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about 1.6:1, and the first and second abrasives are preferably present in the oral composition at an amount of about 13% o about 21
% by weight, respectively. The pellicle cleaning ratio of the oral composition is greater than 100 and the radioactive dentin abrasive-

ness is preferably less than 200, and in certain embodiments, preferably less than about 175. Methods of using the oral compositions
are also provided.
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TITLE OF THE INVENTION

Abrasive System for Oral Care Compositions

CROSS REFERENCE TO RELATED APPLICATION
[0001]  The present application claims benefit of United States Provisional
Application No. 60/752,340 filed December 21, 2005, which is hereby incorporated by
reference in its entirety. _

BACKGROUND OF THE INVENTION

[0002]  Abrasives in oral cornpﬁsitions debride and physically scrub the external
surface of the teeth. This scrubbing action removes organic biofilm (i.e., the péllicle) on
the tooth surface that is formed primarily of salivary proteins, bacteria, and bacterial .
byproducts. It can be stained and discolored by foods, such as coffee, tea and berries, as
well as, by tobacco smoke, cationic compounds, and chromogenic bacteria. Such
physical removal of the stained pellicle is a simple and effective means of removiﬁg the
undesirable surface staining and discoloration which occurs daily. Further, such
physical removal of the pellicle also removes plaque bacteria on the pellicle surface,
thereby minimizing the potential for gingivitis, periodontitis, and caries formation. |
However, oral compositions such as dentifrices should not have such high abrasiveness
that pbtential damage to the enamel or tissue may result. As such, it is desirable to
develop oral compositions that optimize the cleaning and/ or polishing efficacy of the
oral composition, while minimizing the harmful abrasiveness to avoid potential

damage oral surfaces.

BRIEF SUMMARY OF THE INVENTION
[(0003]  Invarious embodiments, the present invention is directed to an oral
. composition comprising: _
_ afirst abrasive having an Einlehner hardness of greater than about 5 mg
loss per 100,000 revolutions; and |
a second abrasive having an Einlehner hardness of less than about 5 mg

k!

" loss per 100,000 revolutions;
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wherein thelratio of the first abrasive to the second abrasi\}e is about 1:1.6 to about 1.6:1,>
and wherein oral composition has a pellicle cleaning ratio (PCR) of greater than about
100 and a radioactive deﬁtin abrasion (RDA) Qf less than about 200.

: [0004] In various embodiments, the present invention is directed to an oral
composition comprising:

a first abrasive comprising silica, having an Einlehner hardness of greater
than about 5 mg loss per 100,000 revolutions and an oil of absorption of less than about
90 cm?/100g; and

a second abrasive comprising silica, having an Einlehner hardness of less

than about 5 mg loss per 100,000 revolutions and an oil of absorption of greater
than about 90 cm3/100g;
wherein the first abrasive is present in an amount of about 13% to about 21% by weight
and the second abrasive is present in an amount of about 13% to about 21% by weight
. of the composition. | 7 P
[0005] In various embodiments, the present invention is directed to an oral
composition comprising: | _

a first abrasive compnsmg silica and having an oil of absorption of less
than about 90 cm3/ 100g and an Einlehner hardness of greater than about 5 mg loss per
100,000 revolutions; and

a second abrasive cofnprising silica and having an oil of absorption of

gfeater than about 90 cm3/100g and an Einlehner hardness of less than about 5
mg loss per 100,000 revolutions;
wherein a ratio of the first abrasive to the_ second abrasive is about 1:1.6 to about 1.6:1,
and a total amount of the first and second abrasives present in the oral composition is
greater than about 25% by weight of the cémposition; and wherein the oral composition
has a pellicle cleaning ratio of greater than about 100 and a radioactive dentin abrasion
of less than about 200.
[0006] In various embodiments, the present inve'ntioh provides methods of

increasing delivery of an active ingredient in an oral composition to an oral surface
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comprising:

introducing an oral composition into an oral cavity, wherein the oral

composition comprises the active ingredient, a first abrasive and a second abrasive,

wherein the first and second abrasives each comprise silica'and each are present in an
amount of about 13% to about 21% by weight, wherein the oral composition has a
pellicle cleaning ratio of greater than about 100 and a radioactive dentin abrasion of less
than about 200. The corﬂposition is contacted with the oral surface. The deliVery of the
active ingredient in the oral composition is greater than a comparative composition
having an abrasive comprising silica and a pellicle cleaning ratio of less than about 100;
and

contacting the composition with the oral surface, wherein the delivery of the

active ingredient is greater than a comparative composition having an abrasive

N

- comprising silica and a pellicle cleaning ratio of less than about 100.

[0007] ~ Invarious embodiments, the present invention is directed to an oral care
composition comprising:
a first abi'asive having an Einlehner hardness of greater than about 10 mg
loss per 100,000 revolutions; and
a second abrasive having an Einlehner hardness of less than about 10 mg
loss per 100,000 revolutions; -
wherein the ratio of the first abrasive to the second abrasive is about 1:1.6 to about 1.6:1,
and wherein oral composition has a pellicle cleaning ratio (PCR) of greater than about
100 and a radioactive dentin abrasion (RDA) of less than about 200.
DETAILED DESCRIPTION OF THE INVENTION
[0008]  As used herein, all measurement levels described herein are by weight of the
total composition, unless otherwise indicated. Additionally, all references cited herein
are hereby incorporated by reference in their entireties. However, in the event of a
conflict between any definitions in the present disclosure and those in a cited reference,

the present disclosure controls.
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[0009]  In various embodiments, an oral composition is provided that has a first ‘
abrasive and a second abrasive. Abrasive selection for the present oral compositions
. may account for the abrasive type, fineness (particle size), particle size distribution and
amount of abrasive, to ensure that tooth enamel is not excessively abraded dur_ing
normal use of the composition, but is sufficiently cleaned and/or polished. In the
Eontext of oral care, the efficacy of the abrasive can be expressed based on a cleaning or
an abrasion basis for a dentifrice, namely the pellicle cleaning ratio (PCR) or the -
radioactive dentin abrasion (RDA) respectively. Methods of performing PCR and RDA
~ are described in e.g., United States Patent Nos. 5,939,051 and 6,290,933. |

- [0010]  In commonly accepted conventional practice, RDA values for an oral
composition are generally kept below 250 to avoid harming enamel/dentin with
repeated usage. However, in order to achieve a higher PCR, typically the amount and
hardness of abrasives must be increased, which is conventionally known to increase the
RDA. For example, it has been observed that when the RDA value of a dentifrice
composition exceeds certain values, such.as, e.g., above about 100 to about 115, the
_dentifrice does not necessarily exhibit a cbrresponding increase in the cleaning
performance of the dentifrice. It has been challenging to formulate oral compositions
that have a PCR of greater than about 80 or 90 but still have an RDA that is below 250,
more preferably below 200.

[0011] However, in certain embodiments of the present invention, an oral
composition has been achieved that has a PCR .of greater than 100, while having an
RDA of less than 200. In certain embodiments, the RDA is Iéss than or equal to about
175, while still having a PCR that exceeds about 100. Invcertain embodiments, the RDA
is less than 165. In this regard, the oral compositions of the present invention provide a
superior cleaning and/or polishing efficacy, while achieving a desirably low RDA that
nﬁniﬁﬁzes potential damage to enamel or dentin,

[0012] - The present compositions may provide cleaning and/or polishing of a tooth
surface, Cleaning and/or polishing abrasives can be classified by various physical

parameters. As appreciated by one of skill in the art, a single abrasive species typically
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performs at least some cleaﬁing and poliéhing simultaneously. However, particles are

generally categorized in the art by the predominant effect they have on a target oral

surface. ‘

[0013]  As used herein, the term “cleaning” generally refers to the removal of

contaminants, dirt, impurities, and/ or extraneous‘vmatter on a target surface. For

example, in the context of oral surfaces, where the surface is tooth enamel, the cleaning
may remove at least some of a film or stain, such as plaque biofilm, pellicle or tartar. As

used herein, “polishing” generally refers to a finishing or refining process that makes a

surface smoother and/ or glossier. Polishing and cleéning can also pfovide brightening

of the surface Where stain removal occurs,.for example, whitening of a tooth surface. -

[0014]  Typically, “polishing abrasives” are considered to be relatively small particles

ha\;ing high hardness, where abrasives with relatively large particle sizes and low '

hardness are considered to be ”cleahing abrasives.” F urther, the behavior the abrasive
exhibits as it interacts with the surface indicates how well it will polish '(or‘”lap") the
surface, as a desirable polishing agent usually degrades into progressively smaller
fragments as contact with the surface proceeds. The lapping behavior relates to the ease
with which an abrasive breaks down to a successively finer particle sizes and is
generally believed to be based on the abrasive particle’s crystailine shape, lines of
cleavage, and friability, for example.

[0015] | Thus, an abrasive is generally categorized on a gradient extending from softer
A cleaning abrasives to harder polishing abrasives. In certain embodiments, a method of
deaning and/ or polishing a target oral surface comprises contacting the surface with an
oral composition that comprises a first abrasive and a second abrasive. The first
abrasive of the composition may‘ be a distinct species from the second abrasive,
meaning that each abrasive may have a different effect on the target surface; for
example, categorized in a different category on the abrasiveness gradient. Any number
of abrasives can be selected in this manner. Thus, the first abrasive may be a relatively
. Jow cleaning abrasive and the second abrasive may be a relatively high cleaning

~ abrasive. The first abrasive may be a cleaning abrasive and the second abrasive may be
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a polishing abrasive. It should be noted that the oral compositions optionally compris‘é
a plurality of different abrasive species, and are not solely 1imiized to the first and second
abrasives. | |
[0016]  Other parémeters are also useful for categbrizing abrasiveness of particles,
including for example, hardness. Hardness can be expressed by a number of different
tests known to those of skill in the art, including the Einlehner, Knoop, Vickefs, and
Rockwell hardness tests, as well as the Mohs scale of hardness. One particularly useful
method of evaluating abrasive particles is the Einlehner harness value. Einlehner
hardness value is obtained using an Einlehner At-1000 Abrader to measure the softness
of the abrasive particle in the following manner: a Fourdrinier brass wire screen is
weighed and exposéd to the action of a suspension of the abrasive (for example, a 10%
aqueous suspension of the abrasive) for a given number of reyolutioné. The hardness
value is expressed as milligrams weight lost of the Fourdrinier wire screen per 100,000
revolutions. Thus, in certain embodiments, the oral composition comprises a first
. abrasive having an Einlehner hardness of greater than about 5 mg loss per 100,000
revolutions and a second abrasive having an Einlehner hardness of less than about 5 mg
loss per 100,000 revolutions. In certain embodiments, the first abrasive has an Einlehner
hardness of greater'than about 10 mg loss per 100,000 revolutions and a second abrasive
- having an Einlehner hardness of less than about 10 mg loss per 100,000 revolutions.
[0017]  When the first particle has an Einlehner hardness of greater than 5 mg loss
per 100,000 revolutions, it may have more of a polishing function when it is contacted
with an oral surface. When the second par ticle has an Einlehner hardness of less than
about 5 mg loss per 100,000 revolutions, it may have more of a cleaning function, as it is
a softer particle. In certain embodiments, the second particle has a hardness of greater
than about 10 mg loss per 100,000 revolutions, and in other embodiménts, greater than
about 15 mg loss per 100,000 revolutions.
[0018] | In certain embodiments, the first abrasive is a cleaning abrasive having a

hardness of less than or equal to that of the oral surface to be treated, and the second
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abrasive is a polishing abrasive having a hardness of greater than or equal to that of the
oral surface to be treated.

[0019] The structure of an abrasive particle may also reflect abrasiveness; a relatively
low structure tends to have higher abrasiveness and a relatively high structure abrasive
tends to have lower abrasiveness. Particle structure may be indicated by absorption of
linseed oil or dibutyl phthalate (DBP) per 100 grams. Oil absorption values can be
measured using the ASTM Rub-Out Method D281.

{(0020]  Incertain embodiments, the first abrasive has an oil absorption structure of
less than about 90 cm?/100 g, and the second abrasive has an oil absorption structure of
greater than about 90 cm?®/100 g, In-various embodiments, a particle of the first
aBrasi\}e has an absorption structure of less than about 80 cm?/100 g, less than about 70
¢m?®/100 g, or less than about 60 cm3/100 g. In various embodiments, a particle of the
second abrasive has an oil absorption of greater than about 100 cm3/100 g, or greater
than about 110 cm?3/100 g-

[0021] Particle size can be indicative of an abrasive’s cleaning and/or polishing
efficacy. In certain embodiments, the first abrasive has a first particle size, aﬁd the _
second abrasive has a second particle size. In certain embodiments, the first particle
size is less than the second particle size. Mean particle size can be measured using a
Malvern Particle Size Analyzer, Model Mastersizer S, Malvern Instruments, Inc.
(Southborough, Massachusetts, USA). A helium-rieon gas laser beam is projected
through a transparent cell that contains the abrasive suspended in an aqueous solution.
Lighf rays that strike the particles are scattered through angles that are inversely
proportional to the particle size. The photodetector array measures the quantity of light
at several predetermined angles. Electrical signals proportional to the measured light
flux values are then processed by a microcomputer system, against a scatter pattern
predicted from theoretical particles as defined by the refractive indices of the sample
and aqueous dispersant to determine the pafticle size distribution of the subject -

abrasive.
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[0022]  In various embodiments, the first abrasive has a mean particle size of less
than about 11 pm, or less than about 10 pm. For example, examples of suitable
abrasives have mean particle sizes of about 7 pm to 11 pm. Some abrasives have
particle sizes of less than about 5 pm, In various embodiments, the second abrasive has
a mean particle size of greater than about 8 pm, or greater than about 10 pm. In some
en{bodiments, the second abrasive can have a mean-particle size of about 8 pm to about
14 pm.
[0023]  Incertain embodiments, the composition is safe for oral use with humans or
other animals, and any orally or cosmetically acceptable abrasive fulfilling the
- requirements set forth above can be selected for an oral composition. Suitable abrasives .
. include W1thout limitation: 81l1ca, smcate, silicon, alumina (including calcmed
_ aluminum oxide), aluminosilicates, such as bentonite, zeolite, kaolin, and mica, siliceous
or diatomaceous earth, pumice, calcium carbonate, cuttlebone, insoluble phosphates,
composite resins, such as melamine resin, phenolic resin, and urea-formaldehyde resin,
polycarbonate, silicon carbide, boroh carbide, microcrystalline wax, microcrystalline
cellulose, including combinations of colloidal microcrystalline cellulose and
carboxymethylcellulose, commercially available under the trade name AVICEL® from
‘FMC Biopolymer (Philadelphia, Pennsylvania, USA) and combinations and derivatives
thereof.
[0024]  As used herein, “mica” refers to any of a group of hydrous aluminum silicate
minerals with plate morphology and perfect basal (micaceous) cleavage. Mica can be,
for example, sheet mica, scrap mica or flake rrﬁca, as exemplifiéd by muscovite, biotite
or phlogopite type micas. Among insoluble phosphates useful as abrasives are
orthophosphates, polymetaphosphates and pyrophosphates. Illustrative examples are
dicalcium orthophosphatg dihydrate, dicalcium phosphate dihydrate, calcium '
hydrogen phosphate, calcium pyrophosphate, B-calcium pyrophbsphate, tricalcium
phosphate, calcium metaphosphate, potassium metaphosphate, and sodium

metaphosphate.
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[0025]  Synthetic silicas include both silica gels and precipitated silicas that are “Q\
prepared by the neutralization of aqueous silicate solutions with a strong mineral acid. a
In the preparation of silica‘gél, a silica hydrogel is formed wh;ich'is then typically
washed to low salt content. The washed hydrogel may be milled to the desired size, or
otherwise dried, ultimately to the point where its structure no longer changes as a result
of shrinkage. When preparing such synthetic silicas, the objective is to obtain abrasives
* that provide maximal cleaning (i.e., removal of stained pellicle) with minimal damage to
the tooth enamel and other oral tissue.
[0026]  Abrasives comprising silica are particularly useful in certain embodiments of
the present invention. There has been significant difficulty in the past in using a silica
based abrasive at high concentrations within an oral composition, due to chemical and
physical instability in the oral composition when provided at high concentrations,
mouth-feel issues, and excessive abrasiveness reflected by-high RDA values. However,
- silicais a particularly attréctive option as an abrasive, as it efficaciously cleans and/or
, pbliéhes oral surfaces. Further, it is relatively inert and compatible with other
ingredients in the oral composition )and'is rel‘étively inexpensive. Thus, in certain
- embodiments of the present invention, both the first and second abrasive each
'comprises silica. In some embodimentsl, the ﬁrs;t abrasive is selected to be a harder and
smaller abrasive, e.g., a higher cleaning and/ or polishing abrasive, and the second
abrasive is a typical cleaning abrasive. In certain embodiments, the oral compositions -
may comprise a particularly efficacious combination of silica abrasive particle species. |
- [0027]  Useful abrasive materials for preparing oral compositions include high
cleaning, low structure silica abrasives, such as those marketed under the trade
designation SYLODENT® XWA or SYLODENT® 783 by Davison Chemical Division of
W. R. Grace & Co. (Baltimore, Maryland, USA). SYLODENT® XWA 650 is a silica
hydrogel composed of particles of colloidal silica.
[0028]  Exemplary silica hydrogels comprise colioidal particles of silica having, in
various embodiments, an average particle size of about 3 pm to about 12 pm, or about 5

“pm to about 10 pm, with a pH of about 4 to about 10, or about 6 to about 9 when
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measured as a 5% by weight slurry. The particles of the XWA 650 contain about 10 % to
about 35% by weight water, havé a mean particle size of about 5 um to about 12 pm, an
Einlehner hardness of greater than or equal to about 5 to about 20 mg loss per 100,000
revolutions, an oil absorption of less than about 90 cm3/100 g, for example from
between about 40 cm®/100 g to about 90 cm3/100 g. The abrasives have a Brunauer,
Emmett and Teller (BET) surface area of about 100 to about 700 m2/g. XWA 650 has a
brightness of 96.8 technidyne. Such abrasives are discussed in Unitegll States Patent No.
6,290,933 to Durga et al.

[0029]  Another useful high cleaning silica abrasive is marketed as SYLODENT®
XWA 300 and is a silica hydrogel containing about 10% to about 25% water by weight,
where the mean particle size is about 2 pm to about 4 pm, The particles have BET
surfaée are in the range of 150 to 400 m?/g of silica. The XWA 300 abrasive has an oil
absorption of less than 90 cm3/100 g silica; and a pH, in a 5% w/w suspension in boiled
(CO: free) demineralized water, equal to or greater than 8.5. Such abrasives are
discussed in, e.g., United States Patent No. 5,939,051 to Santalucia et al. \

[0030] ~ Inother embodiments, a high cleaning silica for the present invention
comprises a silica product, where the particles are about 5 % to about 35% by weight
water, having a mean particle size of about 7 pm to about 11 pm, an Einlehner hardness -
of about 12 to about 19 and an oil absorption value of about 50 cm3/100 g to about 65
cm?/100 g. A BET surface area is about 100 to about 700 m?/ g of silica. The brightness
is generally reported to be greater than about 95 technidyne. Such a silica product is
commeréially available as ZEODENT® 105 from .M. Huber (Havre de Grace,
Maryland, USA).

[0031] Other useful abrasives include typical cleaning silica abrasives, such as ‘
precipitated siliéas having a mean particle size of up to ébout 20 pm, ‘Lypically at about 8
to about 14 um, with an oil absorption structure of greater than about 90 to about 110
cm3/100 g; for example, ZEODENT®115, marketed by J. M. Huber, that has a pHat5%
of the particies of about 6.5-7.5 and an Einlehner hardness of about 2 to 4 mg loss per
100,000 revolutions. The brightness of such a silica particle is greater than about 95. In
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certain embodiments, such cleaning abrasives comprise the second abrasive of the oral |
composition.

[0032] In certaiﬁ embodiments, the oral composition is in the form of a dentifrice
that is a clear or transparent gel. There, an abrasive of colloidal silica, such as those sold
under the tr'ademark SYLOID® as SYLOID® 72 and SYLOID® 74 or under the
trademark SANTOCEL® 100 alkali metal alumina-silicate corhplexes may be
particularly pseful, since these abrasives have refractive indices close to the refractive
indices of gelling agent-liquid (includin g water and/or humectant) systems commonly
used in dentifrices.

[0033] In various embodiments, a first and a second abrasive are combined in an
oral composition to provide unexpectedly superior cleaning capability, unanticipated.
mildness (relatively low abrasivity), and aesthetically acceptable oral care compositions.
In various embodiments the ratio of the first abrasive to the second abrasive is about
1:1.6 to about 1.6:1. For examplé, in certain embodiments, a ratio of the first abrasive to
the second abrasive is about 1:1. In certain embodiments, the respective amounts of the
first abrasive and the second abrasive present in an oral composition are about 13 to
about 21% by weight of the oral composition. In some embodiments, the amount of the
first abrasive is about 15% to about 19 %, and the amount of the second abrasive is about
15% to about 19% by weight of the oral composition. In certain embodiments, the first
abrasive is présgnt atabout 17% by weight and the second abrasive is present at about
17% by weight of the oral composition. In various embodiments, the total amount of
abrasive, including the first and second abrasive, is greater than about 25%, greater than
about 30%, or greater than about 35% by weight of the oral composition.

[0034]  Insome embodiments, an oral composition comprises- a first abrasive having
an Einlehner hardness of greater than about 5 mg loss per 100,000 revolutions and a
secohd abrasive having an Einlehner hardness of less than about 5 mg loss per 100,000
revolutions. Further, the oral composition has a PCR of greater than about 100 and an
RDA of less than about 200, In certain émbodiments, the RDA is less than about 175.
[0035]  In certain embodiments, the first abrasive has an oil of absorption of less than

£
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about 90 cm? /100g, and the second abrasive has an ol of absorption of greater than

about 90 cm3/100g. In certain embodiments, the total amount of the abrasives is greater
than about 30%. In various embodiments, the first abrasive and the second abrasive -
are present in amounts of about 13% to about 21%, about 15% to about 19%, or at about
17% each by weight of the total composition. In various embodirnen’ts, the first and
second abrasives optionally comprise silica.

[0036]  In certain embodiments, an oral composition comprises a first abrasive
comprising silica, having an Einlehner hardness of greater than about 5 mg loss per
100,000 revolutions, and an oil of absorption of less than about 90 ¢m3 /100g; and a
second abrasive comprising silica having an Einlehner hardness of less than about 5 mg
loss per 100,000 revolutions, and an oil of absorption of greater than about 90 cm3/100g.
[0037]  The oral composition further comprises a second abrasive comprising silica
and having an oil of absorption of greater than about 90 cm3/ 100g and an Einlehner
hardness of less than about 5 mg loss per 100,000 revolutions.

[0038]  In other embodiments, methods of Increasing the delivery of an active

~ ingredient in an oral composition to an oral surface are provided. In various

embodiments, the method comprises introducing an oral composition into an oral
cavity containing the oral surface, wherein the oral composmon comprises the active
mgredlent a first abrasive and a second abrasive. In certain embodiments the first and

second abrasives each comprise silica and each are present in.an amount of about 13%

to about 21% by weight. The oral composition has a PCR of greater than about 100 and-

an RDA of less than about 200. The oral composition is contacted with the oral surface.

It has been unexpectedly discovered that the delivery of the active ingredient is greater

for this oral composition, when compared with a comparative composition that has an

abrasive comprising silica but has a PCR of less than about 100, as will be discussed in

" more detail below.

[0039]  In particular embodiments, the active ingredient comprises a non-ionic
antibacterial ingredient, such as a halogenated diphenyl ether like triclosan, which will

bé discussed in more detail below. In some embodiments, the first abrasive has an oil of
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absorption of less than about 90 cm3/100g and an Einlehner hardness of greater than
about 5 mg loss per 100,000 revolutions, and the second abrasive has an oil of
absorption of greater than about 90 cm? / 100g and an Einlehner hardness of less than
about 5 mg loss per 100,000 revolutions. Further, the oral composition may comprise an
efficacy enhancing copolymer, such as for example, a copolymer of polyvinyl methyl
ether and maleic anhydride, such as the cormﬁercially available GANTREZ® prodﬁcts
sold by ISP Corporation of Wayne, N.]., and/or an anti-caries active agent, which will

_ be aiscussed in more detail below. |

[0040]  The oral composiﬁons may further comprise an orally acceptable carrier.
Conventional ingredients that can be used to form the carriers for oral care
compositions are known to the skilled artisan. The specific composition of the carrier
depends on the intended use of the composition. The carrier can be a liquid, semi-solid,
or solid phase. Oral compositions can be in the form of a dentifrice (including;r '
toothpastes, toothpowders, and prophylaxis pastes), confectionaries (including gums,
beads and chews), film, paint-on gels, or any other form known to one of skill in the art
where abrasives are employed. Selection of specific carrier components is dependent
on the desired product form. | |
[0041] In certain embodiments, the oral composition is in the form of a dentifrice,
and the exemplary carrier is substantially semi-solid or solid. The carrier can be
aqueous, i.e.,, comprising about 5% to about 95% water, In other embodiments, the
carrier is substantially non-aqueous. The carrier optionally comprises, for example, oral
care active ingredients, surface active égents, such as surfactants, emulsifiers, and foam
modulators, viscosity modifiers and thickeners, humectants, diluents, fillers, addi’gional
pH modifying agents, colorants, preservatives, solvents, and combinations thereof. If is -
understood that while general attributes of each of the above categories of materials

. may differ; there may be some common attributes and any given material may serve
multiple purposes within two or more of such categories of materials. As recognized by
one of skill in the art, the oral compositions optionally include other materials in

addition to those components previously described, including for example, emollients,
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moisturizers, mouth feel agents and the like. Examples of suitable carriers for oral
compositions are discussed in Unitgd States Patent. Nos. 6,669,929 to Boyd et al.,
6,379,654 to Gebreselassie et al., and 4,894,220 to Nabi et al. -

[0042]  The oral care active ingredients include for example, anti-bacterial active
agents, anti-tartar a.gents, anti-caries agents, anti-inflammatory agents, anti-sensitivity
agents, enzymes, nutrients, and the like. Actives useful herein are optionally present in
the compositions of the present invention in safe and effective amounts that are
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
risk / benefit 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 parlticﬁlar condition
being treated, the physical condition of the subject, the nature 6f concurrent theraiay (if
any), the specific active used, the specific dosage form, the carrier employed, and the
desired dosage regimen. Active ingredients useful for treating such conditions include
those discussed in United States Patent Publication 2003/ 0206874 to Doyle et al.
Actives among those useful herein are also discussed in United States Patent 6,290,933
to Durga et al. and United States Patent 6,685,921 to Lawlor.

[0043] Any suitable fluoride ion.source can be present in the oral composition, such
as those discussed in United States Patent No. 5,080,887 to Gaffar et al. 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. It is characterized by its ability to release fluoride
ions in water and by freedom from undesired reaction with other compoﬁnds of the
oral preparation. Examples of such sources are inorganic metal and/or ammonium
fluoride salts and compounds, such as, for example: sodium fluoride, potassium
fiuoride, 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
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- mono- and di-fluorophosphate, and fluorinated sodium calcium pyrophosphate. The
fluoride source can also be an amine fluoride, such as olaflur |
(Njoctadecyltrimethylendiamine-N,N,N’—tris(2-ethanol)-dihydrofluoride).

[0044]  The amount of fluoride-providing source is dependent to some extént upon
the type of source, its solubility, and the type or oral preparation, but it Wﬂl be present
in a non-toxic amount, generally about 0.001% to about 3.0% in the preparation. In a

| dentifrice preparation, e.g., dental gel, toothpaste ('mcluding 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 prepara’aon is considered satisfactory. Any suitable minimum amount

- of such source may be used, but in various embodiments is an amount sufficient to
release about 300 to 2,000 ppm, about 500 to about 1,800 ppm or about 800 to about
1,500 ppm of fluoride ion. |
[0045]  The oral composition optionally comprises an anti-calculus composition, such
as, for example, one or more of the anti-calculus compositions dlscussed in United
States Patent No. 5 292,526 to Gaffar, et al. In various embodlments, 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 active can also include at least oné
water soluble, lmear molecularly dehydrated polyphosphate salt effective in an

_ anticalculus amount. The anti-calculus active can also include a mixture of potassium
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 active agent 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 up to'less than 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 -

0.72:1 to less than 4:1, or wherein the weight ratio of the anti-bacterial enhancing agent
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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 (PVM/MA) copolymers, such as
GANTREZ®.

| [0046]  Another active agent useful in dentifrice coﬁposiﬁons of the present
iﬁvention are antibacterial agents, which may be present in amounts of about 0.001 to
about 3.0% by weight of the oral composition. A non-limiting list of useful additional

| oral care compounds includes non-ionic antibacterial agents, including phenolic and
bisphenolic compounds, such as, halogenated diphenyl ethers, including triclosan

' (2,4,4’-trichloro-Z’~hydroxy-diphenylether, triclocarban (3,4,4-trichlorocarbanilide), as

well as 2-phenoxyethanol, benzoate esters, and carbanilides. A halogenated diphenyl

ether, such as triclosan, can be present in an amount of about 0.3% by weight of the oral

composition, for example.

- [0047}  Suitable surface active 'agc;:nts are those that are reasonably stable throughout

a wide pHrange. These compounds are well known in the art, and include non-soap

anionic (e.., sodium lauryl sulfate (SLS), N-myristoyl, and N-palmitoy! sarcosine),

- nonionic (e.g., Polysorbate 20 (polpoyethyleﬁe 20 sorbitan monolaurate, TWEEN® 20)

and Polysorbate 80 (polyoxyethylene 20 sorbitan mono-oleate, TWEEN® 80), Poloxamer

407, available under the trade name PLURONIC® F127 from BASF Corporation),

- cationic, zwitterionic (e.g., cocamidopropyl betaine and lauramido propyl betaine), and

amphoteric organic synthetic detergents. Examples of éuitable surface active agents for

use in oral compositions are discussed in, for example, United States Patent Nos.

4,894,220 to Nabi et al., 6,555,094 to Glandorf et al., and 6,706,256 to Lawlor, inter alia. In

various embodiments, one or more surface ac‘tive agents are present in the oral

composition of the present invention in the range of about 0.001% to about 5%, or about

0.5% to about 2.5%.

[0048]  Optional thickeners for use in oral compositions include natural and synthetlc

gums and colloids, such as carr ageenan (Irish moss}, xanthan gum, sodium
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carboxymethyl cellulose, starch, polyvinylpyrrolidone, hydroxyethylpropyl cellulose;
hydroxybutyl methyl cellulose, hydroxypropylmethyl cellulose, and hydroxyethyl |
cellulose. Inorganic thickeners include amorphous silica compounds which function as
thickening agents and include colloidal silicas compounds available under trademarks
such as Cab-o-sil fumed silica manufactured by Cabot Corporation and distributed by
Lenape Chemical (Bound Brook, N.J, USA); ZEODENT®' 165 from ].M. Huber
Chemicals, and Sylox 15, also known as SYLODENT® 15, available from Davison
Chemical Division of W.R. Grace Corp. In various embodiments, the thickening agent
is présent in the dentifrice composition in amounts of about 0.1 to about 10% by weight,
or about 0.5 to about 4% by weight.

[0049]  The orally-acceptable dentifrice carrier vehicle used to prepare the dentifrice
composition optionally comprises a humectant. The humectant can be glycerin, 'sofbitol,
and xylitol, propylene' glycol of molecular weight in the range of about 200 to about
1,000; or other humectants and mixtures thereof. The humectant concentration typically
' totals'about 5 toabout 70% by weight of the oral composition. Water is typically
present In an amount of at least about 10% by weight, and generally about 25 to 70% by
weight of the oral composition.

[0050]  Synthetic anionic linear poiycarboxylates are effiéacy enhancing agents for
optional use in orél compositions having certain active ingredients, including
antibacterial, anti-tartar or other active agents w1th1n the oral composition. Such
anionic polycarboxylates are generally employed in the form of théir free acids, or
partially or fully neutralized water soluble atkali metal (e.g., potassium and preferably
sodium) or ammonium salts. The terms "synthetic" and "linear" exclude known
thickening or gelling agents comprising carboxymethylcellulose and other derivatives
of cellulose and natural gums, nor carbopols having reduced solubility due to cross-
linkages.

[0051]  Preferred copolymers afe 1:4 to 4:1 copolymers of maleic anhydride or acid
with another polymerizable ethylenically unsaturated monomer, preferably methy! <

vinyl ether (methoxyethylene) having a molecular weight (M.W.) of about 30,000 to
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about 1,000,000. One useful copolymer is methylvinylether/ maleic anhydride.
Examples of these copolymers are available from ISP Corporation under the trade name
GANTREZ®, e.g., AN 139 (M.W. 1,100,000), AN 119 (M.W. 200,000); $-97
Pharmaceutical Grade (M.W. 1,500,000), AN 169 (M.W. 2,000,000), and AN 179 (M.W.

2,400,000); wherein the preferred copolymer is 5-97 Pharmaceutical Grade M.W.

‘ 1,500,000). When present, the anionic polycarboxylate is employed in amounts effective

to achieve the desired enhancement of the efficacy of any antibacterial, antitartar or

other active agent within the dentifrice composition. In various embodiments , a
synthetic anionic polycarboxylate is included in the oral composition is present at about
0.001 to about 5%, or about about 0.1 to about 2. 0% of the oral composition.

[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,
Exarﬁples of methods that can be used are set forth in, e. 8., United States Patent No. »
6,403,059 to Martin et al.; Clinical Pharmacology for Dental Professionals (Mosby-Year
Book, Inc., 3rd ed. 1989); Mosby's Dental Hygiene: Concepts, Cases and Competencies,
(Daniel, S. and Harfst, S, eds., Elsevier Science Health Science D1v 2002); and Ernest W.
Flick, Cosmetic and Toiletry Formulatlons, 2nd ed.

[0053]  The present mvention provides for methods and processes of using the oral
compositions of the present invention to clean and/ or polish oral surfaces. Further, the
oral compositions opﬁonally treat and inhibit oral conditions, such as oral inflammatory

conditions, dental plaque, and dental calculus. The oral compositions can be applied to

the subject in any suitable manner known in the art; for example, by introducing the

oral composition to the subject’s oral cavity using a suitable applicator or delivery

- device, such as a brush, dental strip, film, syringe, tape, pill, or any other applicator or

delivery device known in the art. The compositions can be used in prophylactic
methods and processes to promote and maintain oral health, éppearance, maintain
systemic health and the like. 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 stain, plaque, calculus or tartar formation. Instructions setting forth the
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treatment schedule can be provided in commercial packaging with the product, as
commercially prepared and stored.

[0054]  The present invention is further illustrated through the following non-

‘ limiting example(s).

EXAMPLE [

[0055] A dentifrice composition according to the present invention, having the

. _ihgrediénts listed as Dentifrice 1 in Table L'is prepared by the following method:
Sodium saccharin, sodium benzdate, sodium monofluorophosphate, and any other salts
are dispersed in water and mixed in a conventional mixer under agitation. The
humectants e.g., glycerin and sorbitol, are added to the water mixture under agitation.
Then organic thickeners, such as sodium carboxymethyl cellulose, carrageen and any
polymers, such as GANTREZ® are added.

- [0056]  The resultant mixture is agitated until a homogeneous gel phase is formed.

The mixture is then transferred to a high-speed vacuﬁrn m.ixer,' where the abrasives are

added. The mixture is then mixed at high speed for from 5 to 30 minutes, under

vacuum of about 20 to 50 mm Hg, preferably about 30 mmHg. The flavor oil is

weighed out and triclosan is then added to the flavor oil. '_-The flavor oil and flavonoid

mixture is added to the mixture. Surfactants, such as sodipim lauryl sulfate (SLS) are

charged into the mixer. The resultant product is é homogeneous, semi-solid, extrudable

paste or gel product. The resu]ﬁng dentifrice can be applied with a brush or other

applicator to the oral surfaces.

[0057] ©  Dentifrices A and B are comparative examples and are prepared in the same

manner as described above for Dentifrice 1.
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Table ]
INGREDIENTS DENTIFRICE 1 Comparative Comparative
' (weight %) DENTIFRICE A | DENTIFRICE B
~ (weight %) (weight %)
Glycerin 8-15 15-25 15-25
Sorbitol (70% in water) 15-25 15-25 15-25
Sodium Carboxymethyl 0.1-5 0.1-5 0.1-5
GANTREZ® S-97 1-3 ) 1-3 ' 1-3
Carrageenan 0.1-1 0.1-1 0.1-1
Sodium Saccharin ' 0.1-1 0.1-1 0.1-1
Sodium Benzoate : 0.1-3 0.1-3 ‘ 0.1-3
Sodium Monofluorophosphate ~0.01-1 0.01-1 0.01-1
Triclosan 0.01-3 0.01-3 0.01-3
Sodium Lauryl Sulfate 0.5-3 0.5-3 0.5-3
Flavor Qil 0.1-5 0.1-5 0.1-5
SYLODENT® XWA 650 . 15-18 19-21 7-14
ZEODENT® 115 15-20 —- 8-14
Water 0.S. 0.S. Q.S.
‘EXAMPLE I

[0058]  PCR and RDA data is shown in Table 1i for Dentifrice 1 prepared in
accordance with the present invention, as compared to Dentifrices A and B.

