDENTE(S) por la presente autoriza y solicita al Comisionado de la Oficina de
Patentes y Marcas de los Estados Unidos y todas las Oficinas de Patente Extranjeras a expedir
todos los Titulos de Patente o derechos comparables en cualquier solicitud como se menciond

anteriormente al CESIONARIO, o a sus sucesores, asignados o representantes legales;

EL CEDENTE(S), por la presente conviene que el CEDENTE(S) tiene el completo
derecho para conferir el interés total por la presente cedido, y que el CEDENTE(S) no ha

ejecutado, y no ejecutara, ningin acuerdo en conflicto con lo presente;

EL CEDENTE(S) acuerda comunicar al CESIONARIO o sus sucesores, asignados, o
representantes legales cualquiera y todos los hechos conocidos por ellos o cualquiera de ellos
respecto a dicha invencidn, y sin mayor remuneracion para testificar en cualquier proceso legal,
firmar todos los documentos legales, ejecutar todas las solicitudes divisionales, de continuacion,
continuaciones-en-parte, reexpediciones y reexaminaciones, hacer todos los juramentos y
generalmente hacer todos los actos legales para ayudar al CESIONARIO o sus sucesores,
asignados o representantes legales a obtener y reforzar la proteccion apropiada de la patente
para dicha invencién en todos los paises y mejorar o perfeccionar el derecho del CESIONARIO

eny para la invencién y derechos de patente del mismo.

EL CEDENTE(S) por la presente autoriza a los abogados para el CESIONARIO a
ingresar en este documento cualquier nimero de serie aplicable y fechas de presentacion

después de la ejecucion de este documento por parte del CEDENTE(S).

Esta Cesion tiene vigencia a partir del 2 de noviembre de 2010
(fecha de presentacion)

(Hoja 1 de 4)
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Expediente de] Apoderado No. 9054-00-WO-PC

EN TESTIMONIO DE LO CUAL, Yo, he puesto mi firma y sello este dia 1 de Noviembre de
2010.

[Rubrica]
Iraklis Pappas

Direccién: 3335 West Hollywood Circle
Pennsauken, New Jersey 08109

EMILY R. RHODEN Estados Unidos de América
NOTARIO PUBLICO DE NEW JERSEY
M1 COMISION VENCE EL 28/07/2015

Estado de
Condado de

Enestedia 1 de Noviembre de 2010, ante mi, un Notario Publico en y para el
Estado y Pais antes mencionados, personalmente compareci6 el arriba firmante, sabido por mi
que es la persona de ese nombre, quien ejecutd el instrumento anterior en mi presencia.

[Ribrica] ’
NOTARIO PUBLICO

EN TESTIMONIO DE LO CUAL, Yo, he puesto mi firma y sello este dia 28 de Octubre de
2010.

[Rubrica]
Long Pan

Direccién: 9 Black Latch Lane
Cherry Hill, NJ 08003
EMILY R, RHODEN

NOTARIO PUBLICO DE NEW JERSEY Estados Unidos de América
MI COMISION VENCE EL 28/07/2015

Estado de
Condado de

Enestedia _ 28 de Octubre de 2010, ante mi, un Notario Publico en y para el
Estado y Pais antes mencionados, personalmente comparecio el arriba firmante, sabido por mi
que es la persona de ese nombre, quien ejecuto el instrumento anterior en mi presencia.

[Rubrica] ,
NOTARIO PUBLICO

(Hoja 1 de 4)
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