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TITLE OF THE INVENTION
Oral Compositions Containing Oxidized Camellia
CROSS REFERENCE TO RELATED APPLICATION

[0001] This application claims priority to United States Provisional Patent Application
No. 60/639,169 filed December 23, 2004, the contents of which are incorporated herein by
reference.

BACKGROUND OF THE INVENTION

[0002] Dental plaque is a biofilm that adheres to tooth and other oral surfaces,
particularly at the gingival margin. Dental plaque is cohesive and highly resistant to removal
from teeth and/or oral surfaces. Dental plaque comprises glucans, which are insoluble
polysaccharides that provide plaque with its cohesive properties. The bacterial enzyme
glucosyltransferase converts dietary sugar into glucans. Plaque mineralizes to form a hard
deposit called calculus, which becomes a local irritant for the gums, causing gingivitis.

[0003] Current treatments for removing and preventing plaque build-up include brushing
the tecth with an abrasive and/or antibacterial toothpaste, flossing, and various other treatments.
The effectiveness of such treatments depehds on a vanety of factors including the amount of
plaque present. While current techniques for removing and preventing plaque buildup on the
teeth and oral tissues are suitable for their intended uses, they are subject to improvement,

BRIEF SUMMARY OF THE INVETION

[0004] The present invention provides oral care compositions. Embodiments include
oral compositions comprising: a Camellia extract of semi-oxidized tissue from a member of the
genus Camellia and an enhancing agent.

[0005] The present invention still further provides for a method of using an oral
composition for removing dental plaque and/or inhibiting deposition of dental plaque within an
oral cavity. The oral composition comprises a Camellia extract of semi-oxidized tissue from a
member of the genus Camellia and an enhancing agent.

[0006] The present invention still further provides for a méthod for removing dental
plaque and/or inhibiting deposition of dental plaque within an oral cavity of a human or other
animal subject comprising topically contacting teeth of said subject with an oral composition
containing a Camellia extract of semi-oxidized tissue from a member of the genus Camellia and

an enhancing agent.
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[0007] The present invention also provides for an oral composition for at least one of
inhibiting and removing dental plaque comprising a Camellia extract of semi-oxidized tissue
from a member of the genus Camellia, an antibacterial agent, and an agent selected from the
group consisting of synthetic polymeric polycarboxylate or a synthetic anionic polymeric
phosphonate polymer having an average molecular weight of about from about 100 to about
1,000,000; orally acceptable surfactant, flavor oil, non-toxic alcohol, and solubilizing humectant;
and mixtures thereof.

[0008] It has been discovered that compositions and methods of this invention afford
advantages over oral care compositions known in the art, including one or more of enhancing the
inhibition of bacterial film attachment to the teeth; and enhancing the removal of bacterial film
from the teeth. Further uses, benefits and embodiments of the present invention are apparent
from the description set forth herein. '

DETAILED DESCRIPTION OF THE INVENTION

[0009] Oral compositions according to the present invention comprise an extract obtained
from semi-oxidized tissue of a member of the genus Camellia. In various embodiments, the use
of such an extract of semi-oxidized Camellia tissue and an enhancing agent in an oral
composition for topical oral administration inhibits formation or accumulation of bacterial film
(e.g. plaque) on the teeth and oral surfaces and/or assists removal of bactcria from the teeth and
oral surfaces. The oral composition may optionally also include an anti-bacterial agent and a
solubilizing agent. The oral compositions are suitable for use by human and other animal
subjects.

[0010] The present invention additionally provides oral care compositions and methods
for administration or application to, or use with, a human or other animal subject.

[0011] The present invention, in various embodiments, provides oral compositions for
treating and/or inhibiting bacteria deposits (e.g., plaque) in the oral cavity, such as on the teeth
and gums. The oral composition can be present in various different forms. For example, the oral
composition can be at least one of a dentifrice, paste, gel, floss, tape, powder, mouth rinse,
mouthwash, tooth hardener, oral film, anticalculus composition, antibacterial composition, film,
slurry, and lozenge.

[0012] The present invention provides oral compositions comprising an extract derived

from semi-oxidized plant tissues, preferably being or including leaves, of the genus Camellia,
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preferably Camellia sinensis. Any variety, form, or subspecies of C. sinensis may be used and
these may be selected from any subspecific taxon thereof, preferred examples of which are: C.
sinensis var. assamica, which includes, e.g., the former C. assamica and var. kucha; C. sinensis
var, ca}nbodiensis, which includes, e.g., the former subsp. lasiocalyx and var. Shan; C. sinensis
var. dehungensis; C. sinensis var. pubilimba; and C. sinensis var. sinensis, which includes, e.g.,
the former vars. bohea, macrophylla, parvifolia, and waldenae. In a preferred embodiment, the
Camellia extract will be made from semi-oxidized tissue(s) of C. sinensis var. assamica, C.
sinensis var. cambodiensis, or C. sinensis var. sinensis; in a preferred embodiment, the extract
will be made from semi-oxidized tissue(s) of C. sinensis var. assamica or C. sinensis var.
sinensis, in a preferred embodiment, the extract will be made from semi-oxidized tissue(s) of C.
sinensis var. sinensis.

[0013] The Camellia extract can be derived from a variety of different semi-oxidized
tissues from members of the genus Camellia, with its associated subtaxa, such as one or more of
semi-oxidized: leaves, leaf buds; flowers, flower buds; stems, twigs; stem, twig, and trunk bark;
roots; root bark; and other aerial and reproductive parts. Prefcrably, semi-oxidized leaves, leaf
buds, or both will be used. Preferably, semi-oxidized leaves will be used.

[0014] Camellia tissue(s) used for production of semi-oxidized tissues are generally
processed according to the following exemplary procedure. Although the following traditional
procedure is described with references to leaves, other tissues may be processed in a similar
manner, and other non-traditional techniques may substitute or supplement in the steps described
below; for example, vacuum may be employed to assist in the dehydration steps. As used herein

y

oxidized or a semi-oxidized “tea” includes any type of oxidized or semi-oxidized Camellia
tissues.

[0015] As referred to herein, the term “oxidation” refers primarily to oxidation by at least
one of the following processes: enzymatic oxidation; ambient air oxidation; and ambient photo-
oxidation. In a preferred embodiment, oxidation is performed exclusively by one or more of the
following processes: enzymatic oxidation; ambient air oxidation; and ambient photo-oxidation.

[0016] In addition, although the following description refers to a typical oolong tea -
preparation process, the same general steps (sun-wilting, shade-withering, rolling, “fermenting,”
and drying) can be employed to form any oxidized tea, including other semi-oxidized teas, e.g.,

pouchongs, as well as substantially fully oxidized teas, e.g., red teas, i.e. Western “black” teas.
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Fully and substantially fully oxidized teas that have been oxidized substantially more than 90%,
e.g., above 95%, are generally not considered useful “semi-oxidized” teas herein. In the case of
less-oxidized semi-oxidized teas, the time allowed for the below-described sun-wilting, shade-
withering, rolling, and “fermentation” steps would be reduced; in the case of more-oxidized teas,
the time allowed for these steps would be increased, e.g., red/black tea production commonly
involves about 12-24 hours of shade-withenring, and about 1-4 hours of “fermentation.”

[0017] The leaves are harvested while green. In some cases in which a semi-oxidized,
e.g., oolong, tea is to be made, only the more mature green leaves (which are larger, thicker, and
waxier) are selected for processing. The freshly harvested tea leaves are wilted in the sun for
about 30-60 minutes (or in some cases for up to about 3 hours). The sun-wilted leaves are then
shade-withered. They are brought under shade (usually indoors) and placed on, e.g., bamboo,
trays and gently agitated, e.g., by manually ruffling the leaves, one large handful at a time, or
else by vigorously shaking the trays (about once per hour), resulting in “bruising” of the leaf
edges and even air circulation, followed by continued drying under shade. Altemnatively, the
leaves may be “blown-dry” with a continuous stream of warm air to effect the shade-withering.
The shade-withering process lasts about 5 to 8 hours, at the end of which the tea retains from |
about 55% to about 60% of its original water content.

[0018] The shade-withered leaves are next rolled, and then rested briefly in ambient air.
First, the leaves are rolled, either mechanically or by hand, to begin compacting and shaping
them (e.g., into twists), and optionally to begin cutting them, The rolling process disrupts leaf
cell walls, causing release of oils and juices that coat and/or suffuse the leaf mass. These oils
and juices can then be readily oxidized during the “fermentation™ step. Preferably, the rolling
will be performed in an environment in which the temperature is about 20 to 25°C and the
relative humidity is about 90-95%, so that the leaf mass does not become dried out. The rolled
leaves are placed on trays to rest. The resting permits the leaves to cool and results in a small
degree of drying. Each rest typically lasts about 15-20 minutes. The rolling-resting step may be
repeated, e.g., for total of about three cycles.

[0019] The rolled lcaves are then “fermented” (i.e. allowed to oxidize): they are placed
on trays or in troughs and r.naintained, for up to about 1 hour, in an environment that is typically
at a temperature of about 10-40°C, more typically at about 20-25°C. “Fermentation” is then

halted. To accomplish this, the “fermented” leaves are heated by roasting, or alternatively by



\©

WO 2006/071712 PCT/US2005/046514

pan-firing, to quickly, e.g., in about 5-15 minutes or less, raise the tempcrature of the leaves to a
level, e.g., between about 50 and 100°C, at which catabolic enzymes in the leaf are denatured.
Such enzymes include polyphenol oxidases (EC 1.10.3.1) and others,

[0020] In an alternative process, the order of the above-described steps may be altered so
that the fermentation step either follows or is combined with the shade-withering step, in which
case rolling (one or more times) is followed by the final drying step, which is described below; in
such an alternative process, the agitation of the leaves duning shade-withenng can be much more
vigorous, resulting in bruising and crushing of the leaves, e.g., by hand.

[0021] The “fermented” rolled lcaves are then dried to about 4% to about 8% of original
water content. In this step, the leaves are fired in a mechanical dryer or a roasting machine,
although pan-firing can alternatively be used therefor. They are then spread on trays to cool.
The cooled leaves may be re-fired and re-cooled once or twice more in order to obtain the
desired low moisture content. The resulting oolong tea may be extracted using any suitable
known extraction technique to provide an extract useful in the present invention. For example,
extraction tcchniques that can be uscd include any suitable aqueous extraction or organic solvent
extraction. Preferred extraction techniques utilize water, methanol, water/methanol,
dichloromethane and methanol:THF. Any other suitable extraction technique may be used, such
-as steam distillation and supercritical fluid extraction.

[0022] The Camellia tissue is oxidized at least 5%; preferably about 10% or more;
preferably about 15% or more; preferably about 20% or more; preferably about 25% or more.
Preferably the Camellia tissue is oxidized about 90% or lcss; preferably about 85% or less;
prcferably about 80% or less; preferably about 75% or less; preferably about 70% or less;
preferably about 65% or less; preferably about 60% or less. In a preferred embodiment the
Camellia 1s oxidized about 5% to about 90%; preferably about 10% to about 90%; preferably
about 15% to about 85%,; preferably about 20% to about 80%; preferably about 20% to about
60%.

[0023] Any type of semi-oxidized Camellia tissue(s) preferably including semi-oxidized
leaves, i.e. that have been oxidized from about 5% to about 90%, preferably from about 5% to
about 80%, during processing may be used as a starting material for preparation of a Camellia
extract according to the present invention. Such extracts may be obtained from any of the

traditional “semi-fermented” teas, including those that belong to the traditional classes of
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“oolong”-type teas and “pouchong”-type teas, as well as other classes of tea whose leaves have
been processed to result in about 5% to about 90% oxidation, regardless of how they are
traditionally classed, e.g., white teas (Bai-Cha), yellow teas (Huang-Cha), blue or blue-green teas
(Qing-Cha), or red teas (Hong-Cha).

[0024] Preferred examples of semi-oxidized teas include traditional oolong and
traditional pouchong teas. Traditional oolong teas, also called woolong or Wu-Lung teas, are
oxidized about 10% to about 80% during processing. Traditional oolongs are generally sub-
classified as “green” oolong teas, oxidized about 10% to about 25%, and “red” oolong teas, also
known as “dark” oolong teas, which have been oxidized about 25% to about 80%. Traditional
pouchong teas, also called paochung or Bao-Zhong, arc teas that have been oxidized about 5% to
about 20%, more typically about 8% to about 18%. In a preferred embodiment, an oolong tea
will be used to prepare a tea extract according to the present invention; in a preferred
embodiment, a red oolong tea will be used.

[0025] Modern classifications also grade semi-oxidized teas according to their degree of
oxidation. In a typical gradation, teas are classified as those that have undergone light oxidation
(about 5% 1o about 20%), medium oxidation (about 20% to about 60%), or heavy oxidation
(about 60% to about 90%). Illustrative examples of common, commercially available types of
semi-oxidized teas that fall within these categones are:

» Light oxidation — jade oolongs, pouchongs;

+ Medium oxidation — Tung-Ting oolongs, Huan Jin Gui oolongs, Se Chung oolongs,

Shui Hsien/Shu Xian oolongs, Ti-Kuan Yin oolongs, Wu-Yi oolongs, and amber
oolongs;

- Heavy oxidation — Bai Hao oolongs, LiuPao oolong, Mandarin colong,

Penfun/Ponfeng oolongs, and champagne oolongs.
Other examples of common, commercially available types of traditional oolong teas include:
Alishan/Kaoshan oolongs, Anxi oolongs, DaHongPao oolongs, Dancong oolongs, Mao Xie
oolongs, Qilan oolongs, Tianli oolongs, Zhongshan Baiye oolongs, and Poobong Darjeeling
oolongs. Any such semi-oxidized teas may be used. In a preferred embodiment, a tea that has
been oxidized about 20% to about 80% will be used to prepare a tea extract according to the
present invention; preferably an oolong tea that has been oxidized from about 20% to about 80%

will be used. In a preferred embodiment, a “medium oxidation” (about 20% to about 60%

\\



\U

WO 2006/071712 PCT/US2005/046514

oxidation-level) tea will be used to prepare a tea extract according to the present invention; in a
preferred embodiment, an oolong tea that has been oxidized from about 20% to about 60% will
be used.

[0026] The Camellia extract can be present in the oral composition at various amounts.
For example, the Camellia extract can be present at more than about 0.001% by weight, from
about 0.001% to about 10% by weight, from about 0.01% to about 8% by weight, from about
0.1% to about 5% by weight, and from about 1% to about 2% by weight.

[0027] The oral compositions preferably additionally comprise an enhancing agent (EA).
The EA can be a water solublc or swellable anionic polymer or co-polymer comprising delivery
enhancing groups and retention enhancing groups. The delivery enhancing groups enhance
delivery of components of the Camellia extract to teeth and oral tissue. The retention enhancing
groups enhance retention by the teeth and oral tissue of components of the Camellia extract.

[0028] The enhancing agents of the present invention can include, for example, those that
are characterized as having utility as denture adhesives or fixatives or dental cements, The
enhancing agent can be a polymer or copolymer, which terms are entirely generic, thus
including, for example, oligomers, homopolymers, copolymers of two or more monomers,
ionomers, block copolymers, graft copolymers, cross-liked polymers and copolymers, and the
like. The EA can be natural or synthetic, and water (saliva) soluble or swellable (hydratable,
hydrogel forming) polymer or copolymer. The EA can be selected to have various sizes, such as
an average molecular weight (MW) of: about 100 to about 1,000,000; about 1,000 to about
1,000,000; or about 2,000 — 2,500 to about 250,000 ~ 500,000.

[0029] The EA can be a synthetic anionic polymeric or linear anionic polymeric
polycarboxylate having an average MW of about 100 to about 1,000,000, or about 1,000 to about
1,000,000, and can be present in the oral composition from about 0.0005% to about 5% by
weight, from about 0.005% to about 4% by weight, or from about 0.05% to about 3% by weight.
The EA can be an anionic copolymer of maleic acid or anhydride with another ethylenically
unsaturated polymerizable monomer. Preferably, the EA can be a vinylmethylethér/maleic
anhydride copolymer (PVM/MA), such as any one or more of the forms of GANTREZ®
(available from ISP of Wayne, New Jersey).

