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INTERNATIONAL SEARCHING
AUTHORITY {(BEPARATE SHEET) PCTAJS2007/067485

Raltern ¥

Reascned stalsment with regard to novelly, Inventive step or Industrial
applicakility; citatlons and explanations gsupporting such statement

1. DOCUMENTS

Referencea ta mare to the fallowing documenta:

D1: US 2003/072719
D2: JP 09157397
D3: US-A-5 889 488
D4: US-A-8004 538
DE: US-B1-8 193958
D6: EP-A-0374 551

2. CLARITY (At § PCT)

2.1 Although claims 1, 8, and 20 hava baean drafted as separate indapendant claims, they
appear b relate sifectvely ta the seme subject-matier and to differ from each other only
with regard to the definition of the subject-matter for which protection is sought. The
aforementioneti claims therefore lack conciseness and as such do not meet the
recuiremeants of Articie 6 PCT,

2.2 Clalms 8 and 20 actually refer to the same subject-matier as claim 1, yet thay dafine the
subject-matter n tarms of the result 1o be achieved, *...anti-attechmanl agant that
substantially Iniibits bacteria from forming a blofim on a toath surface”, which marely
amounts 1o a statement of he undarlying problem, without providing the lechnieal
features necessary for achieving this result. The effect cannot ba sean as technical
feature and the scope of olaims 8 and 20 corresponds to that of claim 1.,

3. NOVELTY {Art. 33(2) PCT)

Form PCTARNZIT {Gaporate Swot) (Shoot 1) [HACH-Ape! 2005}
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3.1 The present epplication does nol mest the criteria of Article 33{31) PCT, bocause the
subject-matter of ¢lalms 1-28 I3 not new i the sense of Articie 33(2) PCT.

3.2 D1 discioses an oral compesition for remaving and locsening plague and/or stains from
a dental surtace compiising Pecosll PS-100 ({Dimsthicone Copolyolphosphatsy,
Poloxamer, tstrapotassim pyrophoesphate, telrasodium pyrophosphate, soedium laury!
suifate, water and aloohol (D1: see Table 1, example Fl. The compesition equals the
example shown in the description In Table 1. D1 also discipses the use of other
polysiloxane palymars comprising emines or alkylens oxides as hydropallic molety {D1:
p.4, paragraph 46). Consequently, D1 is sonsidered novalty-destroying towards the
sublect-matter of ¢lalms 1-14, 17.25, 27 and 23,

3.3 D2 discioses composition comprising a siloxana polymer having a phosphorous-
containing meiety. The sompasitions are used for cosmatic and medical application and
are considared suitable for the oral use, as the appication on teath rather belongs to &
kind of "axtemal use” {J2: see Absiract). Consequently, D2 is considerod novely-
dastroying towards the subject-matter of clalms 1-14, 17-28, 27, and 28,

3.4 D3 dischses compositions comprising a siloxane polymer having a phophorous-
tonlalning molaly, in particular a phospholipid moiely. The compositons are used for
parsonal care and home care applications (see D3: ¢.1, 1.45-48} and they are non-
irritating to the eyes and skin {D3: c.186, 1.47-58). Therefore thess surfactants are
considersd “suilable for® oral care compasition, especially singe an use as dentrifice
Implies that the composition s not swaliowed in large amounts, but rather applied
axtemally, Consequently, and in view of the dlarity objeclions made under 2.2, D3 is
considared novelty-desiroying towards the subject-malter of clatms 1.28.

3.5 mmwomanmalmpum‘ﬁun,mmasammpam,aﬁqmddanuﬂbeanda
mouthwash, comprising a siloxane polymer with an alkylens oxide molety {D4: claim 1),

Conssouantiy, D4 I3 considarned novelty-deslroying lowards the subject-matter ¢f elalms
20-22.

3.6 D5 distiosas an oral composition, such as a toothpaste, g bguid dentrifice and a
mguthwash, comprising a sfloxane polymar with an alkylene axide molely and an

Form PCTARAZIT {Setarie Shoot) {Shaot 1) {HPO-Apet 2005}
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aminoalkylsiicone {D5: claim 1), Consequenlly, D5 is consgidered novelly-destroying
lowards the subject-matter of ¢latms 20-22,

3.7 Dd discloses a dantrifice comprising en aminoalkylsilicone (D8: claim 1) which forms a

hydrophobic barrier on the surfacs of teaths, preventing staining of tesths and caries.

Consequently, D5 is considerad novally-destroying towards the subject-matter of ¢lalms
20 and 21.