[0059]  The RDA is determined accordihg to the method recommended by the
American Dental Association as set forth by Hefferren, Journal of Dental Research,
Volume 55, Issue 4, ]uly-August 1976, pp. 563-573, and described in the United States
Patent Nos. 4,340,583, 4,420,312, and 4,421,527 all to Wason. '

[0060] | PCR, as described above, is an in vitro method used to measure the efficacy of
removing tea and coffee tooth stains relative to a standard. The PCR values referred to
herein are obtained by a modifica.tion of the method described in "In Vitro Removal of
Stain wifh Dentifrice", G. K. Stookey, et al ]. Dental Research, 61, 123-9 (1982). The
modification of the PCR method used herein is described in United States Patent Nos.
5,658,553 and 5,651,958 both to Rice. In this modification, a clear pelliclé material is

applied to a bovine tooth first, which is then stained with a combination of the pellicle
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material and tea, coffee and FeCls whereas in the original method described by Stookey

et al. both pellicle and stain are épplied simultaneously.

Table II

Example PCR % Increasé of PCR RDA % Increase of
Dentifrice 1 108 . 27 163 18
Dentifrice A 98 15 180 _ 30
Dentifrice B 85 : o 138 —

[0061])  Dentifrice B is a typical oral composition formulation having a combination of
Mgh cleaning silica (XWA 650) and regular cleaning silica (ZEODENT® 115) at 10% by
weight, réspectively. Dentifrice B is the control having a PCR of about 85 and an RDA
of 138. As can be observed, in Dentifrice A the high cleaning silica (XWA 650) is
doubied to 20% while removing the regular cleaning silica (ZEODENT® 115). For

‘ ‘Dentifrice A, the RDA increases to 180, but the PCR only increase; to about 98. In
comparison; Dentifrice 1 has 17% of both the high cléaning Silica (XWA 650) and the
regular cleaning silica (ZEODENT® 115), but the RDA is only 163, while the PCR
exceeds 100 (about 108). Thus, the combination of abrasives in Dentifrice 1 provides an
unexpectedly low RDA (with only an 18% increase over Dentifrice B) while achieving a
27% increase in PCR over Dentifrice B. Comparatively, Dentifrice A has an RDA
increase of over 30% and a PCR increase of only 15%, when compared to Dentifrice B.
[0062] 'It is discovered, therefore, that desirably high PCR values for a dentifrice
composition can be achieved, while the RDA values are significantly less than would be
expected.

EXAMPLE III

[0063]  Anin vitro polishing analysis is conducted with Dentiftice 1, Dentifrice B, a
dentifrice prepared in accordance with Table IIl below and designated Dentifrice C, and
a commercially available whitening dentifrice designated Denﬁfriéé D. Dentifrice C is
prepared iﬁ the same manner as described above for Dentifrice 1 in Example I, and
contains 20% by weight of regular cleaning silica, ZEODENT® 115. Dentifrice D is
commercially available as CREST® Dual Action Whitening Toothpaste from Procter
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and Gambile of Cincinnati, OH, and is belieyed to contain the ingredients sodium

: ﬂuoride at 0.243 %, glycerin, hydrated silica, water, sorbitol, sodium

hexametaphosphate (for tartar control/stain prevention), propylene glycol, flavor, PEG-
12, cocamidc;propyl betaine, SLS, CARBOMER® 956, sodium saccharin, Poloxamer 407,
polyethylene oxide, xanthan gum, sodium hydroxide, cellulose -gum, sodium

hydroxide, titanium dioxide, and Blue 1 and Yellow 5 colorings.

Table ITI
INGREDIENTS DENTIFRICE C
(weight %)

Glycerin 15-30
Sorbitol (70% in water) 15-30
Sodium Carboxymethyl 0.5-5

GANTREZ® S§-97 : 1-5
Carrageenan 0.1-2

Sodium Saccharin ‘ 0.1-2

Sodium Benzoate 0.1-2

Sodium Monofluorophosphate 0.05-1
' Triclosan 0.1-2

Sodium Lauryl Sulfate 14
Flavor Qil e 0.05-5
ZEODENT® 115 15-25

Water ' Q.S.

[0064]  Table IV shows the in vitro mean polishing analysis of these dentifrices. The
maximum reflectance of the dulled tooth surface is determined by means of a

reflectometer especially adapted to detect the changes in the degree of polish of the

- enamel surface. The reflectometer is constructed so that the enamel is exposed to a

beam of polarized light, the amount of light reflected from the enamel surface was
determined by a photoelectric cell which in turn activated a galvanometer. The
smoother the enamel surface, the smaller the amount of diffused and absorbed light

and, hence, the higher the galvanometer reading,.

[0065] After the maximum reflectance of the dulled }tooth is determined, the tooth is |

brushed with the dentifrice to be tested. The enamel surface is then rinsed with water
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. to remove any residual particles of the cleaning and polishing agent, and the reflectance
of the enamel surface is again measured with the tooth located in exactly the same
position as that used to obtain the "dull" reading. The absolute change in the amount of
reflectance between the dull and polished enamel surfaces is taken as a measure of the
degree of polishing imparted by the treatment. The total brushing period is about
30,000 strokes. The resulits in Table IV are expressed in terms of the mean increment in
the luster of the enamel specimens.

[0066]  Dentifrice C is a conventional dentifrice having 20% of a regular cleaning
silica abrasive, and is selected as the Control for calculating the percentage increase in
mean polish increment. It is observed that Dentifrice 1 demonstrates the highest

increase in mean polishing increment.

TABLE IV
Example : Mean Polish % Increase in
' Mean Polish
Increment
: Increment
Dentifrice 1 3.93 11
Dentifrice B 3.79 7
Dentifrice C 3.54 _ i
Dentifrice D 3.59 1
EXAMPLE IV

[0067]  The average uptake of triclosan on a hydroxyapatite disk is set forth in Table
V. Dentifrices 1, B, and C are compared for triclosan uptake levels. The uptake of an
active ingredient triclosan is assessed using disks of hydroxyapatite (HAP) available
from Clarkson Chromatography Products, Ihc., which are saliva coated (SCHAP), as an
tn vitro model for human teeth. This in vitro model has been found te be correlated to in
vivo delivery of and retention of antibacterial agents on oral surfaces.

[0068]  To determine the delivery and retention of triclosan to a SCHAP disk from a
déntifrice containing triclosan and an anionic copolymer of the present invention,
namely AMPS terpolymer, and VCAP copolymer, SCHAP disi(s were treated with

dentifrice slurry compositions identified in Table I above. The amounts of dentifrice
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slurry used to contact the disks simulated in vivo surface to volume ratios found in the
mouth, to simulate, in part, brushing condition. After incubation for 30 minutes at 37°C,
the SCHAP disks were removed from the dentifrice slurry and washed three times With
water. The uptake absorption of triclosan, on SCHAP disks, from Dentifrices 1, B, and
C are set forth in Table V, below.

TABLEV : N
| Example L -Average Triclosan Uptake for a HAP disk
Dentifrice 1 80+2.6
Dentifrice B [ 65+£3.2
Dentifrice C 65 +3.2

[0069]  The results in Table V show that delivery and retention of triclosan to SCHAP
disks from Dentifrice 1 is substantially greater than for either of comparative examples
of Dentifrices B and C. Thus, these compositions provide methods of increasing

delivery of an active ingredient in an oral composition to an oral surface.

EXAMPLE V

[0070] Various samples (A-E) were prepared and tested in accordance with the
present invention. Sample A represents non high-cleaning silica. Samples B-E
represent various high cleaning silica compositions. All were tested with an Einlehner
Abrasian Analysis. The samples were dispersed at 10& W/V (100g diluted to a volume
of 1000 mL) and run in duplicate on an Einlehner AT 1000. R_esults are shown in Table
. 6 Below:
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TABLE VI ‘

Sample Program/# of Milligrans Loss Correcetd (mg loss
Revolutions at 174,000 revs)

Run1 Run 2

A 5/174,000 159 4 » 5.0

B 5/174,000 15.5 16.9 16.2

C 5/174,000 18.9 20.8 o198

D 5/174,000 21.1 19.5 221

E 5/174,000 222 220

25



>

WO 2007/094891 PCT/US2006/062511
CLAIMS
We claim:
1. An oral composition comprising:

a first abrasive having an Finlehner hardness of greater than about
5 mg loss per 100,000 revolutions; and
- asecond abrasive having an Einlehner hardness of less than about
5 mg loss per 100,000 revolutions;
wherein the ratio of the first abrasive to the second abrasive is about 1:1.6 to about 1.6:1,
. énd wherein the oral composition has a pellicle cleaning ratio of greater than about 100

and a radioactive dentin abrasion of léss than about 200.

2. The composition according to claim 1, wherein the radioactive dentin

abrasion is less than about 175.

3. The composition according to claim 1, wherein the first abrasive has an oil
of absorption of less than about 90 cm?/100g and the second abrasive has an oil of

absorption of greater than about 90 cm3/100g.

4. The composition according to claim 1, wherein the first abrasive has a
mean particle size of less than about 11 pm and the second abrasive has a mean particle

size of greater than about 8 pm.

5. The composition according to claim 1, wherein the ratio of the first

abrasive to the second abrasive is about 1:1.
6. The composition according to claim 5, wherein the first abrasive is present

in an amount of about 17 % by weight and the second abrasive is present in an amount
y g p

of about 17% by weight in the oral composition.
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7. - The composition according to claim 1, wherein a total amount of the first
and second abrasives in the oral composition is greater than about 30% by weight of the

composition.

8. The composition according to claim 1, wherein the first abrasive is present
in an amount of about 13 % to about 21% by weight and the second abrasive is present

in an amount of about 13% to about 21% by weight of the oral composition.

9. The composition according to claim 1, wherein the first abrasive is present
in an amount of about 15% to about 19% by weight and the second abrasive is present

in an amount of about 15% to about 19 % by weight of the oral composition.

" 10.  The composition according to claim 1, wherein the first abrasive and the

second abrasive each comprise silica.

11.  An oral composition comprising:

a first abrasive comprising silica, having an Einlehner hardness of greater
than about 5 mg loss per 100,000 revolutions and an oil of absorption of less than about
90 cm?3/100g; and |

a second abrasive coinprising silica, having an Einlehner hardness of less

than about 5 mg loss.per 100,000 revolutions and an oil of absorption of greater
than about 90 cm?/100g; '
wherein the first abrasive is present in an amount of about 13% to about 21% by weight
and the second abrasive is present in an amount of about 13% to about 21% by weight

of the composition.
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12.  The composition according to claim 11, wherein the first abrasive is
present in an amount of about 15% to about 19% by weight and the second abrasive is

present in an amount of about 15% to about 19% by weight of the oral composition.

13, The composition e{ccording to claim 12, wherein the first abrasive is
present in an amount of about 17 % by weight and the second abrasive is present in an

amount of about 17% by weight of the oral composition.

14.  The composition according to claim 11, wherein the oral composition has
a pellicle cleaning ratio of greater than about 100 and a radioactive dentin abrasion of

less than about 200.

15. The composition according to claim 14, wherein the radioactive dentin

abrasion is less than about 175.

16. The composition according to claim 11, wherein a total amount of the first

and second abrasives in the oral composition is greater than about 30%.

17. The composition according to claim 11, wherein the first abrasive has a
mean particle size of less than about 11 pm, and the second abrasive has a mean particle

size of greater than about 8 pm.,

18.  Anoral composition comprising;

a first abrasive comprising silica and having an oil of abSorptién of less
than about 90 cm?/100g and an Einlehner hardness of greater than about 5 mg loss per
100,000 revolutions; and ‘ v

| a second abrasive comprising silica and having an oil of absorption of
greater than about 90 cm?/100g and an Einlehner hardness of less than about 5

mg loss per 100,000 revolutions;
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wherein a ratio of the first abrasive to the second abrasive is about 1;1.6 to about 1.6:1,
and a total amount of the first and second abrasives present in the oral composition is
greater than about 25% by weight of the compdsition; and wherein the oral comp051t10n
has a pellicle cleaning ratio of greater than about 100 and a radioactive dentin abrasion

of less than about 200.

19. The composition according to claim 18, wherein the ratio of the first

AN

abrasive to the second abrasive is about 1:1.

20. The composition according to claim 18, wherein the first abrasive is
present in an amount of about 17 % by weight and the second abrasive is present in an

amount of about 17% by weight in the oral composition.

21. A method of increasing delivery of an active ingredient in an oral

composition to an oral surface comprising:

introducing an oral compositioﬁ into an o-ral cavity, wherein the oral
composition comprises the active ingredient, a first abrasive and a second abrasive,
wherein the first and second abrasi\'fes cach comprise silica and each are present in an
amount of about 13% to about 21% by weight, wherein the oral compositionhasa
pellicle cleaning ratio of greater than about 100 and a radioactive dentin abrasion of less
than about 200; and

contacting the composition with the oral surface, wherein the delivery of
the active ingredient is greater than a comparative composit.:ion having an abrasive

comprising silica and a pellicle cleaning ratio of less than about 100.

22.  The method according to claim 21, wherein a ratio of the first abrasive to

, the second abrasive is about 1:1.6 to about 1.6:1.

23.  The method according to claim 21, wherein the active ingredient
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comprises a halogenated diphenyl ether,

24. The method according to claim 21, wherein a ratio of the first abrasive to

the second abrasive is about 1:1.6 to about 1.6:1.

' 25. The method according to claimél, wherein the first abrasive has an oil of
absorption of less than about 90 cm3/ 100g and an Einlehner hardness of greater than
about 5 mg loss per 100,000 revolutions, and the second abrasive has an oil of
absorption of greater than about 90 cm3/ 100g and an Einlehner hardness of less than -
about 5 mg loss per 100,000 revolutions.

26.  An oral composition c;)mprising:
a first abrasive having an Einlehner hardness of greater than about
10 mg loss per 100,000 revolutions; and |
a second abrasive having an Einlehner hardness of less than about
10 mg loss per 100,000 revolutiohs;
wherein the ratio of the first abrasive to the second abrasive is about 1:1.6 to about 1.6:1,

and wherein the oral composition has a pellicle cleaning ratio of gréater than about 100

and a radioactive dentin abrasion of less than about 200.

27. The oral composition of claim 18, wherein the composition further

comprises a polycarboxylate polymer or polyvinyl methyl ether/maleic anhydride
(PVM/MA) copolymer.
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SISTEMA ABRASIVO PARA COMPOSICIONES DE CUIDADO ORAL

'REFERENCIAS A SOLICITUDES RELACIONADAS
La presente solicitud reivindica 'el beneficio. de la
solicitud de patente provisional de los Estados Unidos N°
60/752, 340, presentada  él 21 de diciembre de 2005, que se

incorpora a la presente por referencia en su totalidad.

ANTECEDENTES DE LA INVENCION

Los abrasivos en las composiciones orales limpian el
tejido contaminado {debridan) y frotan fisicamente 1la
superficie externa de los dientes. Esta accidén de frotamiento
remueve la biopelicula organica (es decir, la pelicula) sobre
la superficie de los dientes \% que  esté fofmada
principalmente por proteinas de la saliva, bacterias %
subproduétos bacterianos. Puede estar.nanchada 3% decoloréda
por los alimentos, tales como el café, el té y los frutos
rojos, asi como por el humo del‘ tabaco, los compuestos
catidénicos y las bacterias cromogénicas. Dicha remocidn
fisica de la pelicula manchada es un medio simple y efectivo
para eliminar las manbhas y la decoloracién de la superficie,
que resultan indeseables y que se producen diariamente. MAas
aun, dicha eliminacién fisica de la pelicula también remueve
la placa bacteriana sobre la superficie de la pelicula, con

lo cual se minimiza el potencial de giﬁgivitis, periodontitis
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y formacién de caries. Sin embargo, las composicicnes orales,
tales como los dentifficos, no debieran tener una abrasividad
tan élta que pueda resuitar en darfio potencial al esmalte o
los tejidos. Por 1lo tanto, resulta deseable desarrollar
composiciones orales que_thimicen‘la éficaéia de la limpieza
y/o el pulido de la composicidn oral, mientras gque al mismo
tiempo minimicen la abrasividad nociva A= para evitar

potenciales dafios a las superficies orales.

BREVE DESCRIPCION DE LA INVENCION

En diversas modalidades, la presente invencidén se
refiere a una composicidén oral que comprende: -

un primer abrasivo que tiene una dureza de Einlehner
superior a éproximadameqte 5 mg de‘ pérdida por 100,000
revoluciones; 'y |

un segundo abrasivo que -tiene una dureza de Einlehner
inferior a aproximadamente 5 mg de pérdida por 100,000
revolucioﬁes;
en donde la proporcién del primer abraéivo al segundo
abrasivo es de aproximadamente 1:1.6 a aproximadamente 1.6:1,
y en donde la composicidédn oral tiene una proporcién de
eliminacién de pelicula (PCR} superior a aproximadamente 100 -
y una abrasién de la dentina radiactiva (RDA) inferior a

aproximadamente 200.

En diversas modalidades, la presente invencidn se
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refiere a una composicidn oral que cqmprende:

un primer abrasivo que comprende silice, que tieﬁe una
dureza de Einlehner superior a aproximadamente 5 mg de
pérdida por 100,000 revoluciones vy urn aceite de absorcién
inferior a aproximadamente 90 cm®/100 g} y

un sggundo abrasivo que comprende silice, que tiene una
dureza de Einlehner inferior a aproximadamente 5 mg de
péfdida por 100,000 revoluciones y un aceite de abéorciéd
superior a aproximadamente 90 cm?/lOO g;

en donde el primer abrasivo estd ©presente en una
cantidad de aproximadamente el 13% a aproximadamente el 21%
en peso y el segundo abrasivo esta presente en una cantidad
de aproximadamente el 13% a aproximadamente el 21% en peso de
la composicidn.