[0030] The delivery enhancing groups of the EA can be any of those listed in U.S. Patent

Nos. 5,538,715 and 5,776,435, which are incorporated by reference. In various embodiments,
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the delivery-enhancing group(s) are preferably acidic such as sulfonic, phosphinic, or more
preferably phosphonic or carboxylic, or a salt thereof, e.g. alkali metal or ammonium. The
delivery enhancing groups of the EA can be various phosphonates. Such phosphonate-type EA’s
can have an average MW from about 100 to about 1,000,000 or about 1,000 to about 1,000,000.
The EA can be a polyvinyl phosphonate and/or alkali metal polyvinyl phosphonate and/or
ammonium polyvinyl phosphonate of MW about 1000 or more. The phosphonate-type EA can
be present in the vral composition from about 0.0005% to about 4% by weight. The EA canbea
poly(B-styrenephosphonate), poly(o-styrenephosphonate), copoly(c-, 3-styrenephosphonate) or
another copolymer of a- or -styrenephosphonate with another polymerizable ethylenically
unsaturated monomer, such as copoly (§3-styrenephosphonate/vinylphosphonate). The
phosphonate-type EA can have an average MW from about 2,000 to about 30,000.

[0031] The retention enhancing group(s) can be any organic retention-enhancing group,
for example, those that have the formula -(X),-R wherein X is O, N, S, SO, SO, P, PO or Si or
the like, R is hydrophobic alkyl, alkenyl, acyl, aryl, alkaryl, aralkyl, heterocyclic or their inert-
substituted derivatives, and n is zero or one or more. The aforesaid "inert-substituted
derivaliveé," are intended to include substituents on R which are generally non-hydrophilic and
do not significantly interfere with the desired functions of the EA as enhancing the delivery of
the mixture (anti-bacterial agent) to, and retention thereof on, oral surfaces such as halo, e.g., Cl,
Br, I, and carbo and the like.

[0032] As cmployed herein, the delivery-enhancing group refers to one that attaches or
substantively, adhesively, cohesively or otherwise bonds the EA, carrying components of the
Camellia extract, and the optional anti-bacterial agent, to oral (e.g. tooth and gum) surfaces,
thereby "delivering" the Camellia extract and the optional anti-bacterial agent to such surfaces.
The organic retention-enhancing group, which is generally hydrophobic, attaches or otherwise
bonds components of the Camellia extract and the optional anti-bacterial agent to the EA,
thereby promoting retention of these directly to the EA and indirectly to the oral surface(s). In
some instances, attachment of components of the Camellia extract and the anti-bacterial agent
occurs through physical entrapment thereof by the EA, especially when the EA is a cross-linked
polymer, the structure of which inherently provides increased sites for such entrapment. The

presence of a higher molecular weight, more hydrophobic cross-linking moiety in the cross-
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linked polymer still further promotes the physical entrapment of the components of the Camellia
extract and the optional anti-bacterial agent in or on the cross-linked EA polymer.

[0033] When the oral composition is made by initially dissolving a polyphosphate and
the optional anti-bacterial agent in a humectant and surface active agent and incrementally
adding the EA to the resulting composition, especially where the EA is a polymeric
polycarboxylate, the solution becomes clear and may be characterized as a “microemulsion.” As
the amount of EA therein increases such that the complete oral composition contains at least
about 2.2% by weight thereof, the solution becomes cloudy and may be characterized as a
“macroemulsion.” In such “macroemulsion” type compositions, the anti-plaque cffect of the
optional anti-bacterial agent appears to be optimized.

[0034] In some embodiments the oral composition also comprises one or more
solubilizing agents to solubilize the Camellia extract. The solubilizing agent can be any
solubilizing agent that 1s effective to solubilize the Camellia extract. For example, in various
embodiments the solubilizing agent can be at least one of an orally acceptable surfactant,
flavoring oil, alcohol, and solubilizing humectant (e.g. propylene glycol).

[0035] Examples of surfactants that can be used include anionic, nonionic, amphoteric,
zwitterionic, and cationic synthetic detergents. Anionic surfactants include the water-soluble
salts of alkyl sulfates having 8-20 carbon atoms in the alkyl radical (such as sodium alkyl
sulfate), a monoalkyl phosphate compound having 6-18 carbon atoms, the water-soluble salts of
sulfonated monoglycerides of fatty acids having from 8-20 carbon atomns (such as sodium lauryl
sulfate (>82% pure) and sodium coconut monoglyceride sulfonates), an alkyl glycoside that is
mono[alkyl(Ci2-Cy2)] - [(Glye)1-20], sarcosinates (such as sodiurﬁ and potassium salts of lauroyl
sarcosinate, myristoyl sarcosinate, palmitoyl sarcosinate, stearoyl sarcosinate and olcoyl
sarcosinate), taurates, higher alkyl sulfoacetates (such as sodium lauryl sulfoacetate),
isothionates (such as sodium lauroyl isothionate), sodium laureth carboxylate, sodium dodccyl
benezesulfonate, and mixtures of the foregoing. Preferred are the sarcosinates since they inhibit
acid formation in the mouth due to carbohydrate breakdown. Nonionic surfactants include
poloxamers (sold under the tradename PLURONIC); polyoxyethylene sorbitan esters (sold under
the tradename TWEEN)); fatty alcohol ethoxylates; polyethylene oxide condensates of alkyl
phenols; products derived from the condensation of ethylene oxide with fatty acids, fatty

alcohols, fatty amides, or polyhydric alcohols; and polypropyleneoxide or ethylene oxide
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condensates of aliphatic alcohols; long-chain tertiary amine oxides; long-chain tertiary phospine
oxides; long-chain dialkyl sulfoxides; and mixtures of such materials. Amphoteric surfactants
include betaines (such as cocamidopropylbetaine), derivatives of aliphatic secondary and tertiary
amines in which the aliphatic radical can be a straight or branched chain and wherein one of the
aliphatic substituents contains about 8-18 carbon atoms and one contains an anionic water-
solubilizing group (such as carboxylate, sulfonate, sulfate, phosphate or phosphonate), and
mixtures of such materials. Zwitterionic surfactants include denvatives of aliphatic quaternary
ammonium, phosphonium and sulfonium compounds in which the aliphatic radical can be a
straight or branched chain and wherein one of the aliphatic substituents contains about 8-18
carbon atoms and one contains an anionic water-solubilizing group (such as carboxy, sulfonate,
sulfate, phosphate or phosphonate). Cationic surfactants include aliphatic quaternary ammonium
compounds having one long alkyl chain containing about 8-18 carbon atoms (such as lauryl
trimethylammonium chlonde, cetylpyridinium chlonde, cetyltrimethylammonium bromide,
diisobuytylphenoxyethyldimethylbenzylammonium chloride, coconut alkyltrimetylammonium
nitrite, cetylpyridinium fluoride). Certain cationic surfactants can also act as antimicrobials.

[0036] The solubilizing agent(s) can be present in various amounts, such as an amount
sufficient to dissolve the Camellia extract, to prevent precipitation thereof upon dilution with the
saliva. The solubilizing agent(s) can also be present in an amount effective to increase the
uptake of the anti-bacterial agent and components of the Camellia extract by dental tissue. The
solubilizing agent(s) are preferably present at about 0.02% to about 50% by weight.

[0037] Any suitable flavoring or sweetening material may also be used as a solubilizing
agent and to enhance the palatability of the oral composition. Examples of suitable flavoring
constituents are flavoring oils, e.g. oil of spearmint, peppermint, wintergreen, sassaftas, clove,
sage, eucalyptus, marjoram, cinnamon, lemon, and orange, and methyl salicylate. Suitable
sweetening agents include sucrose, lactose, maltose, xylitol, sodium cyclamate, sucralose,
perillartine, AMP (aspartyl phenylalanine, methyl ester), saccharine and the like. Suitably, flavor
and sweetening agents may cach or together comprise from about 0.1% to 5% more of the
preparation. Flavoring oil is believed to aid the dissolving of the anti-bacterial agent. A
phenolic flavor mixture consisting essentially of eucalyptol, thymol, methyl salicylate, and

menthol can also be used.
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[0038] The flavor and/or sweetening material can be present in any suitable amount. I[n
various embodiments, the flavor and/or sweetening material can be present in an amount
sufficient to dissolve the Camellia extract and prevent precipitation thereof upon dilution with
saliva. In various embodiments, the flavor matenal can be present from about 0.5% to about
50% by weight of a solubilizing material for the anti-bacterial agent and/or the Camellia extract
and in an amount sufficient to dissolve the anti-bacterial agent and/or the semi-oxidized extract
in saliva. In various embodiments, the flavor can be present from about 0.02% to about 2%
phenolic flavor mix in an amount such that the ratio of substantially water insoluble noncationic
antibacterial agent:phenolic flavor is from about 5:1 to about 1:100. In various other
embodiments, the flavor and/or sweetening material can be present in an amount effective to
increase uptake of the anti-bacterial compound and/or components of the Camellia extract by
dental tissue.

[0039] The oral composition can also include humectant polyols and esters to assist in
dissolving components of the Camellia cxtract to permit delivery to the teeth and oral tissues.
Any suitable humectant polyols and esters can be used, such as any one or more of; propylene
glycol, dipropylene glycol and hexylene glycol; cellosolves such as methyl cellosolve and ethyl
cellosolve; vegetable oils and waxes containing at least about 12 carbon atoms in a straight
chain, such as olive oil, castor oil and glycery! tristearate; and esters such as, amyl acetate, ethyl
acetate, and benzyl benzoate. Petrolatum may also be used, as well as glycerine, sorbitol, and/or
xylitol. Propylene glycol is preferred. As used herein, "propylene glycol" includes 1,2-propylene
glycol and 1,3-propylene glycol. Propylene glycol can be present in any suitable amount, such
as an amount sufficient to dissolve the semi-oxidized extract and the optional anti-bacterial agent
and prevent precipitation thereof upon dilution with saliva.

[0040] The oral composition optionally comprises an effective anti-plaque amount of one
or more anti-bacterial agents. Any suitable anti-bacterial or anti-plaque agent can be used.
Orally acceptable antimicrobial agent among those useful herein include halogenated diphenyl
ethers, benzoic esters, halogenated carbanilides, 8-hydroxyquinoline and salts thereof; zinc and
stannous ion sources such as zinc citrate, zinc sulphate, zinc giycinate, sodium zinc citrate and
stannous pyrophosphate; copper (II) compounds such as copper (1) chloride, fluoride, sulfate
and hydroxide; phthalic acid and salts thereof such as magnesium monopotassium phthalate;

sanguinarine; quaternary ammonium compounds, such as alkylpyridinium chlorides (e.g.,
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cetylpyridinium chloride (CPC), combinations of CPC with zinc and/or enzymes,
tetradecylpyridinium chloride, and N-tetradecyl-4-ethylpyridinium chloride,); bisguanides, such
as chlorhexidine digluconate, hexetidine, octenidine, and alexidine; halogenated bisphenolic
compounds, such as 2,2° methylenebis-(4-chloro-6-bromophenol); benzalkonium chloride;
salicylanilide, halogenated salicylanilides; domiphen bromide; iodine; sulfonamides;
bisbiguanides; phenolic compounds such as phenol and its homologs, mono- and poly-alkyl and
aralkyl halophenols, and bisphenolic compounds; piperidino derivatives such as delmopinol and
octapinol; magnolia extract; grapeseed extract; thymol; eugenol; menthol; geraniol; carvacrol,
citral; eucalyptol; catechol; 4-allylcatechol; resorcinol and its derivatives, such as hexyl
resorcinol; methyl salicylate; antibiotics such as augmentin, amoxicillin, tetracycline,
doxycycline, minocycline, metronidazole, neomycin, kanamycin and clindamycin; and mixtures
thereof. A further illustrative list of useful antibacterial agents is provided in U.S. Patent
5,776,435, U.S. Patent No. 5,681,548, U.S. Patent Nos. 5,912,274 and U.S. Patent 5,723,500.

[0041] In various embodiments, the anti-bacterial agent is a halogenated diphenyl ether,
preferably 2',4,4 "-trichloro-2-hydroxy-diphenyl ether (Triclosan). Triclosan can be present in the
oral composition in various amounts, such as from about 0.001% to about 5% by weight, from
about 0.01% to about 5% by weight, or from about 0.25% to about 0.35% by weight.

[0042] In various embodiments, the antibacterial agent can be a substantially water
insoluble non-cationic anti-bacterial agent as discussed in U.S. Patent No. 5,292,526, titled
“Antibacterial Antiplaque Anticalculus Oral Composition,” which is hereby incorporated by
reference. Such antibacterial agents may be present in various amounts, such as about 0.01 to
about 5% by weight.

[0043] The oral composition can also include at least one anti-calculus composition, such
as one or more of the anti-calculus compositions recited in U.S. Patent No. 5,292,526 titled
“Antibactenial Anti-plaque Anticalculus Oral Composition,” which is incorporated herein by
reference. In various embodiments, the anti-calculus composition includes one or more
polyphosphates. The anti-calculus composition can include at least one wholly or partially
neutralized alkali metal or ammonium tripolyphosphate or hexametaphosphate salt present in the
oral composition at an effective anti-calculus amount. The anti-calculus composition can also
include at Jeast one water soluble, linear, molecularly dehydrated polyphosphate salt effective in

an anticalculus amount. The anti-calculus composition can also include a mixture of potassium
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and sodium salts at least one of which is present in an effective anti-calculus amount as a
polyphosphate anti-calculus agent. The anti-calculus composition can also contain an effective
anticalculus amount of linear molecularly dehydrated polyphosphate salt anti-calculus agent
present in a mixture of sodium and potassium salts. The ratio of potassium to sodium in the
composition can be in the range of up to less than about 3:1. The polyphosphate can be present
in the oral composition in various amounts, such as an amount wherein the weight ratio of
polyphosphate ion to anti-bacterial agent ranges from in excess of from about 0.72:1 to less than
about 4:1, or wherein the weight ratio of the anti-bacterial enhancing agent to the polyphosphate
ion ranges from about 1:6 to about 2.7:1, or wherein the weight ratio of the anti-bacterial
enhancing agent to the polyphosphate ranges from about 1:6 to about 2.7:1. Other useful
anticalculus agents include polycarboxylate polymers and polyvinyl methyl ether/maleic
anhydride (PVME/MA) copolymers, such as GANTREZ®.

[0044] In order to optimize the anticalculus effectivencess of the oral composition,
inhibitors against enzymatic hydrolysis of the polyphosphate are desirably present. Such agents
are an amount of a fluoride ion source sufficient to supply from about 25 ppm to about 5,000
ppm or from about 25 ppm to about 2,000 ppm of fluoride ions at about 0.001% to about 5% by
weight, and about 0% to about 3% of a synthetic anionic polymeric polycarboxylate having a
molecular weight of about 1,000 to about 1,000,000, preferably about 30,000 to about 500,000,

[0045] The oral compositions comprise an orally acceptable vehicle. Any suitable orally
acceptable vehicle can be used, such as those described in U.S. Patent No. 4,894,220 titled
“Antibacterial Anti-Plaque Oral Composition,” which is incorporated by reference herein. For
example, the vehicle can include a water-phase with humectant. In the present invention, the
water and humectant liquid phase can comprise at least about 10% by weight of the oral
composition. Moreover, preferably the humectant comprises propylene glycol (and a
substantially water-insoluble noncationic antibacterial agent). The remainder of the humectant is
preferably glycerine and/or sorbitol and/or xylitol. Water is present typically in an amount of at
least about 3% by weight; and glycerine and/or sorbitol and/or xylitol typically total from about
6.5% to about 75% by weight of the oral preparation, more typically from about 10% to about
75%, and, together with the solubilizing humectant, the essential humectant components
typically amount to from about 7% to about 80% by weight of the oral preparation. Reference

hereto to sorbitol refers to the matenal typically as available commercially in about 70% aqueous
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solutions. Where the composition contains a substantially water insoluble noncationic anti-
bacterial agent, the composition will preferably be free of at least significant amounts of
polyethylene glycol, particularly of average molecular weight of about 600 or more, since
polyethylene glycol can inhibit the antibacterial activity of a noncationic antibacterial agent,
even when another component, such as, propylene glycol is present to effect its solubilization.

[0046] The vehicle can also be a water-alcohol mixture. Generally, the weight ratio of
water to alcohol is in the range of from about 1:1 to about 20:1, preferably from about 3:1 to
about 10:1 and more preferably from about 4:1 to about 6:1. The total amount of water-alcohol
mixture in, for example, a mouthwash 1s typically in the range of from about 70 to about 99.9%
by weight. The alcohol is a non-toxic alcohol such as ethanol or isopropanol. A humectant, such
as glycerine, sorbitol, or xylitol may be present in an amount of from about 10% to about 30% by
weight. The oral composition may contain water at from about 5% to about 30% by weight.
Liquid dentifrices typically contain about 50% to about 85% of water, may contain from about
0.5% to about 20% by weight of non-toxic alcohol and may also contain from about 10% to
about 40% by weight of humectant, such as glycerine, sorbitol, and/or xylitol. Sorbitol refers to
the material typically available commercially in about 70% aqueous solutions. Ethanol is the
preferred non-toxic alcohol. The alcohol assists in dissolving the water-insoluble non-cationic
anti-bacterial agent.