4. INVENTIVE S8TEP (Ad. 33(3) PCT)

Tha subject-matter of clalma 1-28 is not novel and therefore does nat involve an
imventive step.

5. INDUSTRIAL APPLICABILITY (Art. 33(4) PCT)

The subject-matter of clahms 1-28 ig industrial eppllcable according to Art. 33(4) PCT.

Re item ¥
Certain documents cited

Ceortain piiblished dacumants

Apolantion Na Putlionfion daty Flloe date Peexdy doom vt efaim]
Patert Mo Feloprimonttyyaar} {dmylmentiy o) {dapimoatyear)
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APOSTILLE
{Convencidn da La Haya del 5 de Octubre de 1881)

1. Pals: ESTADOS UNIDOS DE AMERICA
Este docurnento piblico

2. ha sido firmado por Norman Goodman
3, actuando en cepacidad de Oficial del Condado
4. lleva el sellofiimbre del condado de New York

CERTIFICADO
5. en New York, New York 8. 6] 30 de Ocluvhre de 2001
7. por Secretario d¢ Estado Encargado Especial, Estado de New York
8. No. NYC-97865408
8. SellofTimbre

ghtado Encargado Espeacial

Dr




_TRADUCCION SIMPLE AL ESPANOL de! Certificado Notariai y e la apostila que viensn
hnto con el poder dado por Colgate-Palmolive Company, s Delawara Corporation,
tdomiciiada en 300 Park Avenue, New York, New York, Estados Unidos do Amérca a
Ramiro Castro Dutgue y/o Juan Pablo Cadena Sarmlento v/o Beatriz Jaramillo 8.
domiciiados on i Carrera 7 # 18-56 P. 8, Bogota.

Certificado Notarial

Estado de New York ) 252373

) 88
Condade de New York )

Yo, NORMAN GOODMAN, Oficlel del Condado y Oficial de la Corle
Suprema de! Estado de New York, en v para el Condado de New York, un Tribunal
de Registros, qus tisne un sello por iey,

CERTIFICO POR MED]D DE 1A PRESENTE de wnuendo con la Lay
Ejecutiva del Estado de New York, que

Rosig 8. Dizon

cuyo nombre esta suscrito al acla notarial, deposicidn, cedificado de
reconocirniento o prisbe, era al memento de tomar o] mismo NOTARIC PUBLICO
en y para el Eslero do New York debidamente comisionado, juramentado vy
calificado para actunr como {al; que de gcuerdo ¢on la lay, una comisidn o un
cestificado de este caracter oficial, con su firma autdgrafa ha sido presentada en
mi oficing; que al momento de tomar tal prueba, reconocimiento o juramento,
esiaba debidamente autorizado para tomar el mismo; que &5
con la escritura de tsl NOTARIO PUBLICO o he og *'" =

COMO TESTIGO DE LO MISMO, ke 1
oficial este

30 de Octubre do 2001
TARIFA PAGADA $3.00
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REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA ¥ COMERCIO

Bogotd,
2020

Doctor(a}

CADENA SARMIENIV JUAR PABLO
Apodaradoial y/o Reprasentante da
COLARTE ~ PALHOLIVE COHPANY

REFERENCIA Badicacitn Ho. 8 116918
Bolicitud internacional PCTFUIS2007 /087438
Facha inigio fase nacional £1/12/32008

Trémite 11
Bvento s
Actuacién 430
Oficie No. BB1560 4

Como rasultado del examen de foxma, xealimado con fundamento en el articuio 38 ds
la Deciuifin 425 de la Comislén da la Commidad Andina, articule 27 dal Tratado de
Cooperncién en Materia de Patentes (PCT}, regla %1 bis del Reglamanto y Circulaer
inica de la Superintendencia de Industria y Comereic, se le commica quet

1. ta solicited no contiene la copia dol dotumente en que consta lz casidn del
deracha a la patente del imventor al soliclitante © a su causants, conforxme a lo
aptablecide por el articole 26 liceral k} de la Decipidn 486 de 1a Comigidn de la
Commidad aAndine., Cuando se trate de documentos otorgados on ol axtranjero, aslos
debarsn legalizarse de conformidad c¢om lo dispussto por loo articulos 259 y 260 dal
Chdige da Procedimiento ¢ivil., Cuando o trate da lag declaracicmse a gue hace
referepcia la Regla 4.1%7 ii)} del Tratado de Cooparacidn on Matexis de Patentes
PCT., al paloance de las tales declaraciones se determinard egeglin ipdigquen
claraments una cagién de doreches dal isventor al solicitants ¢ su canesnts, de
conforzidad con lo dispusste on el numeral $.3.1% del Capitule Quinte, Titulo X de
la Circular Unica do Superintendencia de Indugtris y Comexcio,

En cumplimionto do Lo dispuosto por el articulo 3% de la Decisidn 485, se le
requiere para gue dentro del término de dos mages oiguienten 8 la fecha de
potiticacidn del presente oficio, complete los requisites antexiormente onunciados.
En caso de no daxr ourplimiento al presente requerimiento, la solicitud se
gonsiderari absapdenada y pevderd gu prelacidn.

Notiffquese ol preasente sficio conforme &8 lo dispuesto en ol mmearal 5.2, litexal
e)], del capitulo titulo primexo da la Circulax Onica ¥o.10 de 2001.

Bl anteri raquarimionte fus npotificado por  fldacidn  en lista de



(0005] La siguiente descripcién es8 de naturalsza maramente
ejamplar ¥y ne astéd dastinedas a limitar le presente divulgacidén, la
aplicacion o los usos.

[0006] En varias realizaciones, las composiciones para el cuildado
oral estan provistas de un ingrediente active que comprende un
pelimero de siloxano gque proporciona wvarios benefliclios para el
culdado oral, tales como efectos antiplaca y control del sarro,
entre otros. Un "polimero de siloxanc® se refigre a un pelimero
que tlene wun esqueleto basice de silicio y oxigano con grupos
consatituyentes laterales que puaeden ser iguales o diferaentes,
ganeralmente descritos por la unidad estructural de repeticidn (-
0-8iRAR'~}),, en donde R y R' pueden ser grupecs constituyentes
laterales iguales o diferentes, ¥ n puede ser cualgquier valor
suparlor a 2 que deslgna la repeticlidén de la vnidad eatructural de
rapaticién en el asqueleto del polimero. Los peolimercs de
slloganc son también conocidos en el arte como polimeros de
“ailicona®, Los polimeros de giloxano pueden  incluirx
polihetercsiloxanos, en donde los grupos laterales y/o las
unidades estructurales de repeticién pueden ser entidades
difarentes (que tianen diferentes grupos constituyentes
laterales), tales como, por ejemplo, el copollmero da silorano
descrite por la £6rmule ds unidad estructural de repeticidn
nomlnal, (-0-SiRR'~)},-(~0~8i-R*R"™-}),, &n donde R y R’ son grupos
laterales distintos a R" y R'™ y m e3 un enteroc. Adicionalmente R
¥y R' pueden ser diferentes uno del otro; similarmente lo mismo
puade ser cierto para R"™ y R™, Talas polimercs de slloxanc
pueden terminar en cualguier variedad de grupes terminales, tales

come, por ejemplo, sglloxano terminade en trimecil ilile



((CH3}181i} ¢ silomano terminado en etil winilo, A manudoe, el
polimero de siloxano estd enlazado transversalmente, por ejemplo,
en una roaccidn de hidrosililacién en la cual unes grupcs
atilénicamente insaturados reaccicnan con grupos hidruro.

[0007) Los polimeros de poliorgarosiloxano convencionaies son
hidréfobos. 8in ambargo, deo acuerdo con varles aspectos de la
divulgacién, el ingrediente active comprende un polimerce de
slloxrano que tiene por lo menos una regidn hidesflle. En varlas
realizaciones, la regidn hidréfila comprende una o més porciones
hidr&filas, tales como Oxidos de alqulleno, aminas o grupes que
contlenen fésfeorc. Bn clertas reallzaciones, la reglén hidrédiila
incluye una porcifn <que comprende fédsforo, Uncs ajemplos de
porclonas que contienen f£ésforo incluyen, a mode de ejemplo,
fosfates, fosfonatos, fosfolipidos y similares, vomo se describiri
con més dotalle més adelante,

[0008] Bn ciertas realizaciones, el ©polimero da giloxano
comprende g@rupos alqulle colgantes., El polimero de siloxano
comprende adicionalmente una porcién gque contiene féaforoe, por
ejemplo un fosfato. A estae respecto, un polimero de uiloxano
adecuado para ser usade como un ingrediente actlve para el cuidado
oral couprende un fosfate vy uno ¢ mis grupos algquilo, ¥y es
mancionado de manera amplia como un polimerc de alguil Fesfato
slloxano. En clertas realizaciones, los grupos elqguile son
seleccionados para ser grupos mstile v el polimere de siloxano
comprande un polidimetilailosaro que tiene un grupo fosfato.