En diversas modalidades, la presente invencidén se
refiere a una cémposicién oral que coﬁprende:

un primer abrasivo que comprende silice y gue tiene un
aceite de absorcién inferior a aproximadamente,9Q cm®/100 gy
una dureza de Einlehner superior a aproximadamente 5 mg de
pérdida por 100,000 revoluciones; y

un segundo abrasivo. que coﬁprende silice y que tiene un
aqeite'de absorcidn superior a aproximadamente 90 cm®/100 gy
una dﬁreza de Einlehner inferior a aproximadamente 5 mg de
pérdida por 100,000 revoluciohes;

en donde una proporcidén del primer abrasivo al segundo
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abrasivo es de aproximadamente 1:1.6 a aproximadamente 1.6:1,
y una cantidad total del primer y del segundo abrasivos
presentes - en la = composicidn oral es superior a
aproximadémente él 25% en peéo de la composicidn; y en donde
la composicidén oral tiene una proporcién de eliminacién de
pelicula superior a aproximadamente 100 y una abrasién de la
dentina radiactiva inferior a aproximadamente 200.

En diversas modalidades, la presente invencién:
proporcicna métodos para aumentar el suministro de un
ingrediente activo en una composicién oral a una supexrficie
oral, que comprende:

introducir una compesicién oral en una cavidad oral, en
donde la composicién oral comprende el‘ingrediente active, un
primer. abrasivo y un segundo abrasivo, en donde el primer y
el segundo abrasivo comprenden cada uno silice y cada uno
esta presente en una cantidad de aproximadamente el 13% a
aproximadamente el 21% en peso, én»donde la composicién oral
tiene una proporcién de eliminacién de pelicula superior a
aproximadamente 100 y una abrasién de la dentina radidctiva
inferior a aproximadamente 200. La composicién se pbne en
contaéto con la superficie oral. El suministro | del
ingrediente actiﬁo én_la cpmposicién oral es mayor que en una
composicidén comparativa que tiene un abrasivo que comprende
silice y una proporcién de eliminacién de pelicula inferior a

aproximadamente 100; vy
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poner en contacto la composicién con la superfiéie oral,
en donde el suministro del ingredienté activo es mayor que en
una composicidén comparativa que tiene un abrasivo que
comprende silice y una préporcién de eliminacién de pelicula

inferior a aproximadamente 100.

En diversas modalidades, la presente invencién se dirige

a una composicién para el cuidadec oral que comprende:

un primer abrasivo que tiene wuna dureza Einlehner
Superior a alrededor de 10 mg de pérdida por 100,000
revoluciones; y

un  segundo abrasivo que tiene una dureza Einlehner

~inferior a alrededor de 10 mg de pérdida por 100,000

re&gluciones

en donde'la proporcidén del primer abrasivo al segundo
abrasivo es de aproximadamente 1:1.6 a aproximadamente 1.6:1,
y en donde la composicidén oral tiene una proporcién de
eliminacién de pelicula (PCR{ superior a aproximadamente 100

y -una abrasién de la dentina radiactiva (RDA) inferior a

aproximadamente 200.

DESCRIPCION DETALLADA DE LA INVENCION

Segin se wusan en la presente, todos los niveles de

‘medidas descritos aqui son en peso de la composicidén total, a.

N

ménos que se indique lo contrario. Ademads, todas las

referencias aqui citadas se incorporan a la presente por

e
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referencia en sus totalidades. Sin embargo, en caso de
contradiccién entre cualquiera de 1las definiciones de la
présente descripcidén y aquellas de una referencia citada,
prevaiecerén las de la presente descripciédn.

Fn diversas ﬁodalidades, se proporciona una composicién
oral que tiene un primer abrasivo y un seguﬁdo abrasivo. La
seleccién del abrasivo para las presentes composiciones
orales puede incluir el tipo de abrasive, la finura (tamarfio
de particula), la distribucién del tamafio de particula y la
cantidad de abrasivo, a fin de asegurar que el esmalte dental
no resulte excesivamente desgastado durante el uso normal de
la composicién, pero.si lo suficientemente limpio y/o pulidd.
En el contexto del cuidado oral, la eficacia del abrasivo se
puede exéresar sobre la base del nivel de limpieza o abrasién
del dentifrico, a saber, la pfoporcién de eliminacidén de
péiicula (PCR) o la abrasidén 'de la dentina radiactiva (RDA),
respectivamente. Los métodos para realizar PCR y RDA sé
describen, por ejemplo, en las patentes de los Esfados Unidos
N°® 5,939,051 y 6,290,933. c

En la practica convencional cominmente aceptada, los
valores de RDA para una composicién oral por lo general se
mantienen'por debajo de 250 para evitar dafiar el esmalte o ia
dentina con el uso reiterado. Sin‘embargo, a fin de lograr

una mayor PCR, normalmente se debe aumentar la cantidad y 1la

dureza de los abrasivos, lo gue se sabe convencionalmente que
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aumenta la RDA. Por ejemplo, se ha observado que cuando el

valor de "~RDA de uné composicidn dentifrica excede
determinados valores, tales como, por ejemp;o, por encima de
aproximadamente 100 a aproximadamente 115, el dentifrico no
necesariamente exhibe un 'correspondiente increménto en su
capacidad de limpieza. Ha resultado un desafio formular
composiciones orales gque tengan una PCR  superior a
aproximadamente 80 6 90 pero conserven una RDA por debajo de
250, con mayor preferencia por debajo de 200.

Sin embargo, en ciertas modalidades dé la presente
invencién, se ha obtenido una éomposicién oral con una PCR de
més de 100, que al mismo tiempo tiene una RDA de menos de
200., En ciertas modalidades, 1la - RDA es menor o igual a
gproximadamente 175, mientras que conserva una PCR que excede
aproximadamente 100. En ciertas modalidades, la RDA es dé
menos de 165. Con respecto a.esto, las compoéiciones orales
de la presente invencidén proporcionan una eficacia superior
en cuanto a la limpieza y/o el pulido, mientras que al mismo
tiempo logran una RDA convenientemente baja que minimiza el
potencial daﬁo-causado al esmalte o la dentina.

Las presentes composiciones pueden lograr la limpieza
'y/o el pulido de la superficie dental. Los abrasivos para
limpieza y/o pulido se puéden clasificar segun diversoé
parametros fisicos, Como po&ré apreciar el especialiéta en el

arte, una sola especie de abrasivo normalmente realiza al
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menos cierta parte de la limpieza y el pulide de manera

_ simultanea. Sin embargo, en la técnica, las particulas

generalmente se categorizan seguin el efecto predominante que
tienen sobre una superficie oral objetivo.

Segiin se usa en la presente, el <término “limpieza”
géneralmente ‘se refiere a la eliminacién de contaminantes,
suciedad, impurezas y/o materia extrafia sobre una superficie
objétivo. Por ejemplo, en el contexto de 'las superficies
orales, en las cuales la superficie es el esmalte dental, la
limpieza puede eliminar al menos parte de una pelicula o
mancha, tél como biopelicula de placa, pelicula o sarro.
Segin se usa en la presente, el término “pulido” generalmente
se refiere un proceso de acabado o refinado que hace gue la
superficie quede mas 1lisa y/o brillosa. El1 pulido y la
limpieza también pueden proporcionarle brillo a’la‘superfiéie
donde se produce la eliminacidén de las manchas, por ejemplo,
el blanéueamiento de la superficie dental.

[0001] Generalmente, se consideran “abrasivos para pulido”.
aquellos gue contienen particulas‘felativamente pequefias de
gran dureza, mientras gque los abrasivos con tamafios de
particuias relativamente grandes vy pocé dureza se consideran
“abrasivos para limpieza”.. Mé&s aun, el comportamiento
exhibido por el abrasivo cuando interactua con la superficie
indica cuén bien pulird (o “alisara”) la superficie, ya que

un agente de pulido deseable generalmente se degrada en
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fragmentos cada vez mas pequefios a medida que avanza el
contacﬁo con la superficie. El comportamiento de alisado se
relaciona con la facilidad con la cual un abrasivo se divide
en tamanos de particulas cada vez mis pequefios y generalmente

se cree gque estd basado en la forma cristalina de las

particulas del abrasivo, las lineas de escisién y la

friabilidad, por ejemplo.

Por lo tanto, un abrasivo generalmente se categoriza
sobre un grédiente que se. extiende desde los abrasivos para
limpieza mas blandos hasta los abrasivos para pulido méas
duros! En ciertas modalidades, un método para'la limpieza y/o
el pulido de una superficie orql objetivo comprende poner en
contactc la superficie con una composiciéﬁ éral que comprende
un primer abrasivp Yy un segundo abrasivo. El primer abrasivo
de la composicién puede ser una especie distinfa del segundo
abrasivo, lo que significa que cada abrasivo puede tener un
efecto diferente sobre la superficie objetivo, por ejemplo,
puede .estar en una categoria diferente en el gradiente de
abrasividad. De esta manera se puede seleccionar una cantidad
cualquiera de abrasivos. Por consiguiente, el primer abrasivo
puedé ser un abrasivo paré limpieza relativamente bajo y el
segundo abrasivo' puede ser un abrasivo para limpieza
relativamente alto. El primer abrasivo puede ser un abrasivo
para limpieza y el segundo abrasivo -puede ser un abrasivo

para pulido. Cabe destacar que las composiciones orales
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cpcionalmente bomprenden una pluralidad de especies de
abrasivos diferentes y no se limitan unicamente al primer Y
al segundo abrasivo.

Entre los demas pardmetros que también resultan Utiles
para categorizar la abrasividad de las particulas se incluye,
por ejemplo, la dureza. La dureza se puede expresar mediante
varios ensayos diferentes conocidos para los especialistas en
el arte, gue incluyen los ensayos de dureza de Einlehner,
Knoop, Vickers vy Rockwell, asli como la escala de dureza de
Mohs. Un método particularmente util para evaluar las

particulas del abrasivo es el valor de dureza de Einlehner.

El wvalor de dureza de Einlehner se obtiene wusando un

ihstrumeﬁto de abrasién Einlghner At-1000 para medir 1la
’ A

blandura de la particula de abrasivo de la siguignte manera:

se pesa un tamiz de alambre de bronce Fourdrinier Yy se la

expone a la accidétn de una suspensién del  abrasive (por

ejemplo, una suspensién acuosa al 10% del abrasivo) durante

una cantidad determinada de revoluciones. El valor de dureza -

Se expresa como miligramos de peso perdidos del tamiz de

~alambre Fourdrinier por cada 100,000 revoluciones. Asi, en

ciertaé modalidades, la composicién oral comprende un primer
abrasive que tiene una dﬁreza de Einlehner superior a
aproximadamente 5 mg de pérdida por 100,000 revolucionés Yy un
segundo abrasivo que tiene una dureza de Einlehner inferior a

aproximadamente 5 mg de pérdida por 100,000 revoluciones. En
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ciertas modalidades, el primer abrasivo tiene una dureza’

1
Einlehner superior a aproximadamente 10 mng de pérdida por

11

100,000 revoluciones y un segundo abrasivo gue tiene una

‘dureza Einlehner inferior a aproximadamente 10 mg de pérdida

por 100,000 revolucionesu

Cuando 1la primera paitidula tiene una dureza de
Einlehner superior a 5 mg de pérdida por 100,000
revolﬁciones, puede ejercer una funcién pfincipalmente de
pulido cuando s€¢ pone en contacto con una superficie oral.
Cuando la segunda particula tiene una dureza de Einlehner
inferior é aproximadamente 5 mg de pérdida por 100,000
revoluciones, puede ejercer uné funcidén principalmente de
limpieza, ya que es una particula m&s blanda. En éiertas
modalidades, - la segunda particula tiene una dureza superior a
aproximadamente 10 mg de pérdida por 100,000 revoluciones, vy
en otras modalidades, superior a aproximadamente 15 mg de
pérdida por 100,000 revoluciones.

En ciertas modalidades, el primer abrasivoe es un
abrasivo para limpieza que tiene una dureza menor o igual a
lé de la superficie oral que sera tratada, y el segundo
abrasivo es un abrasivo para pulido que tiene una dureza
mayor o igual a la de la superficie oral gue sera tfatada.

La estructura de una particula de abrasivo también puede
reflejar abrasividad; una estructura relativamente baja

tiende a presentar una mayor abrasividad y un abrasivo de



10

15

20

25

6

12

estructura relativamente alta fiende a presentar una menor
abrasividad. La estructufa de las particulas puede estar
indicada por la absorcién de'ageite de l;naza o‘ftalato de
dibutilo (DBP) cada 100 gramos. Los valores de absorcién de
aceite se pueden medir usando el método de frotamiento ASTM
D281. |

‘En ciertas modalidades, el primer abrasivo tiene una
estructura de absorcion de ageite inferior a aproximadamente
90 cm’/100 g, vy él segundo abrasivo tiene una estructura de
absorcién de aceite superior a aproximadamente 90 cm®/100 g.-
En diversas modalidades, una particula del primer abrasivo
tiene una»estructura de absorcién inferior a aproximadamente
80 cmf/lOO g, inferior a aproximadamente - 70 cm®/100 g, o
inferior a aproximadamente 60 cm®/100 9. En diversas
modalidades, una particula del segundo abrasivo tiene una
absorcién dé aceite superior a aproximadamente 100 cm3/100 g,
O superior aproximadamente 110 cm®/100 g.

El tamaric de particula puede ser un indicador de la
eficacia de limpieza y/o pulido de un abraéivo. En ciertas
modali&ades, el primer abrasivo fiene un primer tamafio de

particula, y el segundo abrasivo tiene un segundo tamafoc de

particula. En ciertas modalidades, el primer tamaric de

particula es inferior al segundo tamado de particula. El

tamario promedio de particula se puede medir mediante un

analizador de tamafioc de particula Malvern, Modelo Mastersizer
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S, Malvern Instruments, Inc. (Southborough, Massachusetts,

13

Estados Unidos). Se proyecta un haz laser de gas nedén-helic a
través de una celda transparente que -contiene el abrasivo
suspendido en una solucién acucsa. Los rayos de luz que
inciden en las particulas se dispersan en 4&ngulos gue son
inversaménté proporcionales al tamafio de particula. ELI
érreglo del fotodetector mide la cantidad de luz en varios
angulos predeterminados. Luego se procesan las sefales
eléctricas proporcicnales a los valores de flujo de 1luz
medida mediante un sistema de microcomputacién, respecto de
un patrén de dispersidn previsto a partir de particulas
tedricas, segun se define por los indices de refraccién de la
muestra y el dispersaﬁte acuoso para determinar la
distribuciéh del tamafio de particula del sujeto abrasivo.

En diversas modalidades, el primer abrasivo tiene un
tamafio de particula promedio infe;ior a aproximadamente 11
um, o inférior a aproximadamente 10 um. Por ejemplo, los

ejemplos de abrasivos adecuados tienen un tamafo promedio de

- particulas de aproximadamente 7 um a 11 um. Algunos abrasivos

tienen tamaifios de particula inferiores a aproximadamente 5
pm. En diversas modalidades, el. segundo ‘abrasivo tiene un
tamafio de particula promedio supe{ior a aprﬁximadamente.B um,
0 mayor gue aproximadamente 10 Hm. En algunas modalidades, el
segundo abrasivo puede tener un tamafio promedio de particula_

de aproximadamente 8 um a aproximadamente 14 pm.

)
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En ciertas modalidades, la composicién es segura para el
uso -oral en humanos u otros animales, vy cualquier abrasivo
adecuado desde el punto de vista cosmético y oral que cumple
con los requisitos antes establecidos se puede seleccionar
para una composicién oral. Los abrasivos adecuados incluyen,
sin limitacién: silice, silicato, silicona, altmina (incluso
6xido de aluminio calcinado), aluminosilicatos, tales como
bentonita, zeolita, caolin, y mica, tierra silicea o de
diatomeas, piedra péméz, carbonato de calcio, hueso
cuticular, fosfatos insolubles, resinas de composito, tales
comc resina de melamina, resina fendlica, y resina de urea-
formaldehido, pclicarbonato, carburc de silicio, éarburo de
boro, cera microcristalina, celulosa micreocristalina, incluso

combinaciones de celulosa microcristalina coloidal 3%

carboximetilcelulosa, disponible en el comercio con el nombre

comercial AVICEL® de FMC  Biopolymer (Filadelfia,
Pennsilvania, Estados Unidos) V% sus combinaciones vy
derivados.

Tal como se usa en la presente, “mica” se refiere a
cualquiera de un grupo de ﬁinerales de silicato de aluminio
hidratado con moffologia de placa y perfecta escisién basai
(micacea). La mica puede ser, por ejemplo, mica en capas,
mica en trozos.o mica en copos, como se ejemplifica por micas
de tipo muscovita, biotita o flogopita. Entre los fosfatos

insolubles de utilidad como abrasivos incluyen ortofosfatos,
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polimetafosfatos y pirofosfatos. Los ejemplos de ilustracién

incluyen ortofosfato dicdlcico dihidratado, fosfato dicalcico

/

dihidratado, fosfato de hidrégeno calcico, pirofosfato de-

calcio, f-pirofosfato de calcio, fosfato tricdlcico,
metafosfato de calcio, metafosfato de potasio, y metafosfato
de sodio.

Las silices sintéticas incluyen geles de silice vy
silices precipitados que se preparan por neutralizacidn de
éoluciones de silicato acuoso con un acido mineral fﬁgrte. En
la preparacién de gel de silice, se forma un hidrogel de
silice que luego generalmente se lava para reducir el
contenido de sales. El hidrogel lavado se puede moler al
tamafo deseado, o de otro modo se seca, por ultimo hasta el
punto en que la estructure ya no cambia como consecuencia de
reduccién de tamafio. Cuando se preparan dichos silices
sintéticos, el objetivo -consiste en obtener abrasivos que
proveen maxima limpieza (es decir, eliminacidén de pelicula
manchada) con minimo dafio del esmalte dentario vy oﬁros
tejidos orales.

Los abrasivos que comprenden silice son particularmente

utiles en ciertas modalidades de 1la presente invencidén. Ha’

habido significativa dificultad en el pasado en el uso de un
abrasivo basado en silice con altas concentraciones dentro de
una composicién oral, debido a inestabilidad quimica y fisica

en la composicidn oral cuando se provee en altas
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concentraciones, cuestiones de sensacién en la boca, vy
excesiva calidad de abrasivo reflejada por los altos valores
de RDA. Sin embargo, la silice es una opcién particularmente
atractiva como abrasivo, y limpia y/o pule con eficacia las
superficies orales. Ademds, es relativamente inerte vy
compatible con otros ingredientes en 1la composicién‘pral Yy es
relativamente barato. En consecuencian.en ciertas modalidades
de la presente invencién, el primero Yy el segundo abrasivo
comprenden silice cada uno. En algunas modalidades, el primer
abrasivo se selecciona de un abrasivo mas pequeno y mas duro,
por ejemplo, un mejor abrasiveo de limpieza y/o pulido, y el
segundo abrasivo es un tipico abrasivo de limpieza. 1In
ciertas modalidades, las composicidnes orales pueden
comprender una combinacidén particularmente eficaz de especies
de particulas de abrasivo.