[0047] The oral composition can also include a thickening agent. Any suitable
thickening agent can be used. For example, the thickening agent can comprise one or more of:
carboxyvinyl polymers; carrageenans, also known as Irish moss, and more particularly iota-
carrageenan; cellulosic polymers such as cellulose ethers, hydroxyethylcellulose,
carboxymethylcellulose (carmellose) and salts thereof (e.g. carmellose sodium); natural gums
such as karaya, xanthan, gum Arabic, and gum tragacanth; colloidal magnesium aluminum
silicate, colloidal silica; and mixtures thereof. One or more thickening agents are optionally
present in a total amount of about 0.001% to about 15%, for example from about 0.01% to about
10% or from about 0.1% to about 8% or from about 0.2% to about 5% by weight of the oral
composition.

[0048] The compositions of the present invention optionally comprise an active material,
which is operable for the prevention or treatment of a condition or disorder of hard or soft tissue

of the oral cavity. Oral care actives, in addition to those set forth above, include whitening
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agents, anticaries agents, tartar control agents, periodontal actives, abrasives, breath freshening
agents, malodour control agents, tooth desensitizers, salivary stimulants, and combinations
thereof. [t is understood that while general attributes of each of the above categories of actives
may differ, there may some commeon attributes and any given material may serve multiple
purposes within two or more of such categories of actives.

[0049] Actives useful herein are optionally present in the compositions of the present
invention in safe and effective amounts. A “safe and effective” amount of an active is an amount
that is sufficient to have the desired therapeutic or prophylactic effect in the human or lower
animal subject to whom the active is administered, without undue adverse side effects (such as
toxicity, irritation, or allergic response), commensurate with a reasonable benefit/risk ratio when
used in the manner of this invention. The specific safe and effective amount of the active will
vary with such factors as the particular condition being treated, the physical condition of the
subject, the nature of concurrent therapy (if any), the specific active used, the specific dosage
form, the carrier employed, and the desired dosage regimen.

[0050] Any suitable fluoride ion source can be present in the oral composition, such as
those recited in U.S. Patent No. 5,080,887 and titled “Antibacterial Anti-plaque, Anticalculus
Oral Composition.” Sources of fluoride ions, acid phosphatases, and pyrophosphatase enzyme
inhibitors, are well known in the art as anti-caries agents. A fluoride ion source may be slightly
soluble in water or may be fully water-soluble. They are characterized by their ability to release
fluoride ions in water and by freedom from undesired reaction with other compounds of the oral
preparation. LExamples of such sources are inorganic metal and/or ammonium fluoride salts and
compounds, such as, for example: sodium fluoride, potassium fluoride, ammonium fluoride,
calcium fluoride; a copper fluoride, such as cuprous fluoride; zinc fluoride, barium fluoride;
sodium silicafluoride, ammonium fluorosilicate, sodium fluorozirconate; and sodium
monofluorophosphate, aluminum mono- and di-fluorophosphate, and fluorinated sodium calcium
pyrophosphate. Amine fluorides, including olaflur (N’-octadecyltrimethylendiamine-N,N,N’-
tris(2-ethanol)-dihydrofluoride) can also be used. Sodium fluoride, amine fluoride, stannous
fluoride, sodium monofluorophosphate (MFP), and mixtures thereof are preferred.

[0051] The amount of fluoride-providing source is dependent to some extent upon the
type of source, its solubility, and the type or oral preparation, but it will be present in a non-toxic

amount, generally about 0.005 to about 3.0% in the preparation. In a dentifrice preparation, e.g.
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dental gel, toothpaste (including cream), toothpowder, or dental tablet, an amount of such source
which releases up to about 5,000 ppm of F ion by weight of the preparation is considered
satisfactory. Any suitable minimum amount of such source may be used, but it is preferable to
employ an amount sufficient to release about 300 to about 2,000 ppm, more preferably about 800
to about 1,500 ppm of fluoride ion.

[0052] The oral composition of the present invention can be made by any of the methods
known in the art for combining ingredients to make oral care compositions. Examples of
methods that can be used are set forth in: U.S. Patent No. 6,403,059, titled “Methods Of Making
Dentifrice Compositions and Products Thercof;” Clinical Pharmacology for Dental Professionals
(Mosby-Year Book, Inc., 3rd ed. 1989); Mosby's Dental Hygiene: Concepts, Cases and
Competencies, (Daniel, Susan J., Harfst, and Sherry A. eds., Elsevier Science Health Science
Div. 2002); and Ernest W. Flick, Cosmetic and Toiletry Formulations, 2nd ed.).

[0053] The present invention provides for methods and processes of using the oral
compositions of the present invention to treat and inhibit oral conditions, such as dental plaque
deposits on the teeth and oral tissues, dental calculus, and oral inflammatory conditions. Further,
the present invention provides for commercial packaging for the oral compositions to distribute
and store the oral compositions.

[0054] The oral compositions can be applied to the subject in any suitable manner, as is
known in the art. For example, the oral compositions can be applied to the subject’s oral cavity
using a suitable applicator or delivery device, such as a brush, dental strip, film, syringe, tape,
gum, pill, or any other applicator or delivery device that is known in the art. The compositions
can be used in prophylactic methods and processes to promote and maintain oral health,
appearance, and breath freshness. The oral compositions can be repeatedly applied to the subject
over a number of days according to a particular treatment schedule to treat and/or inhibit dental
plaque deposits, dental calculus deposits, and oral inflammatory conditions. Instructions setting
forth the treatment schedule can be provided with the commercial packaging.

[0055] The present invention is further illustrated through the following non-limiting
example(s).

Example 1
[0056] A dentifrice composition of the present invention is made by combining the

following ingredients;
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Table 1; Dentifrice composition according to the present invention, which includes

PVM/MA copolymer.
INGREDIENT WEIGHT %
Glycerin 19.0
Sorbitol 21.0
Propylene Glycol 0.5
Carboxymethylcellulose 1.1
Carageenan 0.4
Saccharin 0.3
Sodium fluonde 0.243
Titanium dioxide 0.5
PVM/MA 2
Sodium hydroxide (50%) 1.2
Silica 21.5
Sodium lauryl sulfate 1.5
Flaver 1.0
Oolong tca extract 1.0
Water to make 100%

The resulting dentifrice is a toothpaste that can be applied to the oral surfaces with a brush or
other applicator.

[0057] The oral composition of Table 1, which includes PVM/MA copolymer, inhibits
plaque from adhering to oral surfaces. It was surprising to learn that the PVM/MA copolymer
boosts the effect of larger, more complex polyphenols present in the extract of semi-oxidized tea
from genus Camellia. The polyphenols inhibit biofilm formation by interfering with the
bacterial enzyme glucosyltransferase, which converts dietary sugar into insoluble
polysaccharides called glucans. Glucans are included in the structure of dental plaque and make
plaque biofilm cohesive and highly resistant to removal from tecth and other oral surfaces.

[0058] The examples and other embodiments described herein are exemplary and not
intended to be limiting in describing the full scope of compositions and methods of this

invention. Equivalent changes, modifications and variations of specific embodiments, materials,
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CLAIMS
We claim:
1. An oral composition comprising;

a Camellia extract of semi-oxidized tissue, and

an enhancing agent.

2. A composition according to claim 1, wherein the Camellia extract is an Oolong

tea extract.

3. A composition according to claim 1, wherein the Camellia extract is an extract of

Camellia leaves that have been oxidized about 20% to about 60%.

4. A composition according to claim 1, wherein the Camellia extract is present in the

oral composition about 0.001% to about 10% by weight.

5. A composition according to claim 1, wherein the Camellia extract is present in the

oral composition about 1% to about 5% by weight,

6. A composition according to claim 1, wherein the enhancing agent is a water
soluble or swellable anionic polymer or co-polymer comprising delivery enhancing groups and
retention enhancing groups, the delivery enhancing groups enhancing delivery of components of
the Camellia extract to teeth and oral tissue, and the retention enhancing groups enhancing

retention by the teeth and the oral tissue of components of the Camellia extract.

7. A composition according to claim 1, wherein the enhancing agent is a polymeric

polycarboxylate of average molecular weight about 100 to about 1,000,000.

8. A composition according to claim 1, wherein the enhancing agent is a polymeric

phosphonate of average molecular weight about 100 to about 1,000,000.
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9, A composition according to claim 1, wherein the enhancing agent is a copolymer

of maleic acid or anhydride with methylvinylether.
10. A composition according to claim 1 additionally comprising a solubilizing agent.

11. A composition according to claim 1, further comprising a material selected from
the group consisting of humectant, thickener, fluoride ion source present in an amount sufficient
to provide from about 25 to about 2,000 ppm of fluoride ion, an effective anti-plaque amount of
an anti-bacterial agent, effective anti-calculus amount of anti-calculus agent, a polishing agent,

and mixtures thereof.

12, A composition according to claim 1, additionally compnsing an antibacterial

agent.

13, A composition according to claim 12, wherein the anti-bacterial agent is 2'4,4%

trichloro-2-hydroxy-diphenyl ether.

14, A composition according to claim 1, wherein the oral composition is at least one
of a dentifrice, paste, or gel comprising a fluoride ion source present from about 0.001% to about
5%, a humectant present from about 10% to about 30%, water present from about 5% to about

30%, and water insoluble polishing agent present from about 10% to about 30%.

15. A method of using an oral composition for removing dental plaque and/or
inhibiting deposition of dental plaque within an oral cavity, the oral composition comprising:
a Camellia extract of semi-oxidized tissue; and

an enhancing agent.

16. A method according to claim 15, wherein the Camellia extract is an Oolong tea

extract.

20

s



WO 2006/071712 PCT/US2005/046514

17. A method according to claim 15, wherein the Camellia extract is an extract of

Camellia leaves that have been oxidized about 20% to about 60%.

18. A method according to claim 15, wherein the enhancing agent is a water soluble
or swellable anionic polymer or co-polymer comprising delivery enhancing groups and retention
enhancing groups, the delivery enhancing groups enhancing delivery of components of the
Camellia extract to teeth and oral tissue, and the retention enhancing groups enhancing retention

by the teeth and the oral tissue of components of the Camellia extract.

19. A method according to claim 15, wherein the enhancing agent is a copolymer of

maleic acid or anhydride with methylvinylether.
20. A method according to claim 15, additionally comprising an antibacterial agent.
21. A method according to claim 15, additionally comprising a solubilizing agent.
22. A method for at least one of removing dental plaque and inhibiting deposition of
dental plaque within an oral cavity of a human or other animal subject comprising topically
contacting teeth of the subject with an oral composition containing: (A) a Camellia extract of

semi-oxidized tissue; and (B) an enhancing agent.

23. A method according to claim 22, wherein the Camellia extract is an extract of

Camellia leaves that have been oxidized about 20% to about 60%.

24, A method according to claim 22, wherein the enhancing agent is a copolymer of

maleic acid or anhydride with another polymerizable ethylenically unsaturated monomer.

25. A method according to claim 22, further comprising a solubilizing agent.

26.  An oral composition for at least one of inhibiting and removing dental plaque

comprising:
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a Camellia extract of semi-oxidized tissue;
an antibacterial agent; and
an agent selected from the group consisting of synthetic polymeric

polycarboxylate or a synthetic anionic polymeric phosphonate polymer having an average

molecular weight of from about 100 to about 1,000,000.

27. A composition according to claim 26, wherein the Camellia extract is an extract

of Camellia leaves that have been oxidized about 20% to about 60%.

28, A composition according to claim 26, wherein the antibactenal agent is 2',4,4'-

trichloro-2-hydroxy-diphenyl ether.

29. A composition according to claim 26, further comprising an anionic copolymer of

maleic acid or anhydride with another ethylenically unsaturated polymerizable monomer.
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TITULO DE LA INVENCION

COMPOSICIONES ORALES QUE CONTIENEN CAMELLIA OXIDADA

REFERENCIA CRUZADA A SOLICITUD RELACIONADA
[0001] Esta solicitud reivindica prioridad a la Solicitud de la Patente Provisional de los Estados
Unidos Numero 60/639.169 presentada el 23 de diciembre, 2004, cuyos contenidos se
incorporan en ia presente por referencia.
ANTECEDENTES DE LA INVENCION
[0002] La placa dental es una biopelicula que se adhiere al diente y a otras superficies
bucales, particularmente en el margen gingival. La placa dental es cohesiva y altamente
resistente a ser removida de los dientes y/o de las superficies bucales. La placa dental
comprende glucanos, que son polisacaridos insolubles que proveen a la placa con sus
propiedades cohesivas. La enzima bacterial glucosiltransferasa convierte el azucar dietético en
glucanos. La placa se mineraliza para formar un depésito duro denominado calculo, el cual se
torna en un irritante local para las encias, causando la gingivitis.
[0003] Los tratamientos actuales para remover y prevenir la formacién de la placa incluyen
cepillar los dientes con una pasta dental abrasiva y/o anti bacterial, limpieza con hilo dental
(flossing), y diversos otros tratamientos. La efectividad de tales tratamientos depende de una
variedad de factores incluyendo la cantidad de placa que se encuentra presente. Si bien las
técnicas actuales para remover y prevenir la formacion de la placa sobre los dientes y los
tejidos bucales son adecuados para los usos que tienen como objetivo, los mismos se
encuentran sujetos a mejoras.
DESCRIPCION ABREVIADA DE LA INVENCION
[0004] La presente invencion provee composiciones de cuidado bucal. Las realizaciones
incluyen composiciones orales que comprenden: un extracto de Camellia de tejido semi
oxidado de un miembro del género Camellia y un agente acrecentador.
[0005] La presente invencion provee tambien adicionalmente un método para utilizar una
composicion oral para remover la placa dental y/o inhibir la deposicién de placa dental dentro
de una cavidad bucal. La composicién oral comprende un extracto de Camellia de tejido semi
oxidado de un miembro del género Camellia y un agente acrecentador.
[0006] La presente invencion provee también adicionalmente un método para remover la placa
dental y/o inhibir la deposicion de placa dental dentro de una cavidad bucal de un humano u
otro sujeto animal que comprende contactar topicamente los dientes de dicho sujeto con una
composicion oral que contiene un extracto de Camellia de tejido semi oxidado de un miembro
del genero Camellia y un agente acrecentador.
[0007] La presente invencion provee también una composicion oral para al menos uno de
1



inhibir y remover la placa dental que comprende un extracto de Camellia de tejido semi oxidado
de un miembro del género Camellia, un agente anti microbial, y un agente seleccionado del
grupo que consiste de policarboxilato polimérico sintético o un polimero fosfonato polimerico
anionico sintético que presenta un peso molecular promedio de aproximadamente desde
aproximadamente 100 a aproximadamente 1.000.000; un surfactante oralmente aceptable, un
aceite saborizante, un aicohol no toxico, y un humectante solubilizante; y mezclas de los
mismos.
[0008] Se ha descubierto que las composiciones y los métodos de esta invencion proporcionan
ventajas sobre las composiciones orales que se conocen en la técnica, incluyendo uno o mas
de acrecentar la inhibicion de la adhesion de la pelicula bacterial a los dien/tes; y acrecentar la
remocion de la pelicula bacterial de los dientes. Los usos, beneficios y realizaciones
adicionales de la presente invencion resultan aparentes a partir de la descripcion que se revela
en la presente.