(0D09] En clertas reallzaciones, el polimero de slleoxano

comprande un compueste des acuerdo con la férmula genaral nominal
i1}




HyC— —(- -0 ;.o)——;—

Hy Ry—Rp CHs )

en donde Ry es seleggionade del grupo consistants en: alquilo,
arilo, amlda, éster, pilrrolidona, winilo, acrilato, slloxano,
uretano, carbonato, alcohol vinillco, éxido de alquileno ¥
combinaclones de los mismes; y Ry comprende una porcidn
seleccionada del grupe consistente en: fosfaro, fosfonato,
fosfolipidos, un grupo que contiene fosfato y combinaciones de los
mismog. En clertas realizaciones, los grupos alquilo y/o arile de
Ry varlian desde C; - (s, ¥ en algunas realizaclones tilene grupos
alquilo/arilo infariores., por ejemplo que <tienen Cp; -~ Cios
opclonalmente C; - Cg. Fn clertas realizaciones, Zos Oxidos de
alquileno pueden variar desde C; = C;, incluyendoc asi 6éxldo de
etileno, oOxideo de propileno y éxido de butilenc, de los cuales se
pueden proporcionar miltiples grupos. "x™ varia de 0 a2 100 y “y"
de 1 & 100,

[0010] En ciertas realizaclones, R; comprende -{CHi).~{Q}s;, en
donde Q es por lo menos un grupo selaccionado de: un dSxido de

alquileno que tiers C» - Cj, tal como CpHx0 © C3Hs0: CH>CH(OH}:?

CONH, £0z, NH, CONH, : ¥ : , @n donde v y z son

raspectivamente 1 & 186. Por ejemple, R: puede ser selecclonado de
POsHa, POiKz, DPOsNaz, PO:Liz ¥y POy {NH(}2, de fosfolipidos, talas como

fosfatidil colina, 4cido fosfatidica, fogfatidil lnositol,
fosfatldil etanclamina y similares.




[0011]) Unos pelimercs de silozanc adecuados son divulgados en las
Patentes de Estades Unidoa Nos. 5.530.084 de 1lhara y col.;
5.070.171 y 6.175.028 ambas de O'Lenick: 6.124.490 de Gormlay y
col.; ©.225.409, 5.849.313 y 5.688.496 todas de Fost y col.: y
5.852.16] de Imperante y col.

10912] En alqunas raealizaciones, el polimerc de siloxano que
tiene una porcién que contiene foafato comprende un fosfato de
copoliol da dimetlicona del tipo divulgade en la Patente de Estados
Unides N® 5.070.171. Tales pol.imeros deo siloxano tienen un grupoe
funcional de fosfato colgante y son preperados haclende reaccionar
una silicona <que contiene hidroxilo con un reactive de
fosfataciodn,

[C013] En ciertas realizaciones, ei poliimero de silozano que
comprende una porcidén de fosfato es un compuesto que tiane 1ia

Formula (I11:

Hy CH; CH; Hy
HyC— 28 -0 —CH
H3 H;], Hs
rdOC2H X —Rq (1)
en donde R, es un grupo fosfeto colgente, tal come -PO:H: © -

{CH3CHzHsO  wPOsHz, ™x™ es 0 & 100, ™y"™ es 1 a 1080, "m” es § s 15,
En otras realizaciones, el polimero de siloxano comprende por lo
renos un fosfate y por lo menos un grupc amina. Jn ejemplo de un
compuesto adecuado de tal polimerc de siloxarno gue comprende un
fosfolipido como la porcién que contiene fésforo tiene la férmula

(III):

NS



Hs
ioCH
H3G'— iﬂ"fr‘o')“( GHa I or
OH
HTCHTCH,,HN ﬁM}“'

Ra\g/n\/\\/}w\/’\—o/

en donde R; as un grupo alquilo que varis que C) a Cgp, "X" 53 0 &
100, “y" es 1 a 100. En algunas rea.lzaclonea, R; €3 un grupo
alquilo Cie,

[0014] Unos ejompleos ne limitatrives de polimeres de siloxane gue
comprenden una porcidn gque comprende fésfore, adecuados para ser
usados en composiclones para el culdado oral y/o €l culdado
personal Incluyen pellimares deo silicona fosfatados gue puedan ser
obtenidos an el comercio de Phoanix Chemical de Somerville, New
Jersey, Estades Unidos de América bajo las designaclones
comsrcliales  PECOSIL®  PS-100 {un  fosfato de dimeticona
poelietilenglicol {PEG-7)), PS-200 {un foafato de dimeticona
polietilengliceol {PEG-10})}, WDS-100 {(un foslato de dimeticona
polietilenglicol/polipropilenglicol (PEG/PPG-7/4}), HDsS-200
{foasfate de dimeticona poliastilenglicel/ polipropilenglicol
{PEG/PPG-12/4)) y PECOSIL® PSG~418 (hidroxipropll PBEG-7 dimeticona
de esteardimonio)}.