Los materiales abrasivos ttiles ~ para preparar
composiciones orales incluyen abrasivos de silice de alta
limpieza, y baja estructura, tales como los-comercializados
con el nombre comercial SYLODENT® XWA o SYLODENT® 783 de
Davison Chemiéal Division de W. R. Grace & Co. (Baltimore,
Maryland, Estados Unidos). SYLODENT® XWA 650 es un hidrogel
de silice compuesto'por particulas de siliéé coloidal.

Los ejemplos de hidrogeles de silice comprenden
pérticulas de silice coloidal con un tamafio promedioc de

particula, en diversas modalidades, de éproximadamente 3 um a
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'aproximadamente 10 ym, con un pH de aproximadamente 4 a

aproximadamente 10, o aproximadamente 6 a aproximadaménte 9
medido como 5% en peso de lechada. Las particulas de XWA 650
contienen aproximadamente. 10% a aproximadamente 35% en peso
de agua, tienen un tamartio promedio de particula de
aproximadamente 5 um a aproximadamente 12 Hm, una dureza de
Einlehner mayor o igual a aproximadamente 5 a aproximadamente
20 mg de pérdida por 100,000 reveluciones, una absorcién dg
aceite inferior a aproximadamente 90 cm?®/100 g, por ejemplo
de entre aproximadamente 40 cm®/100 g a aproximadamente 90
cm®/100 g. Los abrasivos tienen un ‘4rea superficial de
Brunauer, Emmett y Teller (BET) de aproximadamente 100 a

aproximadamente 700 nﬁ/g. XWA 650 tiene un brillo de 96.8 de

‘tecnidina. Dichos abrasivos se analizan en la patente de los

Estados Unidos N.° 6.290.933 de Durga et al.

Otro abrasivo de alta limpieéa util se comercializa como
SYLODENT® XWA 30Q73/ es un hidrogel de silice que contiene
aprokimadémente 10% a aproximadamente 25% delagua en peso, en

donde el tamafio promedio de particula es aproximadamente 2 um

a aproximadamente 4 pm. Las particulas tienen superficie BET

en el rango de 150 a 400 m®/g de silice. El abrasive XWA 300
tiene una absorcién de aceilte inferior a 90 cm’®/100 g de
silice; y un pH, en una suspensién 5% p/p en agua hervida

{sin CO;) desmineralizada, igual o mayor gque 8,5. Dichos
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abrasivos se analizan, por ejemplo, en la pafente de los
Estados Unidos N.° 5,939.051 deﬁéantalucia et al.

[0002] En otras modalidades, un silice de alta limpieza
para la presente invencién comprende un producto de silice,
en donde las particulas son aproximadamente 5% a
aproximadamente 35% en peso de agua, con un tamafio promedio
de particula de aproximadamente 7 pm a aproximadamente 11 pum,
una dureza de Einlehner de aproximadamente 12 a

aproximadamente 19 y un valor de absorcidén de aceite de

‘aproximadamente 50 cm’/100 g a aproximadamente 65 cm’®/100 g.

Una superficie BET es de aproximadamente 100 a
aproximadamente 700 n@/g de silice. Generalmente se informa
un brillo superio: a _aproximadamenfe 95 tecnidina. Dicho
producto de silice "estd comercialmente disponible como
ZEODENT® 105 de J. M. Huber {Havre de Grace, Marylénd,n
Estados Unidos).

Otros abrasivos utiles incluyen tipicos abrasivos de
limpieza de silice, tales como silices precipitados con un
tamarfio promedio-de particulas de hasta aproximadamente 20 pm;'
generalmente a aproximadamente 8 a aproximadamente 14 um, coh‘
una estructura de absorcién de aceite superior  a
aproximadamente 90 a aproximadamente‘ 110 cm®/100 g; por
ejemplo, ZEODENT®115: comercializado por J. M. Huber, con un
pH al 5% de las particulas de aproximadamente'6.5—7.5 Yy ‘una

dureza de Einlehner de aproximadamente 2 a 4 mg de pérdida
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por 100,000 revoluciones. El brillo de dicha particula de
silice es superior a aproximadamente el 95. En ciertas
modalidades, dichos abrasivos de limpieza comprenden el
segundo abrasivo de la composicién oral. i
En ciertas modalidades, la‘composicién oral esté en la
forma de un dentifrico gue es un gel limpido o transparente.
Alli, un abrasivo de silice coloidal, tal como los vepdidos
con la marca comercial SYLOID® como SYLOID® 72 y SYLOID® 74 o
con la marca comercial SANTOCEL® 100 como complejos de
silicato de alumina de metal alcélino pueden ser -
particularmente utiles, dado que estos abrasivos tiene
indices de refraccién cercanos a los indices de ref?accién de
sisﬁemas agente gelante-liquido (incluso agua y/o huméctante)
de uso comun en.dentifricos.
| En diversés modalidades, un primer y un segundo abrésivo
se combinan en una composicién oral péra proveér capacidad de
limpieza inesperadamente superior, suavidad no prevista
(abrasividad relativamente baja), y composiciones de cuidado
oral estéticamente aceptables. En diversas modalidades 1la
proporcién del pfimer abrasivq al segundo abrasive es de
aproximadamente 1:1.6 a aproximadamente 1.6:1. Por ejemplo,
en ciertas modalidades, una proporcién del primer abrasivo al
segundo abrasivo es dé aproximadamente 1:1. FEn ciertas

modalidades, la cantidad respectiva del primer abrasivo y el

segundo abrasive presente en una composicién  oral son
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aproximadamente 13 a aproximadamente el 21% en pest: de la
composicién oral. En algunas modalidades, 1la éantidad del
primer abrasivo es aproximadamente 15% a aproximadamente 19%,
y la cantidad del segundo abrasivo es apréximadamente 15% a
aproximadamente 19% en beso de la composicidén oral. En
ciertas modalidades, el primer abrasivo esta presente a
aproximadamente 17% en peso y el sequndo abrasivo esta
presente a aproximadamente 17% en peso de 1la composicidn
oral. En diversas modalidades, la cantidad total del
abrasivo, incluso del primero y el segundo abrasivo, es
superior a aproximadamente el 25%, superior a aproximadamente
30%, o superior a aproximadamente 35% en peso de la
composicién oral.

En algunas modalidades, una composicién oral comprende
un primer abrasivo que tiene una dureza de Einlehner superior
a aproximadaﬁente 5 mg de pérdida por 100,000 revoluciones 3%
un segundo abrasivo que tiene una dureza de Einlehner
inferior a aproximadamente 5 mg de pérdida por 100,000
revoluciones. Ademds, la composicién ofal tiene un PCR
supericr a aproximadamente 100 y un RDA inferior a
aproximadamente 200. FEn ciertas modalidades, el RDA  es
inferior a aproximadamente 175.

En ciertas modalidades, el primer abrasivo tiene una
absorcidn Qe aceite inferior a aproximadamente 90 cm3/100 g,

y el sequndo abrasivo tiene una absorcién de aceite superior
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cantidad total de los abrasivos es superior a aproximadamente’

el 30%. En diversas modalidades, el primer abrasivo y el

segundo abrasivo estan presentes en cantidades de
aproximadamente el 13% a aproximadamente el 21%,
aproximadamente 15% a aproximadamente 19%, o de

aproximadamente 17% cada uno en peso de la composicién total.
En diversas Imodalidades,..el primer y el segundo abrasivo
comprenden opcionalmente silice.

En ciertas modalidades, uné cémposicién oral comprende

un primer abrasivo que comprende silice, que tiene una dureza

de Einlehner superior a aproximadamente 5 mg de pérdida por

100,000 revoluciones, y una absorcién de aceite inferior a
aproximadamente 90 cm®/100 g: y un segundo abrasivo que
comprende silice gue tiene una dureza de Einlehner inferior a
aproximadamente 5 mg de pérdida por 100,000 revoluciones, vy
una absorcién de aceite superior a aproximadameﬁte 90 cm®/100
g.

La composicién  oral también comprende un segundo
abrasivo gque comprende silice y que tiene una absorcién de
aceite superior a aproximadamente 90 cm®/100 g y una dureza
de Einléhner inferior a aproximadamente 5 mg de pérdida por
100,000 revoluciones.

En otras modalidades, se proveen los métodos para -

aumentar la provisién de un ingrediente activo en una

1)
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composicidén oral sobre una superficie orai. En diversas
modalidades, el método comprende introducir una composicidn
oral en una cavidad oral que contiene la superficie oral, en
donde la composicién oral comprende el ingrediente activo, un.
primer abrasivo y un segundo abrasivo. En ciertas modalidades
el primer y el segundo abrasivo comprenden cada uno silice y
cada uno estd presente en una cantidad de aproximadamente.el
13%‘a aproximadamente el 21% en peso: La composicién oral
tiene un PCR superior a aproximadamente 100 y un RDA inferior
a aproximadamente 200. La composicién oral se pone en
contacto con la sﬁperficie ocral. Inesperadamente se ha
descubierto gue el suministro del ingrediente activo es mayor
para esta composicién o;al, cuando se compara con una
composicién comparativa que tiene un abrasivo que comprende
silice pero tiene un PCR inferior a aproximadamente 100, tal-
como se analizaréd con mayor detalle mas adelante.

En particuléres modalidades, el ingrediente activo
comprende un ingrediente antibacteriano - no idénico, por
ejemplo un difeniléter halogenado como triclosano, que se
analizard con mayor detalle ma&s adelante. En aigunés
modalidades, el primer abrasivo tiene una absorcién de aceite
inferior a aproximadamente 90 cm®/100 g y una dureza de
Einlehner superior a aproximadamente > mg de pérdida por
100,000 revoluciones, vy el segundo abrasivo tiene una

absorcidn de aceite superior a aproximadamente 90 cm®/100 gy
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una dureza de Einlehner inferior a aproximadamente 5 mg de
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pérdida'por~100,000 revoluciones. Ademds, la composicién oral

puede comprender un copolimero de aumento de eficacia, tal
como pof ejemplo, un copolimero de metiléter de polivinilo vy
aﬁhidrido méleico, tal como los productos comercialmente
disponibles GANTREZ® vendidos por ISP Corporation de Wayne,
N. J., y/o un agente activo anticaries, que ée analizarén con
mayor detalle a continuacién.

Las composiciones orales también pueden comprender un

)

portador oralmente aceptable. Los ingredientes convencionales
que se pueden usar para formar los portadores de
éomposicibnes de cuidado oral son conocidos por el experto en

el arte. La composicién especifica del portader depende del

uso pretendido de la composicién. EL portador puede ser una

fase liquida, semisélida, o sélida. Las composiciones orales

pueden estar en la forma de un dentifrico (incluso pastas
dentifricas, polvos dentales, Y pastas = preventivas),
confituras (incluso gomas, perlas vy nmsticabies), pelicula,
geles para pintar, o cualquier otra forma conocida por 1los
expeftos en el arte cuando se emplean abrasivos. La seleccidn
de componentes portadores especificos depende de la forma del
producto de interés.

En ciertas modalidades, 1la composicién oral estd en
forma de wun dentifrico y el portador de ejemplo es

sustancialmente semisélido o sélido. EL portador puede ser



10

15

20

25

)

24

acucso, es decir, puede comprender de aproximadamente el 5% a
aproximadamente el 95% de agua., En otras modalidédes, el
portador es sustancialmente no acucso. E1 portador comprende
opcionalmente, por ejemplo, ingredientes activos para el
cuidado oral, agentes tensoactivos tales como tensoactivos,
emulsionantes y moduladores de la espuma, modificadores de 1la
viscosidad vy espesantes, humectantes, diluyentes, rellenos,
agentes modificadores del pH adicionales, colorantes,
conservantes, solventes, \% combinaciones de ellos. Se
entiende que, mientras que los atributos generales de cada
una de las categorias anteriore; de los materiales pueden
diferir, hay algunos atributos comunes Y cualgquier material
dado puede servir para miltiples propdsitos dentro de dos o
mas de‘estas categorias de materiales. Tal como reconocera un
especialista | en el arte, "las composiciones orales
opcionalmenté incluyen otros materiales ademas de vaquellos
componentes previamente descritos, incluyendo por ejemplo,
emolientes, humidificantes, agentes de sensaciéon  oral y
similares. Los ejemplos de portadores apropiados para
composiciones orales se comentan en las patentes de los
Estados Unidos Nros. 6,669,929 de Boyd et al., 6,379,654 de
Gebreselassie et él., y 4,894,220 de Nabi et al.

Los ingredientes activos de cuidado oral incluyen, por
ejemplo, agentes actiﬁos antibacterianos, ageﬁtes antisarro,

agentes anticaries, agentes antiinflamatorios, agentes
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antisensibilizantes, enzimas, nutrientes, \% similares.

Activos Utiles agui estadn presentes opcionalmente en las

composiciones de la presente invencién en cantidades seguras

y efectivas que son suficientes para que tengan' el efecto
térapéutico O preventivo deseado en el ser humano o un sujeto
animal inferior al que se administra el agente activo, sin
efectés colaterales adversos indebidos (tales como toxicidad;
irritacién o respuesta alérgica), en proporcidén con una

relacidén riesgo/beneficio razonable cuando se usa en la

%

manera segun la invencién. La cantidad segura y efectiva

especifica del agente activo variara con factores como 1la-

condicién en tratamiento, la condicidn fisica del sujeto, 1la
naturaleza de la terapia concurrente (de haber alguna), el
agente activo especifico usado, la forma de dosificacién
especifica, el portador empleado y el régimen posolégico
deseado. Los ingredientes activos. de utilidéd prara tratar
tales condiciones incluyen aquellos comentados en la
publicacién de patente de 1os Estados Unidos 2003/0206874 de
Doyle et al. Los ingredientes. activos entre aquellos de
utilidad en la presente también se comentan en la patente de
los Estados Unidos 6,290,933 de Durga et al. y la patente de
los Estados Unidos 6,685,921 de Lawlor.

Cualquier fuente de ion fluoruro apropiada puede estar
presente en la composicidn oral, tales como las comentadas en

la patente de los Estados Unidos N.° 5,080,887 de Gaffar et
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al. Las fuentes de ionés fluoruro, fosfatasas &cidas e
inhibidores de la enzima pirofosfatasa son.bien conocidos en
el arte como agentes anticaries. Unélfuente de ion fluoruro
puede ser ligeramente soluble en agua o puede ser totalmente
soluble en agua. Se cafacteriza‘por su capécidad de liberar
iones fluo;uro en égua W% éor la libertad de 1la reacciodn
indeseada con otros.compuestos en la preparacidén oral. Los
ejemplos de tales fuentes son sales y compuestos de metal
inorganico y/o fluoruro de amonio tales como, por ejemplo:
fluoruro de‘sodio, fluoruro de potasio, fluoruro de amonio,
fluoruro de calcio; un fluoruro de cobre, tal como flucruro
cuproso; fluoruro de zinc, fluoruro de bario;  silicafluoruro
de sodio, fluorosilicato de amonio, flucrozirconatco de sodio;
y monofluorofosfato de sod%o, mono- vy di-fluorofosfato de
aluminio y pirofosfato de'sodio y calcio fluorado. La fuente
de fluoruro también puede ser un fluoruro de amina como
olaflur (N'—octadeciltrimetilendiamin—N,N;N'—tris(2—ethanol)~
dihidrofluoruro). |

La cantidad de fuente que provee fluoruro depende en .
cierta manera del tipo de fuente, su solubilidad y del tipo o
preparacién oral, pero estar& presente en una cantidad no
tdxica, en general de ' aproximadamente 0.001% a
aproximadamente el 3.0% en la preparacién. En una preparacién
de dentifrico, por ejemplo, gel dental, pasta dental

(incluyendo crema), polvo dental o comprimido dental, se’
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considera satisfactoria una cantidad de esa fuente que libera
hasta aproximadamente 35,000 ppm de ion F en peso de 1la
pbreparacién, Se  puede usér cualquier cantidad minima
apropiada de esa fuente, pero en diversas modalidades es
suficiente una cantidad para liberar aproximadamente 300 a
2,000 ppm, aproximadamente 500 a aproximadamente 1,800 ppm o
apréximadamente 800 a ‘aproximadamente 1,500 ppm de ion
fluoruro.

La combosicién oral opcionalmente comprende una
composicidén anti-sarro tales como, por ejemplo, una o varias
de las composiciones anti-sarro mencionadas en la patente de
los Estados Unidos N.° 5,292,526 de ‘Gaffar, et al. En
determinadas modalidades, 1la composicidn antir-sarro incluye
uno o varios polifosfatos. La composicién anti—sa:ro puede
incluir al menos una sal de tripolifosfato o hexametafosfato
de metal alcalino o amonioc total o parcialmente neutralizada
presente en la composicién oral en una cantidad anti-sarro
efectiva. E1 aéente activo anti-sarro también puede incluir
al menos una sal de pclifosfato molecularmente deshidratado
soluble, 1lineal, - efectiva en una cantidad anti-sarro. EL1
agente activo anti-sarro también puede incluir una mezcla de

sales de potasio y de sodio, al menos una que esta presente

‘en una cantidad anti-sarro efectiva como un agente anti-sarro

de polifosfato. El agente activo anti-sarro también puede

contener una cantidad anti-sarro efectiva de un agente anti-
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sarro de sal de polifosfato 'molecuiarmente anti-sarro
efectiva presente en una mezcla de sales de sodio y de
potasio. Lé relacidén de potasio a sodio en la composicidn
puede ser de hasta menos de 3:1. El polifosfato puede estar
presente en la composicién oral en varias cantidades, como
una cantidad en donde la relacién en peso de ion polifosfafo
a agente antibacteriano varia de un exceso de 0.72:1 a menos
de 4:1, o en donde la relacién en peso de agente mejorador
antibacteriano a ion polifosfato varia de aproximadamente 1:6
a aproximadamente 2.7:1, o en donde la relacidén en peso del
agente mejorador antibacteriano a polifosfato varia de
aproximadamente 1:6 a aproximadémente 2.7:1. étros agentes
anti-sarros de utilidad incluyen polimeros de policarboxilato
Yy copolimeros de éter 'polivinilmetilico/anhidrido maleico

(PVM/MA), tal como GANTREZ®.