DESCRIPCION DETALLADA DE LA INVENCION
[0009] Las composiciones orales de acuerdo con la presente invencién comprenden un
extracto que se obtiene del tejido semi oxidado de un miembro del género Camellia. En
diversas realizaciones, el uso de tal extracto de tejido semi oxidado de Camellia y un agente
acrecentador en una bomposici()n oral para la administracion oral tépica inhibe la formacion o
la acumulacion de la pelicula bacterial (por ejemplo placa) sobre los dientes y las superficies
bucales y/o ayuda en la remocidn de las bacterias de los dientes y de las superficies bucales.
La composicion oral opcionalmente puede incluir también un agente anti-bacterial y un agente
solubilizante. Las composiciones orales resultan adecuadas para el uso por humanos y otros
sujet'os animales.
[0010] La presente invencion proporciona adicionalmente composiciones y métodos de
cuidado bucal para la administracion o la aplicaciéon a, o el uso con, un humano u otro sujeto
animal.
[0011] La presente invencion, en diversas realizaciones, proporciona composiciones orales
para tratar y/o inhibir los depdsitos de bacterias (por ejemplo, placa) en la cavidad bucal, tal
como sobre los dientes y sobre las encias. La composicién oral puede estar presente en
diferentes formas diversas. Por ejemplo, la composicidén oral puede ser al menos uno de un
dentifrico, pasta, gel, hilo dental (“floss"), cinta, polvo, enjuague bucal, lavado bucal,
endurecedor de los dientes, pelicula oral, composicion anti-calculo, composicion anti bacterial,
pelicula, de lechada, y pastillas.
[0012] La presente invencion proporciona composiciones orales que comprenden un extracto
derivado del tejido de plantas semi oxidado, preferentemente siendo o incluyendo hojas, del
género Camellia, preferentemente Camellia sinensis. Se puede utilizar cualguier variedad,
forma o sub-especie de C. sinensis y estos se pueden seleccionar de cualquier taxon sub-
especifico de eso, ejemplos preferidos de los cuales son: C. sinensis var. assamica, que
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incluye, por ejemplo, la C. assamica anterior y la var. kucha, C. sinensis var. cambodirensis, la
cual incluye, por ejemplo, la sub especie anterior /asiocalyx y var. y la var. Shan, C. sinensis
var. dehungensis, C. sinensis var. pubilimba; y C. sinensis var. sinensis, que incluye: por
ejemplo, las vars. anteriores, bohea, macrophylla, parvifolia, y waldenae. En una realizacién
preferida, el extracto de Camellia se elaborara del tejido (s) semi oxidado de C. sinensis var.
assamica, C. sinensis var. cambodiensis, o S. sinensis var. sinensis; en una realizacion
preferida, el extracto se elaborara de tejido (s) semi oxidado (s) de C. sinensis var. assamica o
C. sinensis var. sinensis, en una realizacion preferida, el extracto se elaborara de tejido (s)
semi oxidado (s) de C. sinensis var. sinensis.

[0013] EI extracto de Camellia se puede derivar de una variedad de tejidos semi oxidados
diferentes de miembros del género Camellia, con su subtaxa asociada, tal como uno o mas de
semi oxidado: hojas, brotes de hojas; flores, brotes de flores; tallos, ramitas; tallo, ramita, y
corteza de tronco; raices, corteza de raiz; y otras partes aéreas y reproductoras.
Preferentemente, se utilizaran las hojas semi oxidadas, los brotes de hojas semi oxidados, o
ambos. Preferentemente, se utilizaran las hojas semi oxidadas.

[0014] EI (los) tejido (s) de Camellia utilizado (s) para la produccién de tejidos semi oxidados
generalmente se procesan de acuerdo con los siguientes procedimientos ejemplares. Si bien el
siguiente procedimiento tradicional se describe con referencias a las hojas, otros tejidos se
pueden procesar de una manera similar, y otras técnicas no tradicionales pueden sustituir o
suplementar en los pasos que se describen a continuacion: por ejemplo, se puede emplear
vacio para ayudar en los pasos de deshidratacién. Tal como se utiliza en la presente, el “té”
oxidado o “semi oxidado” incluye cualquier tipo de tejidos de Camellia oxidados o semi
oxidados. -

[0015] Tal como se refiere en la presente, el término “oxidacién” se refiere principaimente a la

oxidacion por al menos uno de los siguientes procesos: oxidacion enzimatica; oxidacion por.el. .

aire ambiental; y foto oxidacion ambiental. En una realizacion preferida, la oxidacion se lleva a
cabo exclusivamente por uno o mas de los siguientes procesos: o_xid_a_cic’_y_g enzimatica,
oxidacion por el aire ambiental, y foto oxidacién ambiental.

[0016] Ademas, si bien la siguiente descripcion se refiere a un proceso de preparacion de té de
oolong tipico, se pueden emplear los mismos pasos generales (marchitado al sol (sun-wilting),
marchitado a la sombra (shade-withering), arrollado (rolling), "fermentacién”’, y secado) para
formar cualquier te oxidado, incluyendo otros tes semi oxidados, por ejemplo, los pouchongs,
como asi también tes substancialmente totalmente oxidados, por ejemplo, tes rojos, es decir,
tes “‘negros” Occidentales ("Western “black” teas”). Los tes completamente y substancialmente
totaimente oxidados que han sido substancialmente oxidados mas de un 90 %, por ejemplo,
mas de un 95 %, generalmente no se consideran tes “semi oxidados” utiles en la presente. En
el caso de tes semi oxidados menos oxidados, el tiempo permitido para el marchitado al sol, el
marchitado a la sombra, el arrollado y la “fermentacion” que se describen a continuacion se
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reduciria: en el caso de tes mas oxidados, el tiempo permitido para estos pasos se
incrementaria, por ejemplo, la produccion del te rojo/negro comunmente comprende
aproximadamente 12-24 horas de marchitado a la sombra, y aproximadamente 1-4 horas de
"fermentacion”,

[_OCE7]—L;; hojas se cosechan cuando aun estan verdes. En algunos casos en donde se
elabora un té semi oxidado, por ejemplo, un té de oolong, para el procesado solamente se
seleccionan las hojas verdes mas maduras (las cuales son mas grandes, mas gruesas, y mas
cerosas). Las hojas de te recien cosechadas se marchitan al sol durante aproximadamente 30-
60 minutos (o en algunos casos hasta aproximadamente 3 horas). A continuacién las hojas
marchitas al sol se marchitan a la sombra. Las mismas se colocan a la sombra (generaimente
en el interior) y se colocan sobre, por ejemplo, bambu, bandejas y se agitan suavemente, por
ejemplo, mediante el agitado de las hojas de manera manual, un ramo a la vez, o de lo
contrario sacudiendo las bandejas vigorosamente (aproximadamente una vez por hora), lo cual
resulta en un “magullado” de los bordes de la hoja y circulacion pareja de aire, seguido por la
continuacién del secado a la sombra. Alternativamente, las hojas se pueden “secar por soplido”
("blow-dry”) con un flujo continuo de aire tibio a fin de efectuar el marchitado a la sombra. El
proceso de marchitado a la sombra dura aproximadamente 5 a 8 horas, al final del cual el té
retiene aproximadamente un 55 % a aproximadamente un 60 % de su contenido de agua
original.

[0018] A continuacidn las hojas marchitadas a la sombra se enrollan, y luego se dejan
descansar brevemente en aire ambiente. En primer lugar, las hojas se enrollan, ya fuere
mecanicamente o a mano, para comenzar a compactarlas y a formarlas (por ejemplo en
trenzas (twists)), y opcionalmente para comenzar a cortar las mismas. El proceso del enrollado
deteriora las paredes celulares de la hoja, causando la liberacion de aceites y jugos que
recubren y/o bafian la masa de hojas. Estos aceites y jugos se pueden oxidar entonces
facilmente durante el paso de “fermentaciéon”. Preferentemente, el enrollado se llevara a cabo
en un ambiente en donde la temperatura es de aproximadamente 20 a 25 °C y la humedad
relativa es de aproximadamente 90-95 %, de manera tal que la masa de hojas no se reseca.
Las hojas enrolladas se colocan sobre bandejas para descansar. El descanso permite que las
hojas se enfrien y resulta en un pequefo grado de secado. Cada descanso tipicamente dura
aproximadamente 15-20 minutos. El paso de enrollado-descanso se puede repetir, por
ejemplo, durante un total de aproximadamente tres ciclos.

(0019] A continuacion las hojas enrolladas se “fermentan” (es decir, se dejan oxidar): las

mismas se colocan sobre bandejas o en abrevaderos (‘troughs’) y se mantienen, hasta

aproximadamente 1 hora, en un medio que tipicamente se encuentra a una temperatura de

aproximadamente 10-40 °C, mas tipicamente a aproximadamente 20-25°C. A continuacion la

‘fermentacion” se detiene. Para lograr esto, las hojas “fermentadas’ se calientan mediante

tostado, o alternativamente al fuego (“pan-firing”), a fin de elevar la temperatura de las hojas de
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manera rapida, por ejemplo, en aproximadamente 5-15 minutos o menos, a un nivel de por
ejemplo, entre aproximadamente 50 y 100° C, a la cual las enzimas catabélicas en la hoja se
desnaturalizan. Tales enzimas incluyen oxidasas de polifenol (EC |, 10,3,1) y otras.

[0020] En un proceso alternativo, el orden de l0s pasos que se describen anteriormente se
pueden alterar de manera tal que el paso de fermentacidén ya fuere sigue 0 se combina con el
paso de marchitado a la sombra, en donde hacer rodar el recipiente (“case-rolling”) (una o mas
veces) es seguido por el paso de secado final, que se describe a continuacion; en tal proceso
alternativo, el agitado de las hojas durante el marchitado a la sombra puede ser mucho mas
vigoroso, resultando en un magullado y un aplastamiento de las hojas, por ejemplo, a mano.
[0021] A continuacion las hojas enrolladas “fermentadas” se secan hasta alcanzar
aproximadamente un 4 % a aproximadamente un 8 % de! contenido de agua original. En este
paso, las hojas se queman (“fired”) en un secador mecanico o en una maquina tostadora, si
bien se puede utilizar un quemado al fuego (“pan-firing”) para ello. A continuacion las mismas
se esparcen sobre bandejas para que se enfrien. Las hojas enfriadas se pueden quemar
nuevamente y volver a enfriar una vez o dos veces mas a fin de obtener el bajo contenido de
humedad deseado. El t& de oolong resultante se puede extraer utilizando cualquier técnica de
extraccion adecuada que se conoce para proporcionar un extracto que resulta util en la
presente invencién. Por ejemplo, las técnicas de extraccion que se pueden utilizar incluyen
cualquier extraccion por solvente organico o exiraccion acuosa adecuada. Las técnicas de
extraccion preferidas utilizan agua, metanol, agua/metanol, diclorometano y metanol: THF. Se
puede utilizar cualquier otra técnica de extraccion adecuada, tal como destilacion por vapor y
extraccion de fluido supercritico.

[0022] El tejido de Camellia se oxida al menos un 5 %; preferentemente aproximadamente un
10 % o mas; preferentemente aproximadamente un 15 % o mas; preferentemente
aproximadamente un 20 % o mas, preferentemente aproximadamente un 25 % o mas.
Preferentemente el tejido de Camellia se oxida aproximadamente un 90 % 0 menos;
preferentemente aproximadamente un 85 % o menos,; preferentemente aproximadamente un
80 % o menos; preferentemente aproximadamente un 75 % © menos; preferentemente
aproximadamente un 70 % o menos; preferentemente aproximadamente un 65 % 0 menos;
preferentemente aproximadamente un 60 % o menos. En una realizacién preferida la Camellia
se oxida en aproximadamente un 5 % a aproximadamente un 90 %; preferentemente
aproximadamente un 10 % a aproximadamente un 90 %; preferentemente aproximadamente
un 15 % a aproximadamente un 85 %; preferentemente aproximadamente un 20 % a

aproximadamente un 80 %, preferentemente aproximadamente un 20 % a aproximadamente
un 60 %.

[0023] Durante el procesado se puede utilizar cualquier tipo de tejido (s) de Camellia semi

oxidado preferentemente incluyendo hojas semi oxidadas, es decir, que se han oxidado desde

aproximadamente un 5 % a aproximadamente un 90 %, preferentemente desde
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aproximadamente un 5 % a aproximadamente un 80 %, como un material de inicio para la

preparacion de un extracto de Camellia de acuerdo con Ia presente invencion. Tales extractos

se pueden obtener de cualquiera de los tes “semi-fermentados” tradicionales, incluyendo

en aproximadamente un 5 % a aproximadamente un 90 % de oxidacion, sin.importar como se
clasifican tradicionalmente, por ejemplo, tes blancos (Bai-Cha), tes amarillos (Huang-Cha), tes
azules o azul-verde (Qing-Cha), o tes rojos (Hong-Cha).

[0024] Los ejemplos preferidos de tes semi oxidados incluyen los tes de oolong tradicionales y
los tes pouchong tradicionales. Los tes de oolong tradicionales, también denominados_ﬁgg_
woolong o Wu-Lung, se oxidan aproximadamente un 10 % a aproximadamente un 80 %
'_c_i_urante el procesado. Los oolongs tradicionales generaimente se sub-clasifican como tes de
oolong “verdes”, se oxidan aproximadamente un 10 % a aproximadamente un 25 %, y tes de
oolong “rojos’, también conocidos como tes de oolong “oscuros”, que se han oxidado”
aproximadamente un 25 % a aproximadamenté un 80 %. Los tes pouchong tradicionales,
tambien denominados tes de paochung o de Bao-Zhong, son tes que se han oxidado
aproximadamente un 5 % a aproximadamente un 20 %, mas tipicamente aproximadamente un
8 % a aproximadamente un 18 %. En una realizacion preferida, se utilizara un te de oolong
para preparar un extracto de te dé acuerdo con la presente invencion; en una realizacion

preferida, se utilizara un te de oolong rojo.

[0025] Las clasificaciones modernas clasifican asimismo los tes semi_oxidados de acuerdo a

su grado de oxidacion. En una clasificacion tipica, los tes se clasifican como aquellos que se

———

han sometido a una oxidacion leve (aproximadamente un 5 % a aproximadamente un 20 %),

una oxidacion media (aproximadamente un 20 % a aproximadamente un 60 %), o una
oxidacién pesada (aproximadamente un 60 % a aproximadamente un 90 %). Ejemplos
ilustrativos de tipos de tes semi oxidados comunes, comercialmente disponibles que caen
dentro de estas categorias son:
e Oxidacion leve — oolongs de jade, pouchongs;
» Oxidacion media - olongs de Tung-Ting, oolongs de Huan Jin Gui, oolongs de
Se Cheng, oolongs de Shui Hsien/Shu Xian, oolongs de Ti - Kuan Yin, oolongs
de Wu - Yi, y oolongs de ambar,;
» Oxidacion pesada — oolongs de Bai Hao, oolong de Lui Pao, oolong de
Mandarin, oolongs de Penfun/Ponfeng, y oolongs de champagne.

Otros ejemplos de tipos de tes de oolong tradicionales comunes, comercialmente
disponibles incluyen: oolongs de Alishan/Kaoshan, oolongs de Anxi, oolongs de DaHongPao,
oolongs de Dancong, oolongs de Mao Xie, oolongs de Qilan, oolongs de Tianli, oolongs de
Zhongshan Baiye, y oolongs de Poobong Darjeeling. Se puede utilizar cualquiera de tales tes

semi oxidados. En una realizacion preferida, un te que se ha oxidadodo aproximadamente un
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20 % a aproximadamente un 80 % se utilizard para preparar un extracto de te de acuerdo con
la presente invencion; preferentemente se utilizara un té de oolong que se ha oxidado desde
aproximadamente un 20 % a aproximadamente un 80 %. En una realizacion preferida, se
utilizara un te de “oxidacion media” (aproximadamente un 20 % a aproximadamente un 60 %
del nivel de oxidacion) para preparar un extracto de te de acuerdo con la presente invencion;
en una realizacion preferida, se utilizarda un te de oolong que se ha oxidado desde
aproximadamente un 20 % a aproximadamente un 60 %.
[0026] El extracto de Camellia puede estar presente en la composicion oral en diversas
cantidades. Por ejemplo, el extracto de Camellia puede estar presente en mas de
aproximadamente un 0,001 % en peso, desde aproximadamente un 0,001 % a
aproximadamente un 10 % en peso, desde aproximadamente un 0,01 % a aproximadamente
. un 8 % en peso, desde aproximadamente un 0,1 % a aproximadamente un 5 % en peso, y
desde aproximadamente un 1 % a aproximadamente un 2 % en peso.

—[0027] Las composiciones orales preferentemente comprenden adicionalmente un agente
acrecentador (EA). El EA puede ser un co-polimero o un polimero aniénico que se hincha o
soluble en agua que comprende grupos acrecentadores de suministro o grupos acrecentadores
de retencion. Los grupos acrecentadores de suministro acrecientan el suministro de
componentes del extracto de Camellia a los dientes y a los tejidos bucales. Los grupos
acrecentadores de retencion acrecientan la retencion por los dientes y el tejido oral de los
componentes del exiracto de Camellia.