[0015] Estes polimeros de silexanc fosfatados disponibles en el

comertic tienen generalmente la slquiente férmula eastructural

{IV}:
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Hy CH H
: * SiCH3
HyC— lo-ff.o-)x—(?mj: \CH:;
CHy CH; ~ C3HgORgPO3H, (1Y)

en donde Ry es (CHyQ), én donde "a“ varia on base a la longltud de
cadena de etilenglicol (PEG} deseada/al pesc molecular deseado; vy
PECOZIL® WDS-100 y WDS-200 son ({CH3CH301,{CoHDl. en donde "b" vy
“c" wvarilan en base a la longitud de c¢adena seleccicnads del
propilenglicol (PPG) y etilenglicel (PEG) respectivamente, Loa
polimeros de gsta clase genaral tienen "x” de 0 a 100 ¥y "y* da 1 a
100,

[0016] Otro polimerc de siloxano gus tiene una reqidén hidréfila
que Incluye una porcién que contiene fésforo, (til como
ingrediente activo para las composiciones orales, as la dimeticona
de fosfato de cloruro de lincleamidoprepil PG-dimonic que puede
Bar obtenida en el comercie bajo la denominacidérn comerclal
MONASIL™ PLN (también disponible come ARLASILK™ Phospholipid PLN}
de Unlgema Inc.,, de Wilmington, Delaware, Estades Unidos de
América. Esgte polimero tiens la estructura mostrada praviamente
en la Férmula III anterior, y los pollmercs de este clase general
aon incluidos en ciertas realizaciones, Ry representands Cp, "x"
de 0 a 100 ¥y "¢y" de 1 a 100.

[0017) En algunas realizaciones, la regidn hidrzofila cel polimero
de siloxano comprende uno ¢ mds grupog hidréfilos, tales como
6xldos de alquilenc y/o aminas, en donda el polimero de siloxanc

comprende un compuesto que tiene la férmula (V)

A



Hy
Ha Ha H3 S[CH3
HaC—8I10-{§-03{81-07, \cz-tg

Hy Ch, HeO(C2HO)(CHaC2HORy (V)

an donde en donda B; es sslecclonado de H o ~POs3Hz, "x" ea 0 a 100,
"y" @8 1 a 100, "m™ ez 0 & 15 y "n" es {0 a 15. Por ejemplo, un
polimero de siloxano que tiene R4 selecclonado para ser H esté
disponible en ¢l comercie como DC-190 y puede ser obtenido de Dow-
Corning Company, Hldland, Hichigan, Estados Unidos de América,
Qtros polimercs de siloxano adecuadeos qua tienen regiones
hidrafilas astin disponibles an al comerclio bajo las
denominaciones comerciales DC=-193 [copolimero de polietileno
metilpolisiloxano o PEG-12 dimeticona} y DC-5103 ([surfactantes de
polliétar siloxilados con éxide de etllenc y/o doxlde de propileno)
de Dow-Corning Company. Midland, Michigan, Estados Unidos da
amarica.

[001E] En varlas reallzaciones, se cree que los polimeros de
ailosano gue comprenden por lo menes una regldn hidroéfila
funcicnan como un agente anti-unién o anti-adhesidn., Aungue no es
limitante con respecto s la presente invencién, se cree en general
que los ingredientes activos anti-unién para el culdado cral
operan madiante uno cualquiera (o ambeos) de dos mecanismes anti-
upidn predominantes. Las hiopsliculas {tamblén mencionadas como
pallicula} son una metriz formeda scbre una supsrficie oral,
tipicamente una superficie de tejido duro, gque comprenden
bacterias (generalmenta aproximadamente 60-70% de la bicmatriz),

subproductos axtracelulares bacterianos, proteinas, lipidos ¥
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glicolipldos. La frase "superficie oral” abarca los tejidos duros
y blandos dentro de la cavidad oral. Los tejidos duros incluyen
los dientes, el soporte pericdental y similares. Las
composiciones orales de las varias realizaciones pueden ser usadas
en un sujetec mamifero, lo cual incluye a los seres humanos y otros
animales vertebrados superiores de sangre caliente, tales como
felinos y caninos.