Otrc agente activo de utilidad en éomposiciones de
dentifrico de la presente invencién son agentes
antibacterianos que estan presentes en cantidades de
aproximadamente el 0.001 a aproximadamente el 3.0% en peso de
la composicién oral. Una lista no limitativa de compuestos
édicionales de cuidado oral incluyen agentes antibacterianos
no idnicos, incluyendd compuestos fendlicos y bisfendlicos,
tales como difeniléteres halogenados, incluyendo'triclosano
(2,4,4'—tricloro—2’—hidroxi—difen;léter, triclocarbano

(3,4,4*triclorocarbanilida), asi como 2-fenoxietanol, ésteres
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difeniléter halogenado, como triclosano, en una cantidad de
aproximadamente el 0.3% en pesc de la composicién orai, por
ejemplo. —

Los agentes tensoactivos apropiados son aquellds gue son

razonablemente estables en un amplio rango de pH. Estos

compuestos son conocidos en el arte, e incluyen detergentes

no jabonosos aniénicos (por ejemplo, laurilsulfato sédico
(SLS), N-miristoilo vy N-palmitoilsarcosina), no idnicos (por
ejemplo, Polysorbate_ 20  (monolaurato de polioxietilen 20
sorbitanc, TWEEN® 20) Yy Polysorbate 80 (monooleato de
polioxietilen 20 sorbitano, TWEEN®  80), Poloxamer 407,
disponible con la marca comercial de PLURONIC® F127 de BASF,
Florham Park, New Jersey, Estados Unidos), catidnicos,
zwitteridnicos {por éjemplo, cocamidopropilbetaina y
lauramidopropilbetaina) y sintéticos ofgénicos anfotéricos.
Los ejemplos de agenteé activos apropiades para usar en
composiciones orales se comentan en, por ejemplo, las
patentes de los Estados Unidos Nros, 4,894,220 de Nabi et
al., 6,555,094 de Giandorf et al., y 6,706,256 de Lawlor,
inter alia. En determinadas modalidades, estdn presentes uno
o varios agentes tensocactivos en la composicidén oral de lé

presente invencién en el rango de aproximadamente el 0.001% a

o\®

aproximadamente el 5%, o de aproximadamente el 0.5% a

aproximadamente el 2.5%,
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Los espesantes opcionales para usar en composiciones
orales incluyen gomas naturales Y sintéticas vy coloides,
tales como carragenano (musgo irlandés), goma xantén,
carboximetilcelulosa sédica, almidon, polivinilpirrolidona,
hidroxietilpropilcelulosa, | hidroxibutilmetilcelulosa,
hidroxipropilmetilcelulosa - e hidroxietilcelulosa. Los
espesantes inorganicos incluyen compuestos de silice amorfa
que funcionan como agentes espesantes e incluyen compuestos
de silice coloidal disponibles bajo las marcaé comerciales
como silice fumante Cab-o-sil fabricada.por Cabot Corporation
y distribuida por Lenape Chemical (Bound Brook, N. J, Estados

Unidos); ZEODENT® 165 de J. M. Huber Chemicals, y Sylox 15,

-también conocido como SYLODENT® 15, disponible de Davison

Chemical Division de W. R. Grace Corp. En determinadas
modalidadesf el égente espesante estd ©presente en la
composicién de dentifrico en cantidades de aproximadamente el
0.1 a aproximadamente el 10% en peso, © de aproximadamente el
0.5 a aproximadamente el 4% en peso.

El wvehiculo portador oralmente aceptable usado para
preparar la composicioén de dentifrico opcionalmente comprende
un humectante. El humectante puede ser glicerina, sorbitol vy
xilitol,“propilenglicol de un peso molecular en el rangc de
aproximadamente 200 a aproximadamente -l.OQO; u otroé

humectantes y mezclas de ellos. La concentracién del

humectante totaliza tipicamente aprox. el 5 a aprox. el 70%
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én peso de la composicidén oral. El agua esta tipicamente
presente en una cantidad de al menos aproximadamente el 10%
en peso, y en general de aproximadamente el 25 al 70% en peso
de la composicidén oral.

Los policarboxilatés lineales anidnicos sintéticos son
eficaces agentes intensificadofes para uso opcional en
composiciones orales que presentan determinados ingredientes
activos, incluyendo agentes activos antibacterianos,
antisarro u otros agentes activos en la composicidén oral.
Tales policarboxilatos aniénicos se emplean generalmente en
forma de sus acidos libres o sales de metales alcalinos
solubles en agua total o parcialmente neutralizadas (p. ej.,
de potasioc yAdé preferencia de sodic) o sales de amonio. Los
conceptos "sintéticqs” 3% "lineales"_ no incluyen -conocidos
agentes espesantes o gelificantes gque comprenden
carboximetileelulosa y otros derivados de celulosa y gomas

naturales, ni tampocc carbopoles con una reducida solubilidad

"debida a enlaces cruzados.

Los copolimeros de preferencia son copolimeros 1:4'a 4:1
de anhidrido maleicoc o éciao maleico con otro mondmero
insaturado Jque puede polimerizarse con etileno, de
preferencia metilviniléter (metoxileno) que presenta un peso
molecular (P.M.) de aproximadamente 30,000 a aproximadamente
1,000,000. Un copolimero util es Imetilviniléter/anhidrido

maleico. Se pueden obtener ejemplos de estos copolimeros de
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ISP Corporation bajo el nombre comercial- de GANTREZ®, p. ej.,
AN 139 (P.M. 1,100,000), AN 119 (P.M. 200,000); S-97
Pharmaceutical Grade (P.M. 1,500,000), AN 169 (P.M.
2,600,000), y AN 179 (P.M. 2,400,000); en donde el copolimero
preferido es $-97 Pharmaceutical Grade (P.M. 1,500,000).
Cuando existe, el policarboxilato anidénico se utiliza ‘en
cantidades efectivas para lograr el deseado  aumento de la
eficacia de cualquier agente activo antibacteriano, antisarro
u  otro agente activoe incluido en 1la composicién del
dentifrico. En diferentes realizacién, se incluye un
peolicarboxilato anidénico sintético en la composicién oral en
alrededor de 0.001 a aproximadamente 5%, b alrededor de 0.1 a
aproximadamente 2.0% de la composicidn oral.

La composicidén oral .de la presente invencién puede
prepararse mediante cualquiera de los ﬁétodos éonocidos en el
arte para combinar ingredientes para producir composiciones
de cuidado oral. Los ejemplos de estos métoaos gue pueden
usarse se indican en p. ej., Patente Estadounidense N°
6,403,059 de Martin et al.; Clinical‘Pharmacology fof Dental
Professionals (Mosby-Year Book, Inc., 3rd ed. 1989); Mosby's
Dental Hygiene: Concepts, Cases y Competencies, (Daniel, S. y
Harfst, S. eds., Elsevier Science Health Séience Div. 2002);
y Ernest W. Flick, Cosmetic y Toiletry Formulations, 2nd ed.
| La presente invencién brinda métodos Y Pprocesocs para

usar las composiciones orales de la presente invencién para

€y
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limpiar y/o lustrar superficies orales. Ademéas, las

composiciones orales de modo opcional tratan e inhiben

condicionés.oraies, tales como estados inflamétorios, placa
dental y sarro dental. lLas composiciones orales pueden
aplicar al individﬁo en cualquier modo conocido en €l arte;
por ejemplo, al introducir la composicién oral en la qavidad
oral del individuo usando un aplicador o dispositivol de
suministro adecuado, tal como un:cepillo, una faja dental,
una lamina, jeringa, una cinta, pildora o cualquier otro
aplicador o dispositivo de suministro conoccido en el arte.
Las composiciones pueden wusarse en métodos Y PpProcesos
profilacticos a fin de ayudar y mantener la salud oral, la
apariencia, mantener la salud sistémica, y similares. Las
composiciones orales pueden aplicarse en forma repetida al
individuo durante una cantidad de dias segun un esquema de
tratamiento particular para tratar y/o inhibir la formacién
de manchas, placa, calculo o sarro. Las instrucciones
indicadas en el esquema de tratamiento pueden suministrarse
en el envase comercial junto con el produétoq del nmodo
ofrecido y conservado comercialmente. |

La presente invencién es ilustrada ademas a través

del/de los siguiente/s ejemplo/s no limitantes.

EJEMPLO I

‘Una composicidn dentifrica conforme la presente
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invencidén, que presenta los ingredientes indicados para el
DENTIFRICO 1 en TABLA I se prepara segun el siguiente método:
sacarina soédica, benzoato de sodio, monofluorofosfato de
sodio y otras sales cualesquiéra se dispersan en agua y se
mezclan en un agitédor convencional bajo agitacién. Se

agregan los humectantes, p. ej., glicerina y sorbitol, a 1la

mezcla de agua bajo agitacién. Se agregan 1los espesantes

organicos, tales como carboximetilcelulosa sbédica,
carragenano y algunos polimeros, tal como GANTREZ®

La mezcla resultante se agita hasta QUe se forma una
fase homogénea de gel. La mezcla luego se transfiere a un
mezclador al vacio de alta velocidad; en el cual se agregan
los abrasivos. La mezcla luego se agita a elevada velocidad
durante 5 a 30 minutos, bajo un vacio de aproximadamente 20 a
50 mm Hg, de preférencia alrededor de 30 mmHg. Se realiza el
pesaje del aceite saboriéante Y se agrega luego triclosano al
aceite saborizante. Se agregan a la mezcla el aceite
saborizante y el flavonoide. Se cargan los tensoactivos,
taleé como lauril sulfato de sodio (SL3) en el mezclador. E1
producto resultante es una pasta o producto en gel homogéneo,
semi-sbélido, extrusionable. E1 dentifrico resultante puede
aplicarse mediante un cepillo u otro aplicadér sobre las
superficies orales.

Los dentifricos A y B son ejemplos comparativos vy sé

preparan del mismo modo que se describid anteriormente para
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Tabla I

INGREDIENTES DENTIFRICO 1 DENTIFRICO DENTiFRICO
(% en peso) Comparativo A | Comparativo B

(% en peso) (% en peso)

glicerina 8-15 15-25 15-25

Sorbitol (70% en 15-25 15-25 15-25

agua)

CérPOXLmetllcelulosa 0.1-5 0.1-5 0.1-5

sddica

GANTREZ® S-97 1-3 1-3 1-3

Carragenano 0.1-1 0.1-1 0.1-1

Sacarina sdédica 0.1-1 0.1-1 0.1-1

Benzoato de sodio 0.1-3 0.1-3 0.1-3

Mongfluorofosfato de 0,01-1 0,01-1 0,01-1

sodio

Triclosano g,01-3 0,01-3 0,01-3

Lau?llsulfato de 0.5-3 0.5-3 0.5-3

sodio

Aceite saborizante 0.1-5 0.1-5 0.1-5

SYLCDENT® XWA 650 15-18 15-21 7-14

ZEODENT® 115 15-20 - 8-14

Agua

cant.necesaria

cant.necesaria

cant.necesaria

EJEMPLO II

Se muestran los datos del PCR Y RDA en la TABLA II para

comparacidén con los dentifricos A y B.

el dentifrico 1 preparado ‘segln la presente invencién, en

Se determina el RDA seguin el método recomendado por la

American Dental Association como es indicado por Hefferren,

Journal of Dental Research, Volume 55, Issue 4,

1976, - pags.

563-573, y se

describe en

las

julio-agosto

Patentes
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Estadounidenses N° 4,340,583, 4,420,312 y 4,421,527 todas de
Wason.

El PCR, como se describié antes, €8s un método in vitro
usade para medir la eficacia de eliminar manchas de té o de
café en los dientes respecto 'a un estandar. Los vaiores PCR
aqui referidos se obtuvieron a partir de una modificacién del
método que se describe en “In Vitro Removal of Stain with
Dentifrice™, G. K.

Stookey, et al J. Dental Research, 61,

123-9 (1982). La modificacién del método PCR aqui usado se
describe en _las Patentes Estadounidenses N° 5,658,553 3%
5,651,958 amﬁos de Rice. En esta modificacién se aplica un
material de pelicula transparente en primer lugar a un diente
bovino, que luego es tefiido con una compbinacién del material
de pelicula y té, café y FeCls, donde en el método‘original
que describid Stookey et al., sé aplican ambos, la‘pelicula y

la mancha en forma simultdnea.

Tabla IT
EJEMPLO PCR % de RDA % de
' incrementoc de incremento de
PCR RDA
DENTIFRICO 1 108 27 163 18
DENTIFRICO A. 98 15 180 30
DENTIFRICO B 85 - 138 ———
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El dentifrico B es una tipica formulacién de composiciéﬁ
oral que presenta una combinaéién de silice de elevado poder
de/limpieza (XWA 650) y de silice de un poder de limpieza
reéular (ZEODENT® 115) en un 10% en peso, respectivamente. E1
deﬁtifrico B es el control con un PCR de aproximadamente 85 vy
una RDA de 138. Como puede observarse, en el déntifrico A, el
silice'de elevado poder de limpieza (XWA 650) se aumenta en
un 20% mientras que se elimina el silice de regular poder de
limpieza (ZEODENT® 115). Para el dentifrico A, la RDA auﬁenta
a 180, pero la PCR sélo se incrementa a aproximadamente 98.
En comparacién, el dentifrico 1 presenta un 17% de ambos, el
silice de alto poder de iimpieza (XWA 650) vy el silice de
regular poder de limpieza (ZEODENT® 115), pero la RDA sdélo es
de 163, mientras que la PCR es superior a 100 (alrededor de
108). Asi, la combinacién de abrasivos en elAdentifrico 1
brinda una RDA inesperadamente baja (con un incremento de
sb6lo 18% respecto del dentifrico B) mientras que se logra un
aumento del 27% en la PCR respecto del dentifrico B. En
comparacién, el dentifrico A presenta un aumento de la RDA de
mas del 30 % Yy un aumento de la ‘PCR de sélo 15%, en
comparacién con el dentifrico B.

Se ha descubierto, por lo tanto, que pueden ldgrarse los
valores PCR elevados deseados para una composicidn

dentifrica, mientras que los valores RDA son
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significativamente menores que los esperados.

1

EJEMPLO IIT

Se realiza un andlisis de pulido 1in vitro con el
dentifrico 1, dentifrico B, un dentifrico preparado segin la
TABLA III a continuécién y el dentifrico C indicado, y un
dentifrico de blangqueado que puede obtenerse en el mercado,
designado dentifrico D. El dentifrico C se prepara del mismo
modo que se describidé anteriormente para el dentifrico 1 en
el EJEMPLO I, y contiene un 20% en peso del silice de pbder
de limpieza regular, ZEODENT® 115. E1 dentifrico D puede
obtenerse en el mercado como CREST® dentifrico blanqueado de
accién dual de Procter y Gamble de Cincinnati, OH, y se cree
que contienen los ingredientes fluoruro de sodio en un
0,243%, glicerina, silice hidratado, agua, sorbitol,
hexametafosfato de sodio (para control de - sarro/ prevencién
de lmanchas), propilenglicol, sabbrizante, PEG-12,
cocamidopropilbetaina, SLS, CARBOMER® 956, sacarina sédica,
Poloxamer 407, éxido de polietileno, goma de =xantano,
hidréxido de sodio, goma celulosa,' hidréxido- de sodio,

diéxido de titanio y colorantes Azul 1 y Amarillo 5.
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Tabla IIT

INGREDIENTES DENTIFRICO C (% en
peso)
glicerina 15-30
Sorbitol (70% en agua) 15-30
Carboximetilcelulosa
sbédica 0.5-5
GANTREZ® S-97 1-5
Carragenano ' : 0.1-2
Sacarina sdédica 0.1-2
Benzoate de sodio 0.1-2
Monofluorofosfato de )
sodio 0,051
Triclosano 0.1-2
Laurilsulfato de sodio 1-14
Aceite saborizante 0,05-5
ZEODENT® 115 15-25"
Agua cant. suf.

En la Tabla IV se muestra el analisis de pulido del
medio in vitro de estos dentifricos. Se determina el maximo
brillo de la superficie dental opaca mediante un
reflectémetro especialmente adaptado para detectar los
cambios en el grado de pulido de 1la superficie dél esmalte.
E1l reflectdémetro . se construyd de medo tal, que se expone el
esmalte a un rayo de 1luz polarizada, y se determina la
cantidad de 1luz reflejada de la superficie del esmalte
mediante una célula fotoelécfrica, que a su vez activa un
galvandmetro. Cuanto mas lisa es la superficie del esmalte,
menor es la difusidén y la absorcidén de la luz, vy pér lo

tanto, tanto mayor es el valor leido por el galvandmetro.
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Después de determinar el maximo reflejo de la superficie
opaca de la piezé dental, el diente es cepillado con el
dentifrico a ser evaluado. Luego la superficie esmaltada es
enjuagada con agua pafa remover las particulas residuales del
agente de limpieza y pulido, vy se mide ﬂuevamente la
reflectancia de la superficie esmaltada, colocando el diente
en exactamente la misma posicién que la usada para realizar
la lectura “opaca”. El cambio absoluto en la cantidad de
reflectancia entre la superficie esmaltada opaca y la pulida,
se considera como una medida del grado de. pulido obtenido
durante el tratamiento. El periodo de c?pillado total es de
alrededor de 30,000 movimientos. Los resultados en la TABLA.
IV se expresan en términos_del aumento medio en el brillo de
los tipos de esmalte.

El dentifrico C es un ‘dentifrico convencional que
presenta un 20% de un silice abrasivo de poder de limpieza
regular y se selecciona como el control para calcular el
porcentaje de aumento en el incremento medio de brillo. Puede
observarse que el dentifrico.l evidencia el mayor aumento en

incremento medio de lustrado.
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TABLA IV
EJEMPLC Incremento % de aumento medioc en
medio de brillo | el incremento medio de
brillo
dentifrico 1 3,93 11
dentifrico B 3,79 7
dentifrico C 3,54 -———
dentifrico D 3,59 - 1
EJEMPLQO IV

La absorcién promedio de +triclosano en un disco de
hidroxipatita se .indica en TABLA V., Se comparan los
dentifricos 1, B, y C respecto de los niveles de absorcioén de
triclosano. La absorcién del ingrediente activo triclosano sé
asegura usando discos de hidroxiapatita (HAP) gque pueden
obtenerse de Clarkson Chromatography Products, Inc., que
estan recubiertos con saliva (SCHAP), como un modelo in vitro
para dientes humanos. Se encontrd que este modelo in vitro es
correlativo al suministro y la retencién in vivo de agentes
antibacterianos sobre superficies orales;

A fin de determinar el suministro ¥y la retencién de
triclosano a un disco SCHAP a partir de un dentifrico que
contiene triclosano y un copolimero aniénico de 1la presente
invencidn, es decir el terpolimero AM?S \% el copolimero VCAP,
los discos SCHAP son tratados con composiciones de solucién
de dentifrico identificadas _en la TABLA I anterior. Las

cantidades de solucién de dentifrico usadas para contactar
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los discos simulan proporciones in vivo de superficie a
volumen que  se encontraron en la boca, para estimular en
parte la condicién de cepillado. Luego de 1la incubacién

durante 30 minutos a 37°C, se retiraron los discos SCHAP de

la solucién de dentifrico y se lavaron tres veces con agua

El aumento de absor01on de triclosano sobre los discos SCHAP

de los dentifricos 1, B, v C se indican en la TABLA vV, a

continuacidn.
Tabla V
Ejemplo Absorcién promedio de
triclosano en un disco HAP
dentifrico 1 80 £ 2,6
dentifrico B 65 + 3,2
dentifrico C 65 + 3,2

Los resultados en la TABLA V muestran gue el suministro
Y la retencién de triclosano en discos SCHAP del dentifrico 1
son sustancialmente mas elevados que de cualquier de 1los

ejemplos comparativos de. los dentifricos B y C. Asi, estas

composiciones brindan métodos de un mayor suministro de un

ingrediente activo en una composicidén oral a una superficie

oral.

EJEMPLO V

Diversas muestras (A-E) se prepararon y probaron de

o



10

15

20

43

acuerdo con la presente invenciédn. La muestra A representa
silice gue no es de alta iimpieza. Las muestras B-E
representan diversas composiciones de silice de alta
limpieza. Todas se probaron c¢on un Analisis Abrasivo
Einlehner. Las muestras se dispersaron a 10% p/v (100g
diluidos a un volumen de 1000 ml) vy se corrie?on por
duplicado en un Einlehner AT 1000. Se muestran los resultados

en la Tabla 6 .a continuacidn:

TABLA VI
Muestra . Programa/4# Pérdida de miligramos Corregido
de (pérdida
revoluciones de mg a
174,000
revs)
Corrida 1 Corrida 2
A 5/174,000 15.9 4 5.0
B 5/174,000 15.5 16.9 16.2
C 5/174,000 18.9 20.8 15.8
D 5/174,000 21.1 19.5 22.1
E 5/174,000 22.2: 22.0
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REIVINDICACIONES

1. Una composicién oral que Compreﬁde:

un primer abrasivo que tiene uné dureza de Einlehner
superior’ a aproximadamente 5 mg de pérdida por 100,000
revoluciones; y

un segundo abrasivo que tiene una dureza de Einlehner
inferior a aproximadamente 5 mg de pérdida por 100,000
revoluciones;
en donde la proporcién del primer abrasive al seéundo
abrasivo es de aproximadamente 1:1.6 a aproximadamente l.6:1,
y en donde la composicién oral tiene una preporcién  de
eliminacién de pelicula superior a aproximadamente 100 y una
abrasién de la dentina raaiactiva inferior a aproximadamente
200.

2. La composicién de conformidad con la reivindicacién
1, caracterizada porque la abrasién de la dentina radiactiva
es inferior a aproximadamente 175.

3. La compcsicién de éonformidad con la reivindicacidén
1, caracterizada porque. el primer abrasivo tiene un'aceite de
absorcién inferior a aproximadamente 90 cm’/100 g y el
segundo abrasivo tiene un aceite de absorcidn superior a
aproximadamente 90 cm3/100 g.

Q. La composicién de conformidad con la reivindicacién

1, caracterizada porque el primer abrasivo tiene un tamafo de
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particula medio inferior a aproximadamente 11 pm y el segundo
abrasivo tiene un tamafo de particula medio superior a
aproximadamente 8 um.

5. La composicién de conformidad con la reivindicacién
1, caracterizada porque la proporcién del primer abrasivo al
seqgundo abrasivo es de aproximadamente 1:1.

6. La composicién de conformidad con la reivindicacign

5, caracterizada porque el primer abrasivo esta presente en

una cantidad de aproximadamente el 17% en peso y el segundo

abrasivo estd presente en una cantidad de aproximadamente el

17% en peso en la composicién oral.

7. La composicién de conformidad con la reivindicacién
1, caracterizada porque una cantidad total del primer y del
segundo abrasivoe en la composicién oral es superior a
aproximadamente el 30% en peso de la composicién,

8. La composicién dé conformidad con la reivindicacién
1, caracterizada porque el primer abrasivo esta presente en
una cantidad de aproximadamente el 13% a aproximadamente el
21% en peso y el segundo abrasivo est&d presente en una
cantidad de aproximadamente el 13% a aproximadamente el 21%
en peso de la composicién oral.

9. La composicidén de conformidad con la reivindicacién

1, caracterizada porgue el primer abrasivo esta presente en

5

una cantidad de aproximadamente el 15% a aproximadamente el

19% en peso y el segundo abrasivo esta presente en una
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cantidad de aproximadamente el 15% a aproximadamente el 19%
en peso de la composicién oral.

10. La composicién de conformidad con 1la reivindicacién
1, caracterizada porque el primer abrasivo y el segundo
abrasivo comprenden cada uno silice.

11. Una composicidn oral caracterizada porgue
comprende: |

un primér abrasivo que comprende silice, que tTiene una
dureza de Einlehner superior a aproximadamente 5 mg de
pérdida por 100,000 revoluciones ¥ un aceité de absorcién
inferior a aproximadamente 90 cm®/100 g: y

un segundo abrasivo que .comprende silice, que tiene una
dureza de Einlehner inferior a aproximadamente 5 mg de
perdida por 100,000 revoluciones Yy un aceite de absorcién
superior a aproximadamente 90 cm3/100 g;

en donde el primer abrasivo estd presente en una
cantidad de aproximadamente el 13% a aproximadamente el 21%
en.peso y el segundo ébrasivo esta presente en ‘una cantidad
de aproximadamente el 13% a aproximadamente el 21% eﬁ peso de
la composicién.

12. La composicién de conformidad con la reivindicacién
11, caracterizada-porque el primer abrasivo esta presente en
una cantidad de aproximadamente el 15% a aproximadamente el
19% en peso y el segundo abrasivo estd presente .en una

cantidad de aproximadamente el 15%- g aproximadamente el 19%

o
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en peso de la composicién oral.

13. La composicién de conformidad con la reivindicacién
12, caracterizada porque el primer abrasivo estd presente en
una cantidad de aproximadamente el 17% en peso y el segundo
abrasivo estd presente én una cantidad de aproximadamente el
17% en peso de la composicién oral.

14. La composicién de conformidad con 1la reivindicacién
11, —caracterizada porque la composicién oral tiene una
proporcién dg eliminacioén de pelicula superior a
aproximadamente 100 y una abrasién de 1la dentina radiactiva
inferior a aproximadamente 200.

15. La composicién de conformidad con la reivindicacién
14, caracterizada porque la abrasién de la dentina radiactiva
es inferior a aproximadamente 175.

16. La composicién de conformidad con la reivindicacidn
11, caracterizada porque una cantidad total del primer y del
segundo abrasivo en la composicién oral es superior a
aproximadamente el 30%.

17. ‘La composicién de conformidad con 1la reivindicacién
fl, caracterizada porque el primer abrasivo tiene un tamafio
de particula medio inferior a aproximadamente 11 um, y el
segundo abrasivo tiené un tamafio de particula medio superior
a aproximadamente 8 pum.

18. Una composicién oral caracterizada porque

comprende:
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un primer abrasivo que comprende silice y que tiene un
aceite de absorcién inferior a aproximadamente 90 cm®/100 gy
una dureza de Einlehner superior a aproximadamente 5 mg de
pérdida por 100,000 revoluciones; Y

un segundo abrasivo que comprende silice vy que tiene un
aceite de absorcidén superior a aproximadamente 90 cm®/100 gy
una dureza de Einlehner inferior a aproximadamente 5 mg de
pérdida por 100,000 revoluciones;

-en donde una proporcién del primer abrasivo al ségundo
abrasivo es de aproximadamente 1:1.6 a aproximadamente 1.6:1,
Yy una cantidad total del primer vy del segundo abrasivo
presente en la composicién oral es superior a aproximadamente
el 25% en peso de la composicién; Yy en donde la composicién
oral tiene una proporcién de eliminacién de pelicula superior
a aproximadamente 100 y una abrasién de la dentina radiactiva
inferior a aproximadamente 200.

19. La composicién dé conformidad con la reivindicacion
18, caracterizada porque la proporcidn del primer abrasivo-al
segundo abrasivo es de aproximadamente 1:1.

20. La composicién de conformidad con la reivindicaciodn
18, caracterizada porgue el primer abrasivo esta presente en
una cantidad de aproximadamente el 17% en peso y el segundo
abrasivo estéd presente en una cantidad de aproximadamente el

17% en peso en la composicién oral.

21. Un método para aumentar el suministro de un
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ingrediente activo en una composicidén oral a una superficie
oral, caracterizado porque comprende:

introducir una composicidén oral en una cavidad oral, en
donde la composicién oral comprende el ingrediente activo, un
primér abrasivo y un segundo abrasivo, én donde el primer 'y
el segundo abrasivo comprenden cada. uno silice y cada uno
estd presente en una cantidad de aproximadamente el 13% a
aproximadamente el 21% en peso, en donde la composicidén oral
tiene una proporcién de eliminacién de pelicula superior a
aproximadamente 100 y una abrasién dedlavdentina radiactiva
inferior a aproximadamente 200; vy

poner en contacto la composicién con la superficie oral,
en donde el suministro del ingrediente. activo es mayor que
una ‘composicién comparativa que tiene un abrasivo que
comprende silice'y una proporcidén de eliminacién de pelicula
inferior a aproximadamente 100.

22. El método de conformidad con la reivindicacién 21,
caracterizado porgque una proporcién del primer abrasivo al
segundo abrasivo es de . aproximadamente 1:1.6 a
aproximadamente 1.6:1.

23. El método de conformidad con la reivindicacién fl,
caracterizado porque el ingrediente activo comprende un
difeniléter halogenado.

24. El método de conformidad con la reivindicacién 21,

caracterizado porgue una proporcién del primer abrasivo al

dL/””



10

15

20

25

50

segundo abrasivo es de aproximadamente 1:1l6 a
aproximadamente 1.6:1.

25. El método de conformidad con la reivindicacién 21,
caracterizado porque el primer abrasivo tiene un aceite de
absorcién inferior a aproximadamente 90 cm?/100 g Yy una
dureza de Einlehner superior a aproximadamente 5 mg de
pérdida por 100,000 revoluciones, y el segundé abrasivo tiene
un aceite de absorcién sﬁperior a aproximadamente 90 cm®/100
g Y una dureza de Einlehner inferior a aproximadamente 5 mg
de pérdida por 100,000 revoluciones.

26. Una composicidn cral caracterizada ‘porgue
compreﬂde: -

un primer abrasivo que tiene una dureza de Einlehner
superior a aproximadamente 10 mg de pérdida por 100,000
revoluciones; vy

un segundo abrasivo que tiene una dureza de Einlehner
inferior a aproximadamente 10 mg de pérdida por 100,000
revoluciones;
en donde la proporcién del primer abrasivo al segundo
abrasive es de aproximadamente 1:1,6 a aproximadamente 1,6:1,
Yy en donde la composicién oral tiene una proporcidn de
eliminacién de pelicula superior a aproximadamente 100 Yy una
abrasién de la dentina radiactiva inferior a aproximadamente

200.

27. La composicidén oral de conformidad con la



51
reivindicacién 21, caracterizada porque la composicién ademas
comprende un polimero de policarboxilato O copolimero de éter.

polivinilmetilico/anhidrido maleico (PVM/MA) .
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RESUMEN DE LA INVENCION

Se proveen composiciones orales que comprenden un primer
Y un seéundo abrasivo. El primer abrasivo tiene
preferentemente una dureza de Einlehner superior a
aproximadamente 5 mg de pérdida por 100,000 revoluciones, y
el segundo abrasivo tiene preferentemente una dureza de
Einlehner inferior a aproximadamente 5 mg de pérdida por
100,000 reyoluciones. Una proporcién del primer abrasivo al
segundo abrasivo varia de aproximadamente 1:1.6 a
aproximadamente 1.6:1, y el primer y el segundo abrasivo, con
preferencia, estdn presentes en la composicién oral en una
cantidad de aproximadamente el 13% a aproximédamente el 21%
en peso, respectivamente. La proporcién de eliminacioén de
pelicula de 1la composicién oral es superior a 100 y la
abrasividad de 1la  dentina radiactiva es preferentemente
inferior a 200, y en ciertas modalidades, con preferencia
inferior a aproximadamente 175. También se pro%een métodos de

uso de las composiciones orales.

52
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will net be so considered.

submit to the IPEA a written reply together, where appropriate, with amendments. bafore the expiration of 3 monlhs
from the date of mailing of Form PCTASA/220 or before the expiration of 22 months from the priority date,

!
If this opinion is, as provided above, considered to be a written opinion of the IPEA, the applicant is invited to ,
whichever expires later, !

|

For further options, see Form PCTASA/220.

a. For further details, see notes to Form PCTASAR20.
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WRITTEN OPINION OF THE International application No.
INTERNATIONAL SEARCHING AUTHORITY PCTAIS2006/062511

Box No.| Basis of the opinion

1. With regard to the language, this opinion has been established on the basis of:
the international application in the tanguage in which it was filed

O atranslation of the international application inlo , which is the language of a translation furnished for the
purposes of international search (Rules 12.3(a) and 23.1 (b)).

2. With regard to any nucleotide andfor amino acid sequence disclosed in the international application and
necessary to the claimed invention, this opinion has been established on the basis of:

a. type of material:
O asequence listing
O table(s) related to the sequence listing

b. format of material:
O on paper
O in electronic form

C time of filingAurnishing:
] coﬁlained in the international application as filed.
O filed together with the international application in electronic form.
(O furnished subsequently to this Authority for the purposes of search.
3. O In addition, in the case that more than ane version or copy of a sequence listing andior table refating thereto
has been filed or furnished, the required statements that the information in the subsequenl or additional

copies is identical to that in the application as filed or does nol go beyond the application as filed, as
appropriate, were furnished.

4. Additional comments:

Form PCTASA/ 237 (April 2005)

4



- -~ ;‘

WRITTEN OPINION OF THE

International application No.

INTERNATIONAL SEARCHING AUTHORITY PCTAIS2006/062511
Box No.lll Non-establishment of opinion with regard to novelty, inventive step and industrial
applicability

The' questions whether the claimed invention appears to be novel, to involve an inventive step (to be non
abvious), or to be industrially applicable have not been examined in respect of

O the entire international application
B claims Nos. 21-25

becausa:

the said international application, or the said claims Nog. 21-25 relate to the following subject matter which
does not require an international search (specify):

see separate sheet

LI the description, claims or drawings (indicate particular elements below) or said claims Nos. are so unclear
: that no meaningful opinion could be formed {specify).

[J the claims, or said claims Nos. are so inadequately supported by the description that no meaningful opinion ,
could be formed (specify): . _ ‘

O no international search report has been established for the wholie appiication or for said claims Nos.

0O  ameaningtul opinion could not be formed withoul the sequence listing; the applicant did not, within the
- prescribed time fimil:

O furnish a seqhence listing on paper complying with the standard provided for in Annex C of the
Administrative Instructions, and such fisting was not available to the International Searching
Authority in a form and manner acceptable to it.

0 furnish a sequence listing in etectronic form complying with the standard provided for in Annex C -
of the Administrative Instructions, and such listing was not available to the International Searching
Authority in a form and manner acceptable 1o it.

O pay the required iate furnishing fee for the furnishing of a sequence listing in response to an
invitation under Rules 13ter.1(a) or (b). .

0 a meaningful opinion could not be formed without the tables related to the sequence listings; the applicant
did not, within the préscribed time limit, furnish such tables in electronic form complying with the technical
requirements provided for in Annex C-bis of the Administrative Instructions, and such tables were not
available to the International Searching Authority in a form and manner acceptable ta it.

[J the tables related o the nucleotide andbr amino acid sequence listing. if in eiectronic form only. do not
comply with the technical requirements provided for in Annex' C-bis of the Administrative Instructions.

0O See Supplemental Box for further details

Form PCTASA/237 (April 2005)
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WRITTEN OPINION OF THE

INTERNATIONAL SEARCHING AUTHORITY

- F

international application No.
PCTAUS2006/062511

Box No.V  Reasoned statement under Rule 43bis.1{a)(i) with regard to novelty, inventive step or
indusirial applicability; citations and explanations supporting such statement

1. Statement

Novelty (N) ‘ Yes:
: No:

Inventive step (1S) Yes:
No:

industrial applicability {IA) Yes:
No:

2. Citations and explanations

see separate sheet

Claims
Claims

Claims
Claims

Claims
Claims

i
(3]
~J

l ,

—
)
I~

1-20.26-27

Box No. VHIl Certain observations on the international application

The following observations on the clarity of
claims are fully supported by the descriptio

see separate shest

Form PCTASA/237 (April 2005)
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WRITTEN OPINION OF THE
INTERNATIONAL SEARCHING |
AUTHORITY (SEPARATE SHEET) PCT/US2006/06251 1

International application No,

Re Item IIl.

Rule 39.1(iv) PCT - Method for treatment of the human or ahimal body by therapy

Claims 21-25 relate to subject-matter considered by this Authority to be covered by the -
provisions of Rule 67.1(iv) PCT. Consequently, no opinion will be formulated with respect
to the industrial applicability of the subject-matter of these claims (Article 34(4)(a)(1) PCT)

Re ltem V.,

For the assessment of the present claims 21-25 on the question whether they are
industrially applicable, no unified criteria exist in the PCT Contracting States. The
paténtability can also be dependent upon the formulation of the claims. The EPO, for
example, does not recognize as industrially applicable the subject-matter of claims to the

use of a compound in medical treatment, but may allow, however, claims to a known com-
pound for first use in medical treatment and the use of such a compound for the
manufacture of a medicament for a new medical treatment. '

1 Reference is made to the following documents:

D1: US 6379 654 B1 (GEBRESELASSIE PETROS [US] ET AL) 30 April 2002
{2002-04-30)

D2: US 5939051 A (SANTALUCIA JOHN [US] ET AL) 17 August 1999 (1999-08-
17) cited in the application

D3: WO 01/85115 A (COLGATE PALMOLIVE CO [US]) 15 November 2001 (2001-
11-15)

D4 WO 96/34594 A (PROCTER & GAMBLE [US]) 7 November 1996 (1996-11 -07)

D5: WO 2004/043419 A (HUBER CORP J M [US]) 27 May 2004 (2004-05-27)

Form PCT/ISA/237 (Separate Sheet) {Sheel 1) (EPO-April 2005)
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WRITTEN OPINION OF THE
INTERNATIONAL SEARCHING

AUTHORITY (SEPARATE SHEET) . PCT/US2006/06251 1

International application No.

2 NOVELTY (Art. 33(1) PCT)

The present application does not meet the criteria of Article 33(1) PCT, because the
subject-matter of claim 1 is not new in the sense of Article 33(2) PCT.

Since the oral compositions of the present application comprise same abrasive
components Zeodent 115 and Sylodent 650XWA (see p.20, table 1) as disclosed in the
cited prior art, it is assumed that the claimed parameters are implicitly the same. Moreover,
since the claimed amounts of the abrasives in the present application are "about”
something, the amounts of abrasives in the cited prior art are falling under said claims.

. Document D1 discloses oral compositions comprising the abrasives Zeodent 115 and
Sylodent 650XWA (table 1). The total quantity of the abrasives is at a level of 5 to 40 % by
weight (col.2, .56-58). Moreover, the compositions of D1 may comprise Triclosan and
Gantrez S-97 (col.4, 1.61-67; col.5, 1.31-35). Thus, D1 is novelty destraying for claims 1-27.

Document D2 discloses dental compositions comprising the silica abrasives (5-30 % by
weight) of the present application (col.5, 1.12-17; col.6, 1.43-47; table |). Triclosan and
Gantrez S-97 are als disclosed. Thus, D2 is novelty destroying for claims 1-27.

Document D3 discloses dentifrice compositions comprising the silica abrasives (5-30 % by
weight) Zeodent 115 and Sylodent XWA 650 as well as Triclosan and Gantrez S-97 (p.10,
1.1-2; table I, Ill; claims 1-9). ‘

Document D4 discloses dentifrice compositions comprising silica abrasives having a
particle size of 5-11 microns and an oil absorption of 95-135 mi/100 gm and 70 to below

95 ml/100 gm. Gantrez S-97 is also disclosed (p.9, 1.20-22). Thus, D4 is novelty destroying
for claims 1-22 and 24-27. ' : »

Fle Item VIIL.

The application does not meet the requirements of Article 6 PCT, because claims 1-20 and
26-27 are not clear.

Form PCT/ISA/237 (Separate Shest) (Sheet 2) (EPO-April 2005)
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WRITTEN OPINION OF THE , International application Na.
INTERNATIONAL SEARCHING
AUTHORITY (SEPARATE SHEET) PCT/US2006/06251 1

Present claims 1-20 and 25-27 relate to a product defined (inter alia) by reference to the
following unusual parameter: Einlehner hardness. In the present application said
parameter has a unity of "mg loss per 100000 revolutions". In document D4 “an Einlehner
hardness of from 0,8 to 2,5 for abrasive to brass screen and from 5 to below 8 for abrasive
to polyester screen” has been disclosed. Moreover, in D5 a parameter "Brass Einlehner
abrasion vaiue of less than about 5 mg 10ss/100000 rev.” has been disclosed. It seems
that there are different "Einlehner" parameters.

The use of this unusual parameter in the present context is considered to lead to a lack of
clarity because the claims do not clearly identify the products encompassed by them as
the parameters cannot be clearly and reliably determined by indications in the description
or by objective procedures which are usual in the art. This makes it impossible to
compare the claims to the prior art.

In addition, claims 1-20 and 25-27 attempt to define the subject-mattervin terms of the re-
sult to be achieved (PCR and RDA values of the oral composition}, which merely amounts

to a statement of the underlying problem, without providing the technical features
necessary for achieving this result. '

The relative term "about” used in claims 1-9, 11-22 and 24-26 has no well-recognised
meaning and leaves the reader in doubt as to the meaning of the technical features to

which it refers, thereby rendering the definition of the subject-matter of said claims unclear,
Atticle 6 PCT.

_Form PCT/ISA/237 (Separate Sheel) (Sheet 3) (EPO-April 2005)
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(Convention de La Hays du 5 Octobre 1961)

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

5. AtNew York, New York 6.

Certified

the 30th day of October 2001

7. by Special Deputy Secretary of State, State of New York
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Brigard & Castro

SANTA FE DE BOGOTA - COLOMBIA

PODER

Yo Inosotros)

doiniciliado(s) en

Mombra(amos) a:” RAMIRO CASTRO DUQUE y/o JUAN

PABLO CADENA SARMIENTO y/o BEATRIZ
JARAMILLO S.
de Santafé de -Bogotd, Colombia, apoderados

verdadaros y legales .con poder especial. arnplic v
suficiente, para recabar de las oficinas y autoridades
cotombianas administrativas, judiciales y de policle, en
cualguier instancia o recurso, la obtencién de patentes
de invencién, registros de marcas, disefios industriales,
modelos de utilidad, depésitos de nombres comerciales

v ensefias, registros do derechos de autor y contratos -

sobra los mismos,, obtencién de certificados de
obtentor de wvariedades vagetales, asf como sus
prorrogas,  renovaciones, anotaciones de traspaso,
cambios de nombre y/o domicllio; elaborar, tramitar y
registrar  contratos de licencia vy licencias de
cudlesquiera clases; intervenir como demandante o
como demandado en cuslquier instancia y recurso ante
cualquier juez, corporacién, funcionario pUblico o
autatidad en acriones judiciales, administrativas y de
policia tales como: oposiciones al registro de marces;
acciones de caducidad, cancelacidn vy nulidad;
acciones raivindicatorlas, acciones derivadas de la
ohtencion o explotacidn de licencias: acciones de
competencia desleal; demandas penales; acciones de
indemnizacion dJe perjuicios, reclamos vy observaciones
a solicitudes de patentes, disefios industriales, modelos

. de utilidad, an el ejercicio de madidas cautelares v an

olras acciones o medidas similares.

A este efecto, lols} facultolamos) para elevar
furmular descripciones, enmiendas,
protestas. declaraciones, oposiciones, cancelaciones,
nulidades, apelaciones y reclamos; pagar impuestos,
cuotas vy gravdmenes prescritos por la ley. renunciar o
desistir a derechns concedidos o en curse de
concesién; recibir toda clase de documentas y valores,
dando el descargo respectivo, v, en general, para dar
ante dichas auvloridades todos los pasos necesariog al
sfecto indicado y tomar todas las medidas que
creyeren conducentes al resguardo de mis [puestros
intereses), con todas. las demds facultades legales
necesarias, :
Este poder comprande la tacultad de ratificar o
(nuestro) = nombre: lo actuade asl
coma fa faculted de desistir, transigir, comprometer, y
la de sustituirlc en todp o en parte y revocar
sustituciones.  Asimismo nombrolamos) a:
CASTRO DUQUE .y/o JUAN
SARMIENTO y/o BEATRIZ JARAMILLO §.
demiciliado{s) en la Carrera 7 No. 16-56 Piso
lnuestiosl apoderados en Colombia, con facu
para recibir notificaciones vy  designar
judiciales o extrajudiciales,

PABLO CADEN

A

RAMIRO

Ax

POWER OF ATTORNEY

| {We)-

COLGATE- ;
domiciled ig o PADMOLIVE COMPANY, g Delawaz
Newp},o'ratim” °f 300 Park Avenue,
. ok, New York loozg, v, s. a,
Hereby appoint RAMIRO" CASTRO DUQUE andfor
JUAN PABLO CADENA SARMIENTQ andfor BEATRIZ
JARAMILLO 5.
of Santaté de Bogotd, Colombia, my (our) true and
lawful 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, registraticn
of trademarks, industrial dasigns and utility ‘models;
registration of commercial names and emblems,
registration of copyright and contracts related thereto,
certlficates of obtainers of vegetabias varisties, as well
as extensions, renewals and recordal of assignments
and changes of name and domilcile related to the
above; to prepare, prosecute and register licenses of
any kind; 10 act as plaintiff or defendant in any
instance or recourse, and before any judge,
corporation, public official or authority in judicial,
administrative and police actions, such as: opposilions
to the registration of trademarks; caducity, cancellstion
and nullity actions; claim actions derived from the
obtaining or explotation of licenses, action of unfsir
competition; penal demands, actions of indemnities for
damages: claims or observations on  patent
applications, models, industrial designs and utility
maodels; in the exercise of preventive measures: and in
other actions or similar proceedings.

To that effect they sere hereby empowered 1o lile
opplications, formulate descriptions, amendments,
protests, declacations, . oppositions, canceilations,
nullities, appeals and claims; to pay taxes, quotas and
assessments prescribed by law, rennunce or waive the
rights grantad or in the process of granting; to receive
all kind of.: documents, and valuables. giving the
respective release of.receipt, and, in general, 1o take .
befora said authorities the necessary steps to such
effect, and any measures that they may deem
pertinent to the safeguard of my  (our) interest(s)
with all the other necessary legal powers.

This power includes the faculty to ratify or confirm
desiat, settle and compromise on my (our) behalf, and -

gl 18 this power in whole or iy part.and to
bstitutions. At the same-time I [We) hereby
RAMIRO -CASTRO DUQUE andfor JUAN
SARMIENTO and/or BEATRIZ

¥domiciled in Carrera 7 No. 16-56, Piso 9, my (aur)
attorney{s) in fact, with powers’to receive notifications
and to designate judicial ag r€><l|ajudiu.:iaf attorneys.

e RStz EENERAL COUNSEL ™ Lg% J 0.
Firr g -
Firma | RADEMARK S e 27

Hombre | g%rgﬁ cum“'"ﬁrﬁ:fo se V—

~ | aEAEsEle otocopia i singde o, QLOTT E THOMPSON

ol Original que se hatenido g, visto,

4 16 ABR. 2008
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FROM .. BRIGRRD ¥ CASTRA

"CERTIFICADO NOTARIAL {SOCIEDAD]

Hoy de , de
personalmente comparecié ante mf

a yuien gonozco, y de quien me consta que firmé el
anterior documento, debidamente juramentado declaro
y dijo que él es

Sociedad legalmente constituida pera un perfodo de
duracion que aun no ha terminado; que el declarante
estd autdrizado por dicha compania para conferir este

pader; que el sallo astampado por €l al pie de tal pader,.

an nombre y representacién de la expresads compaiila,
es ol sello oficial de ella; v que el objeto para el cual se
confiere este instrumento estd comprandido dentro del
de la sociedad.

€) suscrito Notario hace constar que tuve a la vista las
pruehas de 12 existencla de |a sociedad.

Estado de
con fecha :

v qus  quien conhere el presente poder es su
represemante

' Notario Pdblico (sella)

CERTIFICADO NOTARIAL
PERSONA NATURAL

Hoy " de " de

, comparecibleron)
ante m( . ‘

a quien {es} conozco y me consta que es(son) lais)
personalst firmante(s) del documento que precade vy
quien(es) daclaraln) que otorgan el mismo para loa
fines y -propasitos que en-él sé expresan. -

Natario Piblico (sella)

LEGALIZACION POR APOSTILLA ES REQUERIDA.

PHONE NO.

otary Public, State of New York

P 3082700 ~ OCT. 29 2001 Dl 18PM F'4

NOTARIAL GERTIFICATE (CORPORATION)

On this r 2y dMday of of

personally appeared before me

to me knowr, anaSEQJvaEtLHrgL“@Qe the person who

signed the foregoing instrumant who being by me duly
sworn did depose and say that he (she) is the

VICE PRESIDENT &
of ASSOCIATE GENERAL COUNSEL
TRADEMARK

COLGATE-PALMOLNE COMPANY

Which is legally constituted for a term not yet expired,
that deponent is authorized by said Company to cortfer
this Power of Attorney: that the saeal affixed hereunto
by the deponent in the name and on behalf of said
Corporation is the corporate seal thereof; and that the
purpose for which this instrument is granted is
included within the carporate purpose of company.

The undersigned Motary Public attests that he has seen
the documents that prove the_existence of the
campany. -

State of Del aware
under date of May 13, 1997

and that he (;.h€r who grants the presenr power of
attorney is its Hepresematlve ‘o

ROSIE S. DIZON

No. 31-49NATARIAL CERTIFICATE ™ -
lified in New YoRTWlAlyPERSON

Qn this day of of

il curnent and he hhe.y)«‘declar
R(s) the document for thé

- ROSIE S. DIZON

&N %%?qslew York

/ alified in New York County

Commlsswn Explres Aug. 15, 2002




S Lt
. catere lew York:
Lo Ahunty of 'Wew Yk,
' ~ .1, NORMAN )
. New York; in and for the Coufitymed Yotk, a Court of Record, having by law a seal,
) oo DO HEREBY?ERTLFY pursuant to the Executive Law of the State of New York, that

whoseiname Is subscribed to the annexed afhidavie, deposition, certificate of acknowledgment or proof, was at the

." tim> of taking the same a NOTARY PUBLIC in and for the State of New York duly commissioned, sworn and

qualified to act as suchj that pursuant to law, & commission or a certlficate of his cHclal character, with his
‘aitograph signature has-been fled in my office; that at the time of taking such proof, acknowledgment or oath, he
wat duly.authodzed to take the same; that 1 am well acquainted with the handwilting of such NOTARY PUBLIC

" ¢1 have compared the signeture on the annexed Instrument with his autograph signature deposited in my office, and
I beHeve that such algnature Is genuine. .

: ' IN WITNESS WHEREQF, 1 have hereunto set my hand affixed my officlal seal this

. 0CT302001
FFE PAID $3.00 WM_/

County Clerk ond Clerk of/‘c Supreme Courl, New York County

PRP3TE remu

ty Clerk nna:i' Clerk of the Supreme Court of .the State of .




APOSTILLE

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

. Pais: ESTADOS UNIDOS DE AMERICA
Este documento publico

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

. lleva el sello/timbre del condado de New York

CERTIFICADO

. en New York, New York 6. el 30 de Octuhre de 2001
. por Secretario de Estado Encargado Especial, Estado de New York
-No. NYC-87865408B

. Sello/’-l’imbrel ' 10. Firma

| (Firma)

Aquil M. Qureshi g2
Secretario de Es{gg#F
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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 Cémpany, a Delaware Corporation,
domiciliada en 300 P'ark Avenue, New York, New Ydrk, Estacles Unidos de América a
Ramiro Castro Du_que y/o Juan Pablo ,_AC_adenavSarmiento y/o Beatriz Jaramill6 S.

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

Certificado Notarial

Estado de New York ) 252373

} ss.
Condado de New York )

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

CERTIFICO POR MEDIO DE LA PRESENTE de =zcuerdo 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 Estardo de New York debidamente comisionado, juramentado y
calificado para actuar como tal; que de acuerdo con la ley, una comisidn o un
certificado de este caracter oficial, con su firma autdgrafa ha sido presentada en
mi oficina; que al momento de tomar tal prueba, reconocimiento o juramento,
estaba debidamente autorizado para tomar el mismo: que estay bien familiarizado
con la escritura de tal NOTARIO PUBLICO o he comparado la firma en el
instrumento anexo con la firma autdgrafa depositada en mi oficina, y creo que tal
fiema es genuina. -

COMO TESTIGO DE LO MISMO, he fijado al prese
oficial este

30 de Octubre de 2001
TARIFA PAGADA $3.00 P

n

',

fe 1

i firma, tzmi sello

(Firma) p,
Oficial del Condadpsfj#

LA

£
agaflie New York

5




ORIGINAL PARA LA GFICINA DE REGISTRO -

' REPUBLICA DE COLOMBIA

C.C-Now 15.030.154 DE LORICA/ CORDOBA ( )
'( Printer testigo —

Apellldos y nombies completos

1
Documentos de Identificac)én (Clase y ndmera) : Flrma

Segundo testigo

Apellidoy y nombres complatos
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Documenteos de [dentficacién (CIasa y ndmere) ) Flrma
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ESPACIO PARA NOTAS

PADREST —ALFON-80—CASTRO-
MERCEDES™ DUQIE,

e O maen A HIT, 10031118100

=
GAVIRI A - - m—
m.m
a - . ——— d
ORGANIZACION ELECTORAL —_—
REGISTRADURIA NACIONAL DEL ESTADO CivIL — H
REGISTRO CIVIL DE DEFUNCION e 5562241 =,
Datos de /a oficina de registro * :
Clasa de ollcina;-- -- Reglstradurla Notarja X Consulado Correg[mian:d Insp, ds Policla Cddigo J¢ID
Fals - b-puu-numn = Purlelple - €arrapimlafits oo Inapsceldn de Pollcin
|__COLOMBIA cum_mmmm BOGQTA  DesC _NOTARIA 32 )
Datos daj lnlcmo
Apellidos ¥ nombres completos
CASTRO DUQUE  RAMIRO ‘
. Dozumento de jdentificaclén {Clase y nimero) . Sexo (en Letras)
CaC. Noy! 17(_)322 DE BOGOTA ~ewmrmmecmnea MASCUL INQ
Dotos de Jg defuncién
fLupr de ln Defuncién: Pals - Departamento - Munlclplo - Corregimlento e/o inspeccidn de Policta
COLOMBI A CUNDINAMARCA BOGOTA D.C.
Fecha de Ia defuncién . Hora Nimaro de certificado de defunclén
e 2004 e (110 oe |30 [04:10 PM | A= 2094375,
. Presuncién de rnuerta ) '
Juzgade que proflers [a santencla Fecha da la sentencla,
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Doctor(a)

CADENA SARMIENTO JUAN PABLO
Apoderado(a} y/o Representante de
COLGATE - PALMOLIVE COMPANY

REFERENCIA Radicacidn No. 8 75198
Scolicitud internacional PCT/US2006/062511
Fecha inicio fase nacional 21/07/2008
Tramite 11
Evento 378
Actuacidn 430

Oficio No. .
. - 10145
Como resultado del examen de forma, realizado con fundamento en el articulo 38 de
la Decisidén 486 de la Comisidén de la Comunidad Andina, articulo 27 del Tratado de

Cooperacidén en Materia de Patentes (PCT), regla 51 bis del Reglamentc y Circular
Unica de la Superintendencia de Industria y Comercio, se le comunica que:

1. La solicitud nc contiene 1la copia del documento en que consta la cesién del
derecho a 1la patente del inventor al solicitante o a su causante. (Art. 26-k)
Decigidén 486. Cuando se trate de decumentos otorgados en el extranjerc, deben

legalizarse de conformidad con lo dispuesto por los articulos 259 y 260 del Cddigo
de Procedimiento Civil.

En cumplimiento de lo dispuesto por el articulo 39 de la Decisién 486, se le
regquiere para gque dentro del término de dos meses siguientes a la fecha de
notificacién del presente oficio, complete los requisitos anteriormente enunciados.
En caso de no dar cumplimiento al presente requerimiento, 1la solicitud se
considerari abandonada y perderad su prelacidn.

Notifiquese el presente
e}, del capitulo

icio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal
titulo primero de la Circular Unica Neo.10 de 2001.

ALIX CARMENZ
Jefe de la

ESPEDES DE VERGEL
ivisidén de Nuevas Creaciones

El anterior .requerimiento fue notificado por fijacién en lista de

fecha 0.8 AG0. 2008

adpall