[0028] Los agentes acrecentadores de la presente invencion pueden incluir, por ejemplo
aquelios que se caracterizan como presentando utilidad como fijativos o adhesivos de la
dentadura o cementos dentales. El agente acrecentador puede ser un polimero o un
copolimero, cuyos términos son enteramente genéricos, incluyendo de este modo, por ejemplo,
oligbmeros, homopolimeros, copolimeros de dos o mas monémeros, iondmeros, copolimeros

_——de bloques, copolimeros de injerto, copolimeros y polimeros reticulados, y similares. El EA
puede ser natural o sintético y un copolimero o polimero soluble en agua (saliva) o que se
hincha (hidratable, formador de hidrogel). El EA se puede seleccionar para presentar diversos
tamarios tales como un peso molecular promedio (MW) de: aproximadamente 100 a
aproximadamente 1.000.000; aproximadamente 1.000 a aproximadamente 1.000.000; o
aproximadamente 2.000 — 2.500 a aproximadamente 250.000 — 500.000.

[0029] El EA puede ser un policarboxilato polimérico aniénico lineal o polimérico aniénico
sintético presentando un MW promedio de aproximadamente 100 a aproximadamente
1.000.000, o aproximadamente 1.000 a aproximadamente 1.000.000, y puede estar presente
en la composicion oral desde aproximadamente 0,0005 % a aproximadamente un 5 % en peso,
desde aproximadamente 0.005 % a aproximadamente un 4 % en peso, 0 desde
aproximadamente 0,05 % a aproximadamente 3 % en peso. El EA puede ser un copolimero
aniénico de acido maleico o anhidrido con otro mondémero polimerizable no saturado
7



etilénicamente. Preferentemente, el EA puede ser un copolimero de vinilmetileter/anhidrido
maléico (PVM/MA), tal como cualquier uno o mas de las formas de GANTREZ® (que se
pueden obtener de ISP de Wayne, New Jersey).
[0030] Los grupos acrecentadores de suministro del EA pueden ser cualquiera de aquellos
listados en la Patente de los Estados Unidos Numeros 5.538.715 y 5.776.435, que se
incorporan por referencia. En diversas realizaciones, el (los) grupo (s) acrecentadores de
suministro preferentemente son acidos tal como sulfénico, fosfinico, 0 mas preferentemente
fosfonico o carboxilico, 0 una sal de ios mismos, por ejemplo metal alcalino o amoniaco. Los
grupos acrecentadores de suministro del EA pueden ser diversos fosfonatos. Tales EAs de tipo
fosfonato pueden presentar un MW promedio desde aproximadamente 100 a
aproximadamente 1.000.000 o aproximadamente 1.000 a aproximadamente 1.000.000. El EA
puede ser un fosfonato de polivinilo y/o un fosfonato de polivinilo de metal alcalino y/o un
fosfonato de polivinilo amoniaco de un MW de aproximadamente 1000 o mas. El EA de tipo
fosfonato puede estar presente en la composicion oral desde aproximadamente 0.0005 % a
aproximadamente un 4 % en peso. El EA puede ser un poli (B-estirenofosfonato), poli (a-
estirenofosfonato), copoli (a-,B-estirenofosfonato) u otro copolimero de a- o B-estirenofosfonato
con otro mondémero polimerizable no saturado etilenicamente, tal como un copoli (-
estirenofosfonato/vinilfosfonato). EI EA de tipo fosfonato puede presentar un MW desde
aproximadamente 2.000 a aproximadamente 30.000.
[0031] El (los) grupo (s) acrecentador (es) de retencion puede (n) ser cualquier grupo organico
acrecentador de retencion, por ejemplo, aquellos que presentan la formula —(X),-R en donde X
es O, N, S, 8O, 80O, P, PO o Si o similares, R es alquilo hidrofdbico, alquenilo, acilo, alcarilo,
aralquilo, heterociclico o sus derivados sustituidos por inertes, y n es cero o uno o mas. Los
“derivados sustituidos por inertes” que se mencionan anteriormente tienen por objeto incluir
sustituyentes sobre R los cuales generalmente son no-hidrofilicos y no interfieren
significativamente con las funciones deseadas del EA tal como acrecentando el suministro de
la mezcla (agente anti bacterial) a las superficies bucales, y la retenciéon de lo mismo sobre
tales superficies, tales como halo, por ejemplo, Cl, Br, |, y carbo y similares.
[0032] Tal como se emplea en la presente, el grupo acrecentador de suministro se refiere a
uno que se adhiere o sustantivamente, adhesivamente, cohesivamente o de otro modo liga el
EA, transportando componentes del extracto de Camellia, y el agente anti bacterial opcional, a
las superficies bucales (por ejemplo, dientes y encias), de este modo “suministrando” el
extracto de Camellia y el agente anti bacterial opcional a tales superficies. El grupo organico
acrecentador de retencion, que generalmente es hidrofébico, se adhiere o de otro modo liga
componentes del extracto de Camellia y el agente anti bacterial opcional al EA, promoviendo
de este modo la retencion de estos directamente al EA e indirectamente a la (s) superficie (s)
oral (es). En algunos casos, la adhesion de los componentes del extracto de Camellia y el
agente anti bacterial ocurre a través de un atrapada fisica de eso por el EA, especialmente
8
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cuando el EA es un polimero reticulado, cuya estructura proporciona inherentemente sitios
incrementados para tal atrapada. La presencia de un mayor peso molecular, mas porcion de
reticulacion hidrofébica en el polimero reticulado promueve adicionalmente la atrapada fisica
de los componentes del extracto de Camellia y el agente anti bacterial opcional en el polimero
EA reticulado o sobre el mismo.
[0033] Cuando la composicion oral se elabora disolviendo inicialmente un polifosfato y el
agente anti bacterial opcional en un humectante y agente activo de superficie y agregando
incrementaimente el EA a la composicion resultante, especialmente en donde el EA es un
policarboxilato polimerico, la solucibn se torna clara y se puede caracterizar como una
‘microemulsidén”. Como la cantidad de EA en eso aumenta tal que la composicién oral completa
contiene al menos aproximadamente un 2,2 % en peso de eso, la solucion se torna turbia y se
puede caracterizar como una “macroemulsion”. En tales composiciones de tipo
“macroemulsion”, el efecto anti placa del agente anti bacterial opcional parece optimizarse.
[0034] En algunas realizaciones la composicion oral comprende también uno o mas agentes
solubilizantes para solubilizar el extracto de Camellia. El agente solubilizante puede ser
cualquier agente solubilizante que resulta efectivo para solubilizar el extracto de Camellia. Por
ejemplo, en diversas realizaciones el agente solubilizante puede ser al menos uno de un
surfactante oralmente aceptable, aceite saborizante, alcohol, y humectante solubilizante (por
ejemplo, propilenglicol).
[0035] Ejemplos de surfactantes que se pueden utilizar incluyen detergentes sintéticos
aniénicos, no ionicos, amfotéricos, zwitterionicos, y catidnicos. Los surfactantes anionicos
incluyen las sales solubles en agua de sulfatos de alquilo que presentan 8-20 atomos de
carbono en el radical alquilo (tal como alquilsulfato sédico), un compuesto de fosfato
monoalquilo que presenta 6-18 atomos de carbono, las sales solubles en agua de
monogliceridos sulfonados de acidos grasos que presentan 8-20 atomos de carbono (tales
como laurilsulfato sodico (>82 % puro) y sulfonato monoglicérido de coco sédico), un glicosido
de alquilo que es mono [alquil(C1,-Co,)}-[(Glic)1-20], sarcosinatos (tales como sales de sodio y
de potasio de sarcosinato de lauroilo, sarcosinato de miristoilo, sarcosinato de palmitoilo,
sarcosinato de estearoilo, y sarcosinato de oleoilo), tauratos, sulfoacetatos de alquilo superior
(tales como sulfoacetato de laurilo sodio), isotionatos (tales como lauroilo de isotionato sodio),
carboxilato de “laureth” sodio, dodecil bencenosulfonato de sodio, y mezclas de los anteriores.
Se prefieren los sarcosinatos ya que los mismos inhiben la formacion de acido en la boca
debido a la descomposicidn de carbohidratos. Los surfactantes no i6nicos incluyen
poloxameros (los cuales se venden bajo el nombre comercial PLURONIC): ésteres de
polioxietileno sorbitan (los cuales se venden bajo el nombre comercial TWEEN); etoxilatos de
alcohol graso; condensados de oxido de polietileno de alquil fenoles; productos derivados de la
condensacion de oxido de etileno con acidos grasos, alcoholes grasos, amidas grasas, o
alcoholes polihidricos; y condensados de oxido de polipropilenc u oxido de etileno de
9
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alcoholes alifaticos; oxidos de amina terciaria de cadena larga; oxidos de fosfina terciaria de
cadena larga; sulfoxidos de dialquilo de cadena larga; y mezclas de tales materiales. Los
surfactantes amfotéricos incluyen betainas (tales como cocamidopropilbetaina), derivados de
aminas secundarias y terciarias alifaticas en donde el radical alifatico puede ser una cadena
recta o ramificada y en donde uno de los sustituyentes alifaticos contiene aproximadamente 8-
18 atomos de carbono y uno contiene un grupo aniénico solubilizante en agua (tal como
carboxilato, sulfonato, fosfato o fosfonato), y mezclas de tales materiales. Los surfactantes
zwitteridnicos incluyen derivados de compuestos de sulfonio, fosfonio y alifaticos de de
amoniaco cuaternario en donde el radical alifatico puede ser una cadena recta o ramificada y
en donde uno de los sustituyentes alifaticos contiene aproximadamente 8-18 atomos de
carbono y uno contiene un grupo aniénico solubilizante en agua (tal como carboxi, sulfonato,
sulfato, fosfato o fosfonato). Los surfactantes catidnicos incluyen compuestos alifaticos de
amoniaco cuaternario que presentan una cadena de alquilo larga que contiene
aproximadamente 8-18 atomos de carbono (tal como cloruro de laurilo trimetilamonio, cloruro
de cetilpiridinio, bromuro de cetiltrimetilamono, cloruro de
diisobutilfenoxietildimetilbencilamonio, alquiltrimetilamonio nitrito de coco, fluoruro de
cetilpiridinio). Ciertos surfactantes catidénicos pueden actuar también como anti microbiales.
[0036] El agente (s) solubilizante puede estar presente en diversas cantidades, tales como una
cantidad suficiente para disolver el extracto de Camellia, para prevenir la precipitacion de eso
al diluirse con la saliva. El agente (s) solubilizante (s) también puede estar presente en una
cantidad efectiva para aumentar el incremento (‘uptake’) del agente anti bacterial y
componentes del extracto de Camellia por el tejido dental El agente (s) solubilizante
(s)preferentemente se encuentran presentes en aproximadamente un 002 % a
aproximadamente un 50 % en peso.
[0037] Se puede utilizar también cualquier material saborizante o edulcorante adecuado como
un agente solubllizante y para acrecentar la agradabilidad de la composicion oral. Ejemplos de
constituyentes saborizantes adecuados son los aceites saborizantes, por ejemplo, aceite de
menta verde, menta, gaulteria, sasafras, clavo de olor, salvia, eucalipto, mejorana, canela,
limon, y naranja, y salicilato de metilo. Los agentes edulcorantes adecuados incluyen sucrosa,
lactosa, maltosa, ciclamato de sodio, sucralosa, perilartina, AMP (fenilalanina de aspartilo,
ester de metilo), sacarina y similares. En forma adecuada, los agentes saborizantes y los
agentes edulcorantes pueden cada uno o juntos comprender desde aproximadamente 0,1 % a
5 % mas de la preparacion. Se cree que el aceite saborizante ayuda en la disolucion del agente
anti bacterial. Se puede utilizar también una mezcla de sabor fenodlica que consiste
esencialmente de eucaliptol, timol, salicilato de metilo, y mentol
(0038] EI material saborizante y/o edulcorante puede estar presente en cualquier cantidad
adecuada. En diversas realizaciones, el material saborizante y/o edulcorante puede estar
presente en una cantidad suficiente para disolver el extracto de Camellia y prevenir la
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precipitacion de eso al diluirse con la saliva. En diversas realizaciones, el material saborizante
puede estar presente desde aproximadamente un 0,5 % a aproximadamente un 50 % en peso
de un material solubilizante para el agente anti bacterial y/o el extracto de Camellia y en una
cantidad suficiente para disolver el agente anti bacterial y/o el extracto semi oxidado en la
saliva. En diversas realizaciones, el sabor puede estar presente desde aproximadamente un
0,02 % a aproximadamente un 2 % de la mezcla de sabor fendlica en una cantidad tal que la
relacion de agente anti bacterial no catidnico substancialmente insoluble en agua: sabor
fendlico es desde aproximadamente 5:1 a aproximadamente 1:100. En diversas otras
realizaciones, el material saborizante y/o edulcorante puede estar presente en una cantidad
efectiva para aumentar el incremento (‘uptake”) del compuesto anti bacterial y/o de los
componentes del extracto de Camellia por el tejido dental.

[0039] La composicion oral puede incluir también ésteres y polioles humectantes para ayudar
en la disolucion de los componentes del extracto de Camellia a fin de permitir el suministro a
los dientes y a los tejidos bucales. Se pueden utilizar cualquier ésteres y polioles humectantes
adecuados, tales como cualquier uno o mas de: propilenglicol, dipropilenglicol y hexilenglicol;
celosolvos tales como celosolvo de metilo y celosolvo de etilo; aceites vegetales y ceras que
contienen al menos aproximadamente 12 atomos de carbono en una cadena recta, tales como
aceite de oliva, aceite de ricino y tristearato de glicerilo; y ésteres tales como, acetato de amilo,
acetato de etilo, y benzoato de bencilo. Se puede utilizar asimismo petrolato, como asi también
glicerina, sorbitol, y/o xilitol. Se prefiere el propilenglicol. Tal como se utiliza en la presente,
“propilenglicol” incluye 1,2-propilenglicol y 1,3-propilenglicol. El propilenglicol puede estar
presente en cualquier cantidad adecuada, tal como una cantidad suficiente para disolver el
extracto semi oxidado y el agente anti bacterial opcional y prevenir la precipitacion de eso al
diluirse con la saliva.