[0018] Sin estar limitados por la teoria, se vree que las etapas
tempranas de la formacidn de la blopelicula incluyen una capa
inicial da bacterias que sa une a una superficie oral, gque se
piensa en general que estéd unida por ligendos o adnesiras aobre la
pared celular bacteriana gque interactiia con los receptores sobre
una superficie oral. Se cree gue las células bacterianas se unen
a las glicoprotaeinas sallvales scobre la suparficie oral, por
ejemplo el esmelte. Las bacterias parecen formar una unién mas
fuerte generande polimeros de glucano extracelulares para
adherirse a la superficis oral. Entonces las bacteriss crecen ¥
se dividen para formar una capa densa sobre la superficie oral.
Pespués de que se llega a una densidad especifica, sa cree que las
bactarias se recrganizen y comienzan & formar pllaraes vy
estructuras superficiales irregulares, Adicionalmenta, s8se cree
que la matriz de biopelicula tiene una asociacién compleja de
especies diversas y de capas miltiples que forman grupos celulares
unldes a la bacteria de anclaje da la primara capa.

100201 Sin estar limitados por slguna teoris en particular, se
crea que un mecanlismo mediante el cual operan los agentes anti-
unidén pars el cuidadc oral es cuando el agente anti-unidén

interactia con la bacteris propiamente dicha para inhabilitar su



vnidn a la superficie oral, probablemente interactuando con las
adheainas, los ligandos u otras porciones schbre la superficie da
la bacteria gue ordinarismenta facilitarian un enlace con un
receptor u olra porcidn sobhre la supsrficie oral.

(0021.] Otro mecanismo anti-unién es uno an el cual 18 agentes
interactitan c¢on una superficle oral para formar una capa
protectora, de tal mode gque las bacterias y los componentes de la
biopalicula no puedasn adherirse a la superficie oral o dental,
previniendo de ese modo gue una capa de anclele inicial se foroe
sobre le superficie oral, Tal agente anti-unidér puede cubrir
sustancialmente una superficie oral, y prevenir la unidn de las
bacterias u otros componentes de la matriz de biopelicula. Aunque
no es limitante en cuanto a cualquler mecanismo particular por el
cual la invencidn opera, =e creé que los Aagentes activos de
polimero de silorano de las varias realizaciones de la descripceion
operan por medic de un mecanlsmo de ese tipo, recubriendo una
superficie dental, alterando su enargia superficial e inhibiendo
la unisén bacteriana,

[0022] BAsi, aungue no se desea tener la limitacidén de algin
mecanlsme particular, 8e cree gue las compesiclones pare el
culdado oral gue comprenden un siloxeno gque tilene una regidn
hidréfila come un ingrediente active, por ejempleo una porcidon que
contiene fésfors, funcionan por medio de un mecanismo anti~unién
qué inhibe sustancialmente la unitn bacterisna a upa superficie
dental. Por "inhibe sustancialmente™ se guiere dezir que la
genaracion o prollferacion de la biopelicula es impedida; sin
embarge la extenslidén haata la cual ocurre la inkibicidn depende de

la concentracidn y distribucién de los Iingredientes activos
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suninistrados in wvive a la superflcile oral, asi como la cantldad
de biopelicula presente antes del tratamients c¢on el ingredienta
activo, Parace que clertos polimerss de siloxane que tienen
regiones hidréfilas alteran la energila superficial de los tejides
duros, tales como ¢l esmalte {reduciendo la energls superficlal)
¥, 4 su vez, previensn ¢ reducen la adherencia ¥ unidn de
microorganismos que pueden formar una blopelicula de placa sobre
la superficie dental. Los polimeros de siloxan¢e preferideos tienen
sustantividad schbre la superficie dental, de modo que permanecen
unidos por un pariodo de tiempe suficiente para prevenir o reducir
de manera efective el crecimiento de los microorganismos y/o la
adinerencia- a la superficie dental, previniendo o reduciendo de ese
modo la formacidn de blopelicula,

[0023) En algunas reallzaclones, una composicion ocral comprende
un ingrediente activo anti-placa y/fo anti-sarro que es un polimaro
de giloxano gus comprende por lo menos una regidn hidréflls que s
crge que €3 un agente antl-unidn que impide sustancialmente que
las bacterias formen una bieopelicula sobre una superficie dental.
L& regién hldréfila comprende una porcidn ssleccicnada del grupo
conslstente en: éxides de alqulieno, foasfatos, fosfonatoes,
fogfolipidos, aminas y combinaciones de los mismcs. Tales
polimaros da siloxane incluyen aquélles dascriteos anterlormente,
entre otros. La sficaclia del polimerc de siloxance suministrade en
una composicién orel es suficiente de tal modo gue no haya
necesidad de un agente antibacteriano adicions’. Por ejemplo, en
clertas realizaciones, la composicién oral estd sustancialmente
libre de ingredientes activos l:p&filos, tales come difenil éteres

halogenades, eucaliptel, timol, mento. y similares. A aste
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respocte, las composicionas tienen una eficacia antiplaca elevada,
requiriende al mismo tlempe mencr cantidad de ingredientes
activos, los cuales puaden ser costosos y comple’os de formular.
Por "sustanclalmente libre™ se quiere declir que el componente o
compuesto estAd sausente hasta 81 punto de que no puede ser
detectado © ain es adecuado usar el producte para su proposito
propuesto {an donde la zusencis de la caracteristica o propiadad
deseada es requerldal. En ciertes realizaciones, sustencialmente
libre significa que hay mencs de aproximadamente 3% en pesc de los
ingredientes actives no idénicos o lip6files, opcionalmente mancs
de aproximadamante 2%, opcionalmente menos de aproximadamente 1% ¥
prefariblemente astd enteramente libre del ingrediente activo. En
ciertas realizaclones, la composicién oral consiste esencialmente
en un ingrediente actlvo anti-placa y/o anti-sarro que es un
polimero de silorano que corprende por )¢ menos una regidn
hidréfila,

[0824]) Tales vomposiciones orales pueden comprendsr opecichalmente
olros ingredientes activos que son mencs complejos de formular en
una composicién oral © proporclonan unos beneficios deseables
particularas para el cuidade oral, por ejemplo compuestos anti-
cdlcule de polifosfato o agentes antlcaries, come se discutirg con
mids detalle postariormenta. En clertas realizaciones, la
composicién oral comprende un agente anti-placa ¢ anti-sarro gue
consiste esencialmente en un polimero de siloxano que tiene por lo
menos una regién hidréfila.

[0025] BEn varias realizaciones, tal efecto anti-uridn es obtenido
a concentraciones relativamente bajas. Por ejemplo, la

compoaicidén oral comprende un ingrediente active gue tiene un
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polimerc de siloxano que tiene uns o més regiones hidrédfilas que
eatd presente en la composicidn oral a aproximadamente 0,001 hasta
aproximadamente 3% en peso, de preferencia entre aproximadamente
0,5 y aproximadamente 2,5% en peso. En clertas realizaciones, la
composicién oral comprende un polimero de siloxano gue tiene una o
mia reglones hidréfilas a aproxlmadamente 1% on peso.,

10026]) De acuerdo con wvarias reallzaclones, la aplicacién de
comtposiclones orales que tienen un ingrediente activo que
comprende un polimero de siloxanc con una reglén hidréfila, como
8¢ proporciona on las varias reallzacicnes de la presente
divulgacién, promueve unes beneficies antiplaca més duraderos y
mds afectivos a2 unaa concentraciones menores en comparacidn con
muchos otros ingredientes antimicrobiancs que son arrastrades en
la cavidad oral acuosa. Tal reduccién en la placa, a su vez,
proporciona también un control del calcule ¢ =arro.

[0027] En varias realizaciones, una composicién antiplaca y anti-
célculo altamente eficaz para el culdado oral contiens los
polimeros de siloxano que tienen una regién hidréfila come el
unico Iingrediente antiplaca/antibacterianc. Sin embargo, en
ciertas realizaciones, uno o mas ingredientes activos adicionales
pueden ser incluidos en las composiciones para el cuidado oral.
Cualeaquiera agentes activos adicionales para ser usados con el
pelimero de siloxano deben ser cuidadosamente seleccionades. Si
Bon  afladidos, los ingredientes activos adicicnales no deben
reaccionar con los agentes de polimﬂéo de siloxanc o perjudlcar la
eficacia y bicdisponibilidad de estos dltimos.