[0040] La composicion oral opcionalmente comprende una cantidad anti-placa efectiva de uno
0 mas agentes anti bacteriales. Se puede ufilizar cualquier agente anti bacterial o anti-placa
adecuado. Agentes anti microbiales oralmente aceptables entre aquellos que resultan Utiles en
la presente incluyen difeniléteres halogenados, ésteres benzoicos, carbanilidas halogenadas,
8-hidroxiquinolina y sales de los mismos; cinc y fuentes de ion estanoso tales como citrato de
cing, sulfato de cing, glicinato de cinc, citrato de cinc sodico y pirofosfato estanoso; compuestos
de cobre (ll) tales como cloruro de cobre (1), fluoruro, sulfato e hidroxido; acido ftalico y sales
de eso tales como ftalato de monopotasio magnesio; sanguinarina; compuestos de amonio
cuaternario, tales como cloruros de alquilpiridinio (por ejemplo, cloruro de cetilpiridinio (CPC),
combinaciones de CPC con cinc y/o enzimas, cloruro de tetradecilpiridinio, y cloruro de N-
tetradecil-4-etilpiridinio); bisguanidas, tales como digluconato de clorhexidina, hexetidina,
octenidina, y alexidina;, compuestos bisfendlicos halogenados, tales como 2,2-metilenebis-(4-
cloro-6-bromofenol); cloruro de benzalconio; salicilanilida, salicilanilidas halogenadas; bromuro
de domifeno; yoduro; sulfonamidas; bisbiguanidas; compuestos fenolicos tales como fenol y
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sus homologos; halofenoles mono- y poli-alquil y aralquil, y compuestos bisfendlicos,; derivados
de piperidino tales como delmopinol y octapinol; extracto de magnolia; extracto de semilla de
uva; timol; eugenol, mentol, geraniol, carvacrol; citral; eucaliptol, catechol, 4-alilcatechol;
resorcinol y sus derivados, tales como resorcinol de hexilo; salicilato de metilo; antibioticos
tales como augmentina, amoxicilina, tetraciclina, doxiciclina, minociclina, metronidazol,
neomicina, kanamicina y clindamicina; y mezclas de los mismos. Una lista ilustrativa adicional
de agentes anti bacteriales utiles se proporciona en la Patente de los Estados Unidos Numero
5.776.435, la Patente de los Estados Unidos Numero 5.681.548, la Patente de los Estados
Unidos Nimero 5.912.274 y la Patente de los Estados Unidos Numero 5.723.500.
[0041] En diversas realizaciones, el agente anti bacterial es un eter difenilico halogenado,
preferentemente 2’4 4'-tricloro-2-hidroxi-difenileter (Triclosan). El Triclosan puede estar
presente en la composicion oral en diversas cantidades, tales como desde aproximadamente
0,001 % a aproximadamente un 5 % en peso, desde aproximadamente 0,01 % a
aproximadamente un 5 % en peso, 0 desde aproximadamente 0,25 % a aproximadamente un
0,35 % en peso.
[0042] En diversas realizaciones, el agente anti bacterial puede ser un agente anti bacterial no
cationico substancialmente insoluble en agua tal como se expone en la Patente de los Estados
Unidos Numero 5.292 526, titulada “Composicion Oral Anti Calculo Anti Placa Anti Bacterial”
(“Anti bacterial Antiplaque Anticalculus Oral Composition”), que se incorpora a la presente por
referencia. Tales agentes anti bacteriales pueden estar presentes en diversas cantidades, tales
como aproximadamente 0,01 a aproximadamente 5 % en peso.
[0043] La composicion oral puede incluir también al menos una composicion anti calculo, tal
como una o mas de las composiciones anti calculo que se recitan en la Patente de los Estados
Unidos Numero 5.292.626 titulada "Composicion Oral Anti-Calculo Anti-Placa Anti bacterial”
("Anti bacterial Antiplaque Anticalculus Oral Composition™), que se incorpora en la presente por
referencia. En diversas realizaciones, la composicion anti calculo incluye uno o mas
polifosfatos. La composicion anti cdlculo puede incluir al menos un metal alcalino total o
parcialmente neutralizado o sal de tripolifosfato de amoniaco o de hexametafosfato presente en
la composicion oral en una cantidad anti calculo efectiva. La composicion anti calculo puede
incluir también al menos una sal de polifosfato molecularmente deshidratada, lineal, soluble en
agua que resulta efectiva en una cantidad anti calculo. La composicion anti calculo puede
incluir también una mezcla de sales de potasio y de sodio al menos una de las cuales se
encuentra presente en una cantidad anti calculo efectiva como un agente anti calculo de
polifosfato. La composicion anti calculo puede contener también una cantidad anti-calculo
efectiva de agente anti calculo de sal de fosfato molecularmente deshidratado lineal que se
encuentra presente en una mezcla de sales de sodio y potasio. La relacion de potasio a sodio
en la composicion puede ser en el rango de hasta menos que 3:1: El polifosfato puede estar
presente en la composicion oral en diversas cantidades, tales como una cantidad en donde la
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relacion peso de ion polifosfato a agente anti bacterial oscila desde en exceso de
aproximadamente 0,72:1 a menos de aproximadamente 4:1, o en donde la relacion peso del
agente acrecentador anti bacterial al ion polifosfato oscila desde aproximadamente 1.6 a
aproximadamente 2,7:1, o en donde la relacion de pesos del agente acrecentador anti bacterial
al polifosfato oscila desde aproximadamente 1.6 a aproximadamente 2,7:1. Otros agentes anti
calculo utiles incluyen polimeros de policarboxilato y copolimeros de polivinilo metil
éter/anhidrido maléico (PVME/MA), tales como GANTREZ®.

[0044] A fin de optimizar la efectividad anti calculo de la composicion oral, deseablemente se
encuentran presentes inhibidores contra la hidrélisis enzimatica del polifosfato. Tales agentes
son una cantidad de una fuente de ion fluoruro suficiente para suministrar desde
aproximadamente 25 ppm a aproximadamente 5.000 ppm o desde aproximadamente 25 ppm a
aproximadamente 2.000 ppm de iones fluoruro a aproximadamente un 0,001 % a
aproximadamente un 5 % en peso, y aproximadamente un 0 % a aproximadamente un 3 % de
un policarboxilato polimérico anidnico sintético que presenta un peso molecular de
aproximadamente 1.000 a aproximadamente 1.000.000, preferentemente aproximadamente
30.000 a aproximadamente 500.000.

[0045] Las composiciones orales comprenden un vehiculo oralmente aceptable. Se puede
utilizar cualquier vehiculo adecuado oralmente aceptable, tales como aquellos que se
describen en la Patente de los Estados Unidos Numero 4 894 220 titulada “Composicion Oral
Anti-Placa Anti bacterial” ("Anti bacterial Anti-Plaque Oral Composition”), que se incorpora en la
presente por referencia. Por ejemplo, el vehiculo puede incluir una fase de agua con
humectante. En la presente invencién, la fase liquida de humectante y agua puede comprender
al menos aproximadamente un 10 % en peso de la composicidn oral. Por otra parte,
preferentemente el humectante comprende propilenglicol (y un agente anti bacterial no
cationico sustancialmente insoluble en agua). El resto del humectante es preferentemente
glicerina y/o sorbitol y/o xilitol. El agua tipicamente se encuentra presente en una cantidad de al
menos un 3 % en peso; y la glicerina y/o el sorbitol y/o xilitol tipicamente totalizan desde
aproximadamente un 6,5 % a aproximadamente 75 % en peso de la preparacion oral, mas
tipicamente desde aproximadamente un 10 % a aproximadamente un 75 %, vy, junto con el
humectante solubilizante, los componentes humectantes esenciales tipicamente totalizan
desde aproximadamente un 7 % a aproximadamente un 80 % en peso de la preparacién oral.
La referencia en la presente al sorbitol se refiere al material tipicamente tal como es
comercialmente disponible en aproximadamente un 70 % de soluciones acuosas. En donde la
composicion contiene un agente anti bacterial no cationico sustancialmente insoluble en agua,
la composicion preferentemente estara libre de al menos cantidades significativas de
polietilenglicol, particularmente de un peso molecular promedio de aproximadamente 600 o
mas, ya que el polietilenglicol puede inhibir la actividad anti bacterial de un agente anti bacterial
no cationico, aun cuando otro componente, tal como, propilenglicol, se encuentra presente para
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efectuar su solubilizacién.
[0046] EI vehiculo puede ser también una mezcla de agua-alcohol. Generalmente, la relacion
del peso de agua al peso de alcohol se encuentra en el rango de desde aproximadamente 1:1
a aproximadamente 20:1, preferentemente desde aproximadamente 3:1 a aproximadamente
10:1 y mas preferentemente desde aproximadamente 4:1 a aproximadamente 6:1. La cantidad
total de la mezcla de agua-alcohol en, por ejemplo, un lavado bucal tipicamente se encuentra
en el rango de desde aproximadamente 70 a aproximadamente un 99,9 % en peso. El alcohol
es un alcohol no toéxico tal como etanol o isopropanol. Un humectante, tal como glicerina,
sorbitol, o xilitol puede estar presente en una cantidad de desde aproximadamente un 10 % a
aproximadamente un 30 % en peso. La composicion oral puede contener agua a desde
aproximadamente un 5 % a aproximadamente un 30 % en peso. Los dentifricos liquidos
. tipicamente contienen aproximadamente un 50 % a aproximadamente un 85 % de agua,
pueden contener desde aproximadamente un 0,5 % a aproximadamente un 20 % en peso de
alcohol no toxico y pueden contener también desde aproximadamente un 10 % a
aproximadamente un 40 % en peso de humectante, tal como glicerina, sorbitol, y/o xilitol. El
sorbitol se refiere al material tipicamente disponible comercialmente en aproximadamente un
70 % de las soluciones acuosas. El etanol es el alcohol no toxico preferido. El alcohol ayuda en
la disolucion del agente anti bacterial no catidnico insoluble en agua.
[0047] La composicion oral puede incluir también un agente espesante. Se puede utilizar
cualquier agente espesante adecuado. Por ejemplo, el agente espesante puede comprender
uno 0 mas de: polimeros de carboxivinilo; carragahens, también conocidos como musgo de
Irlanda, y mas particularmente iotacarragahen; polimeros celulosicos tales como éteres de
. celulosa, hidroxietilcelulosa, carboximetilcelulosa (carmelosa) y sales de los mismos (por
ejemplo, carmelosa de sodio); gomas naturales tales como Baraya, xantano, goma Arabica, y
goma de tragacanto; silicato de magnesio y aluminio coloidal, silice coloidal; y mezclas de los
mismos. Uno o mas agentes espesantes se encuentra (n) opcionalmente presente en una
cantidad total de aproximadamente 0,001 % a aproximadamente 15 %, por ejemplo desde
aproximadamente 0,01 % a aproximadamente 10 % o desde aproximadamente 0,1 % a
aproximadamente 8 % o desde aproximadamente 0,2 % a aproximadamente 5 % en peso de la
composicion oral.
[0048] Las composiciones de la presente invencidén opcionalmente comprenden un material
activo, que es operable para la prevencion o el tratamiento de una condicién o un desorden de
tejido duro o blando de la cavidad bucal. Los activos de cuidado bucal, ademas de aquelios
gue se divulgan anteriormente, incluyen agentes blanqueadores, agentes anti caries, agentes
del control de sarro, activos periodontales, abrasivos, agentes refrescantes del aliento, agentes
controladores del mal olor, insensibilizantes dentales, estimulantes de la saliva, y
combinaciones de los mismos. Se comprende que si bien los atributos generales de cada una
de las categorias de activos anteriores pueden diferir, pueden existir algunos atributos
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comunes y cualquier material dado puede servir propésitos multiples dentro de dos o mas de
tales categorias de activos.
[0049] Los activos que resultan Utiles en la presente opcionalmente se encuentran presentes
en las composiciones de la presente invencion en cantidades seguras y efectivas. Una
cantidad “segura y efectiva” de un activo es una cantidad que resulta suficiente para
proporcionar el efecto terapéutico o profilactico al sujeto humano o al sujeto animal inferior al
cual se le administra el activo, sin demasiados efectos secundarios adversos (tales como
toxicidad, irritacion, o respuesta alérgica), acorde con una relacion beneficio/riesgo razonable
cuando se utiliza en la manera de esta invencion. La cantidad segura y efectiva especifica del
activo variard con factores tales como la condicidn particular siendo tratada, la condicion fisica
del sujeto, la naturaleza de la terapia concurrente (si la hubiere), el activo especifico utilizado,
la forma de dosificacion especifica, el portador empleado, y el régimen de dosificacion
deseado.
[0050] Cualquier fuente de i6n fluoruro adecuada puede estar presente en la composicion oral
tal como aquellas que se recitan en la Patente de los Estados Unidos Numero 5.080.887 y
titulada "Composicion Oral Anti Calculo, Anti Placa Anti Bacterial” ("Anti bacterial Anti-plaque,
Anticalculus Oral Composition”). Las fuentes de iones fluoruro, fosfatasas acidas, e inhibidores
de la enzima pirofosfatasa, se conocen bien en la técnica como agentes anti caries. Una fuente
de i6n fluoruro puede ser ligeramente soluble en agua o puede ser completamente soluble en
agua. Las mismas se caracterizan por su habilidad de liberar iones fluoruro en agua y por la
libertad de una reaccion no deseada con otros compuestos de la preparacion oral. Ejemplos de
tales fuentes son sales y compuestos de metales inorganicos y/o fluoruro de amoniaco, tales
como, por ejemplo: fluoruro de sodio, fluoruro de potasio, fluoruro de amoniaco, fluoruro de
calcio; un fluoruro de cobre, tal como fluoruro cuproso; fluoruro de cinc, fluoruro de bario;
silicafluoruro de sodio, fluorosilicato de amoniaco, fluorozirconato de sodio; y monofluorofosfato
de sodio, mono- y di-fluorofosfato de aluminio, y pirofosfato de sodio calcio fluorinado. Se
pueden utilizar también los fluoruros de amina, incluyendo olaflur  (N'-
octadeciltrimetilendiamina-N,N,N’-tris(2-etanol)-dihidrofluoruro). Fluoruro de sodio, fluoruro de
amina, fluoruro estanoso, monofiuorofosfato de sodio (MFP), y mezclas de los mismos son
preferidos.
[0051] La cantidad de fuentes que proporcionan fluoruro depende en algun grado del tipo de
fuente, su solubilidad, y el tipo o preparacion oral, pero la misma estara presente en una
cantidad no toxica, generalmente aproximadamente en un 0,005 a aproximadamente un 3,0 %
en la preparacion. En una preparacién dentifrica, por ejemplo, gel dental, pasta dental
(incluyendo crema), polvo dental, o tableta dental, una cantidad de tal fuente que libera hasta
aproximadamente 5.000 ppm de i6n F en peso de la preparacion es considerada satisfactoria.
Se puede utilizar cualquier cantidad minima adecuada de tal fuente, pero se prefiere emplear
una cantidad suficiente para liberar aproximadamente 300 a aproximadamente 2.000 ppm, mas
15



preferentemente aproximadamente 800 a aproximadamente 1.500 ppm de ion fluoruro.

[0052] La composicion oral de la presente invencién se puede elaborar mediante cualquiera de
los métodos que se conocen en la técnica para combinar ingredientes para elaborar
composiciones orales. Ejemplos de los meétodos que se pueden utilizar se divulgan en: la
Patente de los Estados Unidos Numero 6.403.059, titulada “Métodos Para Elaborar
Composiciones Dentifricas y Productos de los Mismos” (“Methods of Making Dentifrice
Compositions and Products Thereof’), Farmacologia Clinica para Profesionales Dentales
("Clinical Pharmacology for Dental Professionals”) (Mosby-Year Book, Inc., 3era ed, 1989),
Higiene Dental de Mosby (“Mosby’s Dental Higiene") (Daniel, Susan J., Harfst, and Sherry A,
eds., Ciencia de la Salud de Elsevier (“Efsevier Science Health Science”) Div. 2002); y Ernest
W. Flick, Formulaciones Cosméticas y de Tocador (“Cosmetic and Toiletry Formulations™), 2da
ed.).

[0053] La presente invencion provee meétodos y procesos para utilizar las composiciones
oraies de la presente invencion para tratar e inhibir las condiciones bucales, tales como
depositos de placa dental sobre los dientes y los tejidos bucales, calculos dentales, y
condiciones inflamatorias bucales. Ademas, la presente invencién provee para empaques
comerciales para las composiciones orales para distribuir y almacenar las composiciones
orales.

[0054] Las composiciones orales se pueden aplicar al sujeto de cualquier manera adecuada,
tal como se conoce en la técnica. Por ejemplo, las composiciones orales se pueden aplicar a la
cavidad bucal del sujeto utilizando un dispositivo de suministro o aplicador adecuado, tal como
un cepillo, tira dental, pelicula, jeringa, cinta, goma, pastilla, o cualquier otro aplicador o
dispositivo de suministro que se conoce en la técnica. Las composiciones se pueden utilizar en
procesos y métodos profilacticos para promover y mantener la higiene bucal, el aspecto bucal y
la frescura del aliento. Las composiciones orales se pueden aplicar repetidamente al sujeto a lo
largo de una cantidad de dias de acuerdo con un esquema de tratamiento particular para tratar
y/o inhibir los depositos de placa dental, los depositos de calculos dentales, y las condiciones
inflamatorias bucales. Las instrucciones que divulga el esquema de tratamiento se pueden
proveer con el empaque comercial.

[0055] La presente invencion se ilustra adicionalmente a través del (los) siguiente (s) ejemplo
(s) no limitativo (s).

Ejemplo 1

(0056] Una composicion dentifrica de la presente invencion se elabora combinando los

siguientes ingredientes:

Tabla 1: Composiciéon dentifrica de acuerdo con la presente invencion, la cual incluye el
copolimero PVM/MA.
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INGREDIENTE _ % EN PESO
Glicerina 190
Sorbitol 210
Propitenglicol _ 0.5 ]
Carboximetilcelulosa 1,1

—| Caraghenan 04
Sacarina 0,3
Fluoruro de sodio 0243
Di6xido de titanio 05

~ | PVM/MA | | 2%
Hidréxido de sodio (50 %) 1,2
Silice 21,5
Sulfato de laurilo Sodio 15
Saborizante 3 1,0
Extracto de te de oolong 1,0 >
Agua para obtener 100 % :

El dentifrico resultante es una pasta dental que se puede aplicar a las superficies
bucales con un cepillo u otro aplicador.
[0057]) La composicién oral de la Tabla 1, que incluye el copolimero PVM/MA, inhibe que la
placa se adhiera a las superficies bucales. Fue sorprendente descubrir que el copolimero
PVM/MA incremente el efecto de polifenoles mas grandes y mas complejos que se encuentran
presentes en el extracto del te semi oxidado del género Camellia: Los polifenoles inhiben la
formacién de una biopelicula interfiriendo con la enzima bacterial glucosiltransferasa, que
convierte azucar dietético en polisacaridos insolubles denominados glucanos. Los glucanos se
encuentran incluidos en la estructura de la placa dental y tornan la pelicula de placa cohesiva y
altamente resistente a la remocion de los dientes y otras superficies bucales.
[0058] Los ejemplos y otras realizaciones que se describen en la presente son ejemplares y no
tienen por objeto ser limitativos en describir el alcance completo de las composiciones y los
métodos de esta invencion. Las variaciones, modificaciones y cambios equivalentes. Las
realizaciones, materiales, composiciones y métodos especificos se pueden llevar a cabo

dentro del aicance de la presente invencion, con resultados substancialmente similares.
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REIVINDICACIONES
Reivindicamos:
1. Una composicion oral que comprende:
un extracto de Camellia de tejido semi oxidado, y
un agente acrecentador.

2. Una composicion de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde el extracto de
Camellia es un extracto de te de oolong.

3. Una composicion de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde el extracto de
Camellia es un extracto de hojas de Camellia que se han oxidado en aproximadamente un 20
% a aproximadamente un 60 %.

4. Una composicion de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde el extracto de
Camellia se encuentra presente en la composicion oral en aproximadamente un 0,001 % a
aproximadamente un 10 % en peso.

5. Una composicion de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde el extracto de
Camellia se encuentra presente en la composicién oral en aproximadamente un 1 % a
aproximadamente un 5 % en peso.

6. Una composicion de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde el agente
acrecentador es un copolimero o polimero aniénico que se hincha o es soluble en agua que
comprende grupos acrecentadores de suministro y grupos acrecentadores de retencién, los
grupos acrecentadores de suministro acrecientan el suministro de componentes del extracto de
Camellia a los dientes y al tejido oral, y los grupos acrecentadores de retenciéon acrecientan la
retencion por los dientes y el tejido oral de componentes del extracto de Camellia,

7. Una composicidon de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde el agente
acrecentador es un policarboxilato polimérico de peso molecular promedio de
aproximadamente 100 a aproximadamente 1.000.000.

8. Una composicién de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde el agente
acrecentador es un fosfonato polimérico de peso molecular promedio de aproximadamente 100
a aproximadamente 1.000.000.

9. Una composicion de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde el agente
acrecentador es un copolimero de acido maléico o anhidrido con metilvinileter.

10. Una composicion de acuerdo con la reivindicacion 1 comprende adicionalmente
un agente solubilizante.

11. Una composicion de acuerdo con la reivindicacién 1, comprende adicionalmente
un material seleccionado del grupo que consiste de humectante, espesante, fuente de ion
fluoruro presente en una cantidad suficiente para proveer desde aproximadamente 25 a
aproximadamente 2.000 ppm de ién fluoruro, una cantidad anti-placa efectiva de un agente anti
bacterial, una cantidad anti calculo efectiva de un agente anti calculo, un agente pulidor, y
mezclas de los mismos.
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12. Una composicion de acuerdo con la reivindicacion 1, comprende adicionalmente
un agente anti bacterial.

13. Una composicion de acuerdo con la reivindicaciéon 12, en donde el agente anti
bacterial es 2’4 4"-tricloro-2-hidroxi-éter difenilico. '+

14. Una composicion de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde la composicion
oral es al menos una de un dentifrico, una pasta, o un gel que comprende una fuente de i6n
fluoruro que se encuentra presente desde aproximadamente un 0,001 % a aproximadamente
un 5 %, un humectante presente desde aproximadamente un 10 % a aproximadamente un 30
%, agua presente desde aproximadamente un 5 % a aproximadamente un 30 %, y un agente
pulidor insoluble en agua que se encuentra presente desde aproximadamente un 10 % a
aproximadamente un 30 %.

15. Un meétodo para utilizar una composicion oral para remover la placa dental y/o
inhibir la deposicion de placa dental dentro de una cavidad bucal, la composicion oral
comprende:

un extracto de Camellia de tejido semi oxidado, y

un agente acrecentador.

16. Un método de acuerdo con la reivindicacion 15, en donde el extracto de
Camellia es un extracto de te de oolong.

17. Un método de acuerdo con la reivindicacion 15, en donde el extracto de
Camellia es un extracto de hojas de Camellia que se han oxidado en aproximadamente un 20
% a aproximadamente un 60 %.

18. Un meétodo de acuerdo con la reivindicacién 15, en donde el agente
acrecentador es un copolimero o polimero aniénico que se hincha o es soluble en agua que
comprende grupos acrecentadores de suministro y grupos acrecentadores de retencion, los
grupos acrecentadores de suministro acrecientan el suministro de componentes del extracto de
Camellia a los dientes y al tejido oral, y los grupos acrecentadores de retencion acrecientan la
retencion por los dientes y el tejido oral de componentes del extracto de Camellia.

19. Un metodo de acuerdo con la reivindicacion 15, en donde el agente
acrecentador es un copolimero de acido maléico o anhidrido con metilvinileter.

20. Un método de acuerdo con la reivindicacién 15, comprende adicionalmente un
agente anti bacterial.

21. Un método de acuerdo con la reivindicacion 15, que comprende adicionalmente
un agente solubilizante.

22. Un metodo para al menos uno de remover la placa dental e inhibir la deposicién
de placa dental dentro de una cavidad buca! de un humano u otro sujeto animal que
comprende contactar topicamente los dientes del sujeto con una composicion oral que
comprende: (A) un extracto de Camellia de tejido semi oxidado; y (B) un agente acrecentador.

23. Un metodo de acuerdo con la reivindicacion 22, en donde el extracto de
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Camellia es un extracto de hojas de Camellia que se han oxidado en aproximadamente un 20
% a aproximadamente un 60 %.

24. Un método de acuerdo con la reivindicacion 22, en donde el agente
acrecentador es un copolimero de acido maléico o anhidrido con otro monomero polimerizable
no saturado etilénicamente.

25. Un método de acuerdo con la reivindicacién 22, comprende adicionalmente un
agente solubilizante.

26. Una composicién oral para al menos una de inhibir y remover la placa dental
gue comprende:

un extracto de Camellia de tejido semi oxidado;

un agente acrecentador; y

un agente seleccionado del grupo que consiste de policarboxilato polimérico sintético o
un polimero fosfonato polimérico aniénico sintético que presenta un peso molecular promedio
de desde aproximadamente 100 a aproximadamente 1.000.000.

27. Una composicion de acuerdo con la reivindicacién 26, en donde el extracto de
Camellia es un extracto de hojas de Camellia que se han oxidado en aproximadamente un 20
% a aproximadamente un 60 %.

28. Una composicidn de acuerdo con la reivindicacion 26, en donde el agente anti
bacterial es 2’ 4,4'-tricloro-2-hidroxi-éter difenilico.

29, Una composicion de acuerdo con la reivindicacién 26, que comprende
adicionalmente un copolimero aniénico de acido maléico o anhidrido con otro monémero

polimerizable no saturado etilénicamente.
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RESUMEN DE LA REVELACION
Una composicion oral que comprende un extracto de Camellia de tejido semi oxidado

de un miembro del género Camellia y un agente acrecentador.
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Amended Claims for National Phases of PCT/US$2005/046514
To be filed by June 23, 2007 (30 month date)

l. (Amended)  An oral composition comprising;

about 0.001% to about 10% by weight of a Camellia extract of semi-

oxidized tissue. and

an enhancing agent,

2. A composition according to claim 1, wherein the Camellia extract is an

Oolong tea extract.

3. A composition according to claim 1. wherein the Camellia extract is an

extract of Camelliu leaves that have been oxidized about 20% to about 60%.

4, (Canceled)

5. A composition according to claim 1, wherein the Camellia extract is

present in the oral composition about 1% to about 5% by weight.

6. A composition according to claim 1, wherein the enhancing agent is a
water soluble or swellable anionic polymer or co-polymer comprising delivery enhancing
groups and retention enhancing groups. the delivery enhancing groups enhancing
delivery of components of the Camellia extract to teeth and oral tissue, and the retention
enhancing groups enhancing retention by the teeth and the oral tissue of components of

the Cumellia extract.

7. A composition according to claim 1. wherein the enhancing agent is a

polymeric polycarboxylate of average molecular weight about 100 to about 1,000.000.




8. A composition according to claim 1, wherein the enhancing agent is a

polymeric phosphonate of average molecular weight about 100 to about 1,000,000,

9. A composition according to claim 1, wherein the enhancing agent is a

copolymer of maleic acid or anhydride with methylvinyl ether.

10. A composition according to claim 1 additionally comprising a solubilizing

agent.

11. A composition according to claim 1. further comprising a material
selected from the group consisting of humectant, thickener, fluoride ion source present in
an amount sufficient to provide from about 25 to about 2,000 ppm of fluoride ion, an
effective anti-plaque amount of an anti-bacterial agent, effective anti-calculus amount of

anti-calculus agent. a polishing agent, and mixtures thereof.

12, A composition according to claim |, additionally comprising an

antibacterial agent.

13. A composition according o claim 12, wherein the anti-bacterial agent is

2'4,4"-trichloro-2-hydroxy-diphenyl ether.

14, A composition according to claim 1, wherein the oral composition is at
least one of a dentifrice, paste. or gel comprising a fluoride ion source present from about
0.001% to about 5%. a humectant present from about 10% to about 30%, water present

from about 5% to about 30%. and water insoluble polishing agent present from about

10% to about 30%.

15. A method of using an oral composttion for removing dental plaque and/or
inhibiting deposition of dental plaque within an oral cavity, the oral composition
comprising:

a Camellia extract of semi-oxidized tissue: and
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an enhancing agent.

16, A method according to claim 15, wherein the Camellia extract is an

Oolong tea cxtract.

17. A method according to claim 15, wherein the Camellia extract is an

extract of Camellia lcaves that have been oxidized about 20% to about 60%.

18. A method according to claim 15, wherein the enhancing agent is a water
soluble or swellable anionic polymer or co-polymer comprising delivery cnhancing
groups and retention enhancing groups, the delivery enhancing groups enhancing
delivery of components of thc Camellia extract to teeth and oral tissue. and the retention
enhancing groups enhancing retention by the tecth and the oral tissue of components of

the Camelliu extract.

19. A method according to claim 15, wherein the enhancing agent is a

copolymer of maleic acid or anhydride with methylvinylether.

20. A method according to claim 15, additionally comprising an antibacterial
agent,

21. A method according to claim 15, additionally comprising a solubilizing
agent,

22, A method for at lcast one of removing dental plaque and inhibiting

deposition of dental plaque within an oral cavity of a human or other animal subject

comprising topically contacting teeth of the subject with an oral composition containing:

(A) a Camelliu extract of semi-oxidized tissue; and (B) an enhancing agent.

23, A method according to claim 22, wherein the Camellia extract is an

extract of Camellia leaves that have been oxidized about 20% to about 60%.

s




24, A method according to claim 22, wherein the enhancing agent is a
copolymer of maleic acid or anhydride with another polymerizable ethylenically

unsaturated monormer.

25. A method according to claim 22, further comprising a solubilizing agent.
20. An oral composition for at least one of inhibiting and removing dental

plaque comprising:

a Cumelliu extract of semi-oxidized tissue;

an antibacterial agent; and

an agent selected from the group consisting of synthetic polymeric
polycarboxylate or a synthetic anionic polymeric phosphonate polymer having an average

molecular weight of from about 100 to about 1,000,000.

27. A composition according to claim 26, wherein the Camellia extract is an

extract of Camellia leaves thal have been oxidized about 20% to about 60%.

28. A composition according to claim 26, wherein the antibacterial agent is

2',4,4'-trichloro-2-hydroxy-diphenyl ether.

29. A composition according to claim 26, further comprising an anionic
copolymer of maleic acid or anhydride with another ethylenically unsaturated

polymerizable monomer.
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Reivindicamos:
1. Una composicion oral que comprende:
entre 0,001% y 10% en peso de un extracto de Camellia de tejido
semi oxidado, y

un agente acrecentador.

2. Una composicion de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde el

extracto de Camellia es un extracto de te de oolong.

3. Una composicidon de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde el
extracto de Camellia es un extracto de hojas de Camellia que se han oxidado
de un 20 % a un 60 %.

4. Una composicion de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde el
extracto de Camellia se encuentra presente en la composicion oralde un 1 % a

un 5 % en peso.

5. Una composicion de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde el
agente acrecentador es un copolimero o polimero aniénico que se hincha o es
soluble en agua que comprende grupos acrecentadores de suministro y grupos
acrecentadores de retencion, los grupos acrecentadores de suministro
acrecientan el suministro de componentes del extracto de Camellia a los dientes
y al tejido oral, y los grupos acrecentadores de retencion acrecientan la
retencion por los dientes y el tejido oral de componentes del extracto de
Camellia.

6. Una composicion de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde el
agente acrecentador es un policarboxilato polimérico de peso molecular
promedio de 100 a 1.000.000.

7. Una composicidon de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde el
agente acrecentador es un fosfonato polimérico de peso molecular promedio de
100 a 1.000.000.
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8. Una composicion de acuerdo con la reivindicaciéon 1, en donde el
agente acrecentador es un copolimero de acido maléico o anhidrido con

metilvinileter.

9. Una composicion de acuerdo con la reivindicacion 1 comprende

adicionalmente un agente solubilizante.

10.Una composicion de acuerdo con la reivindicacion 1, comprende
adicionalmente un material seleccionado del grupo que consiste de humectante,
espesante, fuente de i6n fluoruro presente en una cantidad suficiente para
proveer desde 25 a 2.000 ppm de ion fluoruro, una cantidad anti-placa efectiva
de un agente anti bacterial, una cantidad anti calculo efectiva de un agente anti

calculo, un agente pulidor, y mezclas de los mismos.

11.Una composicion de acuerdo con la reivindicacion 1, comprende

adicionalmente un agente anti bacterial.

12.Una composicion de acuerdo con la reivindicacién 11, en donde el

agente anti bacterial es 2’,4,4'-tricloro-2-hidroxi-éter difenilico.

13. Una composiciéon de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde la
composicion oral es al menos una de un dentifrico, una pasta, o un gel que
comprende una fuente de i6n fluoruro que se encuentra presente desde 0,001
% a 5 %, un humectante presente desde 10 % a 30 %, agua presente desde 5
% a 30 %, y un agente pulidor insoluble en agua que se encuentra presente
desde 10 % a 30 %.

-~14.Un método para utilizar una composicion oral para remover la placa
dental y/o inhibir la deposicion de placa dental dentro de una cavidad bucal, la
composicion oral comprende:

un extracto de Camellia de tejido semi oxidado, y

un agente acrecentador.

~15.Un método de acuerdo con la reivindicacién 14, en donde el extracto

de Camellia es un extracto de te de oolong.



16. Un método de acuerdo con la reivindicacion 14, en donde el extracto
de Camellia es un extracto de hojas de Camellia que se han oxidado de 20 % a
60 %.

17.Un metodo de acuerdo con la reivindicacién 14, en donde el agente
acrecentador es un copolimero o polimero aniénico que se hincha o es soluble
en agua que comprende grupos acrecentadores de suministro y grupos
acrecentadores de retencion, los grupos acrecentadores de suministro
acrecientan el suministro de componentes del extracto de Camellia a los dientes
y al tejido oral, y los grupos acrecentadores de retencidon acrecientan la
retencién por los dientes y el tejido oral de componentes del extracto de
Camellia.

18.Un método de acuerdo con la reivindicacion 14, en donde el agente

acrecentador es un copolimero de acido maléico o anhidrido con metilvinileter.

19.Un método de acuerdo con la reivindicacion 14, comprende

adicionalmente un agente anti bacterial.

20.Un metodo de acuerdo con la reivindicacion 14, que comprende

adicionalmente un agente solubilizante.

21.Un método para al menos uno de remover la placa dental e inhibir la
deposicion de placa dental dentro de una cavidad bucal de un humano u otro
sujeto animal que comprende contactar topicamente los dientes del sujeto con
una composicion oral que comprende: (A) un extracto de Camellia de tejido

semi oxidado; y (B) un agente acrecentador.

22.Un método de acuerdo con la reivindicacion 21, en donde el extracto
de Camellia es un extracto de hojas de Camellia que se han oxidado de 20 % a
60 %.

23.Un método de acuerdo con la reivindicacion 21, en donde el agente
acrecentador es un copolimero de acido maléico o anhidrido con otro

monomero polimerizable no saturado etilénicamente.




24.Un metodo de acuerdo con la reivindicacion 21, comprende

adicionalmente un agente solubilizante.

25.Una composicion oral para al menos una de inhibir y remover la
placa dental que comprende:

un extracto de Camellia de tejido semi oxidado:

un agente acrecentador; y

un agente seleccionado del grupo que consiste de policarboxilato
polimérico sintético o un polimero fosfonato polimérico aniénico sintético que

presenta un peso molecular promedio de 100 a 1.000.000.

26.Una composicion de acuerdo con la reivindicacion 25, en donde el
extracto de Camellia es un extracto de hojas de Camellia que se han oxidado
de 20 % a 60 %.

27.Una composicion de acuerdo con la reivindicacion 25, en donde el

agente anti bacterial es 2',4,4'-tricloro-2-hidroxi-éter difenilico.

28. Una composicion de acuerdo con la reivindicacion 25, que comprende
adicionalmente un copolimero aniénico de acido maléico o anhidrido con otro

monomero polimerizable no saturado etilénicamente.



Apostille -

(Convention de La Haye du 5 Octobre 1951)

1. Country: United States of America
This public document
2. has been signed by Norman Goodman

3. acting in the capacity of County Clerk

4, bears the seal/stamp of the county of New York
Certified

5. At New Yor_k,. New York 6. the 30th day of October 20071
7. by Special Deputy Secretary of State, State of New York
8. No. NYC-9786540B

9. Seal/Stamp 10, Signature

Q?/ 2 42),4/"-‘5%:2-—-*—-’

Agil M. Qureshi
Special Deputy Secretary of Stale

CI135585 REL { REV. 2396
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Brigard & Castro

SANTA FE DE BOGOTA - COLOMBIA

PODER

Yo (nosotros)

domiciiiado(st en

Mombrofamos) a: RAMIRO CASTRO DUQUE v/o JUAN
PABLO CADENA SARMIENTO Yo BEATRIZ
JARAMILLO S

de  Santzfé de -Bogoid, Coomba, apoderados
vergadaros y iegales con poder espenizl, armplic v
suficiente, para recabar de las oficinas y autoridades
colombianas administrativas, judiciaies y de poticis, en
cualquier imstancia o recurso, la obtencion de patentes
de invencion, registros de marcas. disenos industriales,
modelos de utilidad, depdsitos de nombres comerciales
v ensefas, registros ce derechos de autor v contratos
cobra los mismos, obtencion de certificades de
obtentor de variedades vegetales, asl como  Sus
prérrogas, renovaciones, anotaciones de traspaso,
cambios de nombire y/o domicilio: elaborar, wamitar y
registrar  contratos  de  licencia  y  licencias  de
cualesquiera clases; ‘ntervenir como demangdante o
como demandado en cusiquier insiancia y recurso ante
cualguier  jue:, corporacion, funcronaro cublito ©
autoridad en acaones judiciales, adminaistrativas v de
policia tales como: oposiciones 2f registro de rarcar;
acciones  de  caducidad, cancelacion  y  naidad:
ascciones reivindicatorlas, acciones aerivadas oe ‘a
phtencion o explotacion de licencias: acciones de
competencia desleal; demandas penales; acciones de
indemnizacion de perjuicios, reclamos y observaciones
a solicitudes de patentes, disenos industnia’es, modeins
de utilidad, en el gjercicio de medidas cautelares v on
altas acciones o medidas simpares.,

A este efecto, lol(s) facuitofamos) para elevar
farmular descrinciones, anmierdas,
protestas, der:‘._a(amor‘\cs, OpOSICiONes, Canceiaciones,
nulidades, apeiaciones y reciamos; pagar 1mpuestes,
cuctas y gravdmenes prescritos por i@ eyl reruncior o
desistir a derechos concedidos o en curso  de
concesion: recibir toda clase de documentos y vaiores,
dando el descargo respactivo, y, en general, para dar
ante dichas autoridades todos los pasos necesarios al
efecto indicado y Ttomar 1edas las medidas que
creyeren conducentes &l resquarde de mis  {nuestros
intetesas), con todas las demads facultades legales
necessnias.,

Fste poder comprende ia facuitad ge ratidicar ©
confirmar en mi  {nuestro) nomore. o actuado asi
como la facultad de desistir, transigir, comprometer, v
la de sustituirlo en todo o en parte y revocar
sustituciones,  Asimisme nomarelammes; a: RAMIRO
CASTRO DUQUE vy/o JUAN PABLO CADENA
SABMIENTOQ v/o BEATRIZ JARAMILLO §

domictiado(s! en ia Carrera 7 No. 16-536 Fiso 2, m.5
lnuestros)  apoderados en Colombia, con facuitades
para recibir notificaciones vy designar  apoderados
judiciales o extrajudiciales.

Ciorgade v firmado an

. VicE
HSSOCIAT

/4

hoy de
Firrma

tigmbre

POWER OF ATTORNEY

L o{we)

A

;

COLGATE-PATMOLIVE COMPARY, & Delaware

domicilad ioorporaticn, of 300 P

Hereby a2npoint RAMIRO CASTRO DUQUE and/or
JUAN PABLO CADENA SARMIENTO and/or BEATRIZ
JARAMILLO S.

ot Santaté de Bogotd, Colambiz, my (our) true end
awAful attorneys with special, ample and sufficient
power to obtain from the Colombian administrative,
judicial and police offices and authorities, in any
instance, privileges of patents of invention, registration
of tradamarks, industrial designs and utility models;
registration  of commercial names and  emblems,
registration of copyright and contracts related 1thereto,
cartificates of obtainers of vegetahies varieties, as well
as extensions, renewals and recordat of asstgnments
and changes of name and domicile refated to the
above; to prepare, prosecute and register licenses of
any kind; 1o act as plaintiff or defendant in any
instance or rezourse,  and before eny  judge.
corporation, public official or authority in judicial,
administrative 3na police actions, such as: opposilions
to the registration of trademarks; caducity, cancellation
ana nulity actions: claim  actions derived from the
aobraining or explotation of licenses, action of unfair
competition; penal demands, actions of indemnities for
damages: claims or observations on patent
anplications,  modeis, industrial designs and utility
models; i the exercise of preventive measures: and in
other actions or simiar proceedings.

To that effect they are hereby empowered 1o file
applications, formulete  desceriptions,  amendments,
rrotests, r:e:larati()r‘s: oppositions,  cancellations,
mulittiea, appeais and claims; Lo pay taxes, quotas and
2ssessmants prascribed by faw, rennunce or waive the
rights grantad or in tha process of granting; to receive
all kind of ogocuments and valuables, giving the
respective release of recaipt, and, in general, to take
befora said authorities the necessary steps to such
effect, and &ny measures that they may deem
partinent o e safeguard of my {our) interests)
with all the othar necessary legal powers.

This power inctudes the faculty to ratify or confirm
desist, settle and compromise on my (our) behalf, and
to substitute this power 1 whole or in part.and to
revoke substitutions. At the same time | {(We) hereby
appoint RAMIRO  CASTRO DUQUE  andior JUAN
PABLO CADENA SARMIENTO and/or BEATRIZ
JARAMILLO S.

comicled in Carrera 7 Mo, 16-56, Piso 9, my (our)
attorneysh o fact, with powers 10 recejve notifications
and 1o designate juccini and exrvajudicial attorpeys.

- york, N.Y.
of 200
ST /Jﬂ%

P e R L L T e

ark Avemme, .
New York, New York 10022, U, S. A



CERTIFICADO NOTARIAL {SOCIEDAD)

Ho de a3

personalments comparec:o ante o

2 Quien conozeo, y de quien me consta gue ‘frmo el
anterior documento, debidementa juramentann deciard
v dijo que &l ag

ra
w

Saciedad legalmente consticvids pars un oaricdo de
duracidn gue adn no ha terminade; aue el ceciarante
estd autorizado por dicha compania para co~fery osie
poder; aue el sello sstampado por &l wi pie de 14 poder,
en nomnre y representacion de ia expresads compania,
es al sello oficial de ella; v aue el objeto pars «f val se
confiere este instrumenic astd comprendido centro del
de 1a sociedad,

Zsuscrito Notano hace consias gue
pruenas de la exisiencia Je 3 soziadac,

Estzdo de
con fecha

v gue quien confiare o pressnte  Doces es so
representanta.

Motario PUnico (sailo

CERTIFICADO NOTARIAL
PERSONA NATURAL

Hoy de de
ante mf

v

a quien fes) conozco y me consta cue eslsnng  lals)
_r)ersona(s') firmania!s) dal dov:J:nertb Sue precade
cuienles) deciaratn]  gue otorgen e misms para oA
fines y prapdsitos que n & se exproesan.

Noterio Pobico isella)

LEGALIZAC!’)N POR APOSTILLA £3 REQUERIDA,

otary Public, State of New York

™heren @npressad.,

&

NOTARIAL CERTIFICATE (CORPORATION)

X7 7 Q e .
Or this 1Y sy of of

perzonally appeared before me

, SEOTT ETHOMPSON
1o me krown, and Kiiown to ma 1o be the person who
signed the foregoing instrumant who being by me duly
sesorn did depose and say that he (she} is the

VICE PRESIDENT &
o ASSOCIATE GENERAL COUNSEL
TRADEMARK

COLGATE-PALMOLIVE CORZAIY

Which is legally constituted for a term not yet expirad,
that desonent 5 authorized by said Company 1o cartfer
saig Power of Attormayr that the seal affixed heraunto
sy the gepenent ‘notne name and on behalf of said
Carneration s the corporate seal thereof; and that the
ourpose for which tnis instrument is granted s
included within the corperate purpose of company.

The underaigrea Motary Pubiic attests that he has seen
the documents that prove the_existence of the
Company,

Delaware
May 13, 1997

State of
under dare of

ard tnat re ‘;pé‘r who grants the prasent power of
avtoraey Lot Representalive.

/.I
7 /
- . N - s
S A R P
Motary Publio” (Seallk .7 - /)

ROSIE S: DIZON

»

No. 31-494MGTRRIAL CERTIFICATE
lified in New YoNATURALYPERSON
sion Expires Aug. 15,2002

L XT Z8
O otreg

day of of
naerzonely anpearad be‘are me

SCOTT E THOMPSON |

who is{are) known 10 mé and who | atiest executed 4
the forezoing Jocrnent and he [they), declarsd he -

— . Ty .
thefgrants the 'ﬁument for thé uses ana.pUrposes

JROSIE S. DIZON

hedary f2ubi of New York P
WEN%%&%%W 17 .

/ Qualified in New York County |
=7 Commission Expires Aug. 15, 2002 -
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I, NORMAN CWODMAN, Co#fty Clerk and Clark of the Supreme Court of the State of
New York, in and for the Coutitynof.] York, a Court af Recotrd, having by law a sesl,
: DO HEREBY (ERTIFY pursuant to the Executive Law of the State of New York, that

A ST RN DY e o N »

whase name is subscribed to the annexed afiidavie, deposition, certificate of acknowledgment or proof, was at the
titn > of taking the rfame a NOTARY PUBLIC in and for the Stete of New York duly commissioned, sworn and
qualified to act rs such; that pursuant to law, a commission or a certificate of his ¢iclal character, with his
autograph signature has been filed in my office; that at the ime of taking such proof, acknowledgment or cath, he
war duly authorized to take the same; that I am well acquainted with the handwriring of such NOTARY PUBLIC
¢t heve compared the signature on the annexed tnstrument with his autograph signature deposited in my office, and
1 beleve that such signature s genuine.

IN WITNESS WHEREQOF, | have hereunto set my hand affixed my official seal this

) NCT.3.072001 |
FEE PAID $3.00 -~ ’{/’éw{ 7 WM__/

Cou.ntdy Clerk ond Clerk o)‘/‘c Supreme Court, New York County




(8]

.en New York, New York

APOSTILLE

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

. Pais: ESTADOS UNIDOS DE AMERICA

Este documento publico

. ha sido firmado per Norman Goodman
- actuando en capacidad de Oficial del Condado

lleva el sello/timbre del condado de New York

CERTIFICADO

6. el 30 de Octubre de 2001

. por Secretario de Estado Encargado Especial, Estado de New York
. No. NYC-97865408B

. Sello/Timbre 10. Firma

(Firma)
Aquil M. Qureshi
Secretario de Estado Encargado Especial
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TRADUCCION SIMPLE AL ESPANOL del Certificado Notarial y el la apostilla que vienen

" junto con el poder dado por Colgate-Palmolive Company, a Delaware Corporatioh,

domiciliada en 300 Park Avenue, New York, New Yc')fk, Estades Unidos de América a
Ramiro Castro Duque y/o Juan Pablo Cadena Sarmiento y/o Beatriz Jaramillo S.

domiciliados en la Carrera 7 # 16-56 P. 9, Bogota.

Certificado Notarial

Estado de New York ) 252373
) s8.
Condado de New York )

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

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

Rosie S. Dizon

cuyo nombre esta suscrito al acta notarial, deposicion, certificado de
reconocimiento o prueba, era al momento de tomar el mismo NOTARIO PUBLICO
en y para el Estado de New York debidamente comisionado, juramentado y
calificado para actuar como tal, que de acuerdo con la ley, una comisién o un
certificado de este caracter oficial, con su firma autoégrafa ha sido presentada en
mi oficina;, que al momento de tomar tal prueba, reconocimiento o juramento,
estaba debidamente autorizado para tomar el mismo; que estoy bien familiarizado
con la escritura de tal NOTARIO PUBLICO o he comparado la firma en el
instrumento anexo con la firma autografa depositada en mi ¢ficing, y creo que tal
flema es genuina.

COMO TESTIGO DE LO MISMO, he fijado al presenta mi firma t mi sello
oficial este

30 de Octubre de 2001
TARIFA PAGADA $3.00
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SUPERINTENDENCIA

REQUISITOS MINIMOS PARA ADMISION A TRAMITE

PCT
PATENTE DE INVENCION [ MODELO DE UTILIDAD [ ]
4 ndicacion de que se solicita la concesidén de uha patente []
4 Datos de identificacion del solicitante o de la persona que presenta la solicitud [ ]
4 Descripcién de la invencidn []
¢ Dibujos de ser estos pertinentes [ 1]
4 Comprobante de pago de las tasas establecidas [1]
COMPLETA [ ] ~ INCOMPLETA [ ]

DISENO INDUSTRIAL [ ]

~® Indicacién de que se solicita el registro de Disefio Industrial [ ]

¥ Datos de identificacion del solicitante o de la persona que presenta fa solicitud [ ]

4 Representacion gréfica y fotogréfica del Disefio Industrial ¢ muestra del [
material que incorpora el disefio

¢ Comprobante de pago de las tasas establecidas [

COMPLETA [ ] INCOMPLETA [ 1

ESQUEMA DE TRAZADO [ ]

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

COMPLETA | ] INCOMPLETA [ ]

Firma Responsable

Fecha Carrera 13 No. 27-00 Piso 5, 7 y 10
Conmutador: 3 82 08 40

Fax: -350 62 20
E-mail: info@sic.gov.co
WWW,SiC.JoV.co
Bogot4, D.C., Colombia



REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

Bogota,
2020

Doctor (a)

CADENA SARMIENTO JUAN PABLO
Apoderado{a) y/o Representante de
COLGATE PALMOLIVE COMPANY

REFERENCIA Radicacién No. 7 63483
Solicitud internacional PCT/US2005/046514
Fecha inicio fase nacional 23/07/2007
Tramite 11
Evento 378
Actuacidn 430
Oficio No. 1016‘2

Como resultado del examen de forma, realizado con fundamento en el articulo 38 de
la Decigién 486 de la Comigién de la Comunidad Andina, articulo 27 del Tratado de
Cooperacién en Materia de Patentes (PCT), regla 51 bis del Reglamente y Circular
Unica de la Superintendencia de Industria y Comercio, se le comunica que:

1. La solicitud no contiene 1la copia del documento en que consta la cesidn del
derechoe a la patente del inventor al solicitante © a su causante. (Art. 26-k)
Decisidén 486. Cuando se trate de documentos otorgados en el extranjero, deben
legalizarse de conformidad con lo dispuesto por los articulos 259 y 260 del Codigo
de Procedimiento Civil.

En cumplimiento de lo dispuesto por el articulo 39 de la Decisgidn 486, se le
requiere para que dentro del término de dos meses siguientes a la fecha de
notificacidén del presente oficio, complete los requisitos anteriormente enunciados.
En c¢caso de no dar cumplimiento al presente requerimiento, la scolicitud se
considerara abandonada y perderada su prelacidn.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal
e), del capitulo into del titulo primero de la Circular Unica No.10 de 2001.

ALIX CARMENZX CESPEDES DE VERGEL

Jefe de la divisidn de Nuevas Creaciones
).

El anteéior requerimiento fue notificado por fijacidén en lista de

fecha ~ ., .~
A———J——r——%—ﬁ———r‘;(‘! "

adpall ‘ -