[0028] Unos ejemplos no limitativos de ingredientes activos para

el culdado oral, para las composiciones orales, incluyen, por
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gjemplo, agantaes para blanquear los cdientes, agentes
antimicroblanos, agentes anticariass, agentes anti-sarrc, agentes
antiplaca, agontes anti-adhasién, agentes deasensibilizadores,
agentas anti-inflamatorlos, agentes para el control del mal olor,
agantes de provisién de saboer, agentes colorantes, agentes anti-
gnvejecimiento, agtimilantes salivalesn, agentes activos
periodontales, agentes acondiclionadores, agentes de provisidén de
humedad, incluyendo emollentes, reactivos occlusivos v humectantes,
extractos naturales vy aceltes esenclalesy nutrlentes, enzimas,
protelinas, aminoécidos, vitaminas, analgésicos, antibidéticos vy
mezclas de los miasmos. Uncs ejemplos de agentes activos para el
cuidado oral entre aquéllos utiles en la presenta son descritos en
las Patentes de Estados Unidos Nos. 4.894.,220 de Nabli y col.,
5,288,480 y 5.776.435, ambas de Gaffar y col., 5.6B1,54B de
Espcaito ¥y col., 5.912,274 vy 5,723.500 ambas de Stringer y col.,
6.290,.933 de Durga y col. y 6.685.92]1 de Lawloxr, asl como en la
Publicacién de Solicitud de Patente <de Estados Unides N°
2003/0206874 de Doyle y col. Adiclonalmente, una amplia variedad
de ingredientes activos adecuados paza composiciones para al
culdado oral y personal son enumeradas en Gottschalk y col. eds.,
Manual y Picclonaric Internacional de Ingredientes Cosméticos,
Décima Edicidn, Volumen 3 (2004), Tales ingredientes activos son
muy conocldes por aquéllos versados en el arte.

[0029] Unas mezclas de ingredientes activos para el cuidado oral
adicionales, incluyendo dentro de la misma c¢lasificacién, son
contemplados por la  presente  descripeidn, En  varias
realizaciones, los Iingredientes activos adicionales comprenden

dasds aproximadamrente 0,CC01¢% kasta aproximadamente 10%,
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preferiblemente desde aproximadamente 0,001% hasta aproximadamente
5%, de praefarancia dasde aproxtimadamente ,01% hasta
aproXimadamente 38 en peso de la composiclén oral, dependiendo de
la concentracién de losw compuestos activos y la forma de la
composlicidén oral,

[8030) En varias realizaciones, se prefiere que los ingradientes
activos adiclonales sean no lipéfilos ¢ no idnlces. Sin embargo,
pars clertas reallzaciones, un agente antibacteriane no lénico es
opclonalmente Inciuldo en las composiclones orxales, y puede
incluir compuestoa fandlicos y/o bisfendlicos, tales come difenil
ateres halogenados, Incluyendo triclosan (2,4,4'-tricloro~2*~
hidroxidifeniléter), triclocarban (3,4,d{-triclorocarbanilidal, 2-
fenoxletancl, é&steres de bkenzcato, c¢arbanilidaa, fenoles, timol,
augenol, hexil resorcinol ¥ 2,2'~metilenobis {4~cloro-6-
bromofenol) .

[0031) E) ingrediente actlive también pueade comprender
opcionaiments un ingrediente active catiénicoe. En ciertas
realizaciones, el polimerc de siloxane comprende un grupe o
porcién anlénico y es conveniente evitar los ingredientes activos
fuertemente catiénicos, debido a que tales compuestos anidnicos
puaeden wunirse al ingredienta activo catiénico reduciando
petencialmente su biodisponibilidad. Er tales realizaciones, .a
composicisn orsl que contiene un polimero de siloxano anidnico,
tal como un pelimerc de slloxanc anidnice que tiene una porcién
qua centiena fdéafors pendiente, e8té sustancialmente libre de
ingredientes activos catiénicos.

[0032] 8in embargo, an otras realizaciones, unos Iingredientes

activos catldnicos pueden ser adecuados para ser usados en las
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compesiciones orales, particularmente cuande el polimerc de
slloxanc es 8610 suavemente aniénico ¢ el ingrediente activo
catidnico es 86lo ligaramente catiénico. En varias realizaclones,
unos ingredlentes actives catiénicos adecuados incluyen, por
ejemplo, compuestos de amonio cuwaternario, tales como clorure de
benzalconio ¥ cloxurp de bencetonio; compuestos de piridinio e
isoquinslinic, incluyendo cleruro de hexadecilpiridinio: derivadoes
de pirimidina tales «omd hexetidina: derivados de amiding teles
como isationato de hexamidina: derivados de bispiridina tales como
octenidina. Otroa ingredientes actives catidénicos incluyen
quanidas, tales como blgs-guanidas, Iincluyendo clorhexidina vy
alexidina. Otros ingredientes actives opcionales que son
compuestos catidnicoas incluyen ésteres y sales de aiquilo de N°-
acll amincdcido, incluyendo hidrocloruro de éster de etil laurell
arginina {ELAH por sus siglas en inglés).

[0033] En algunas realizaciones, el ingrediente aciive adicional
comprande un ingrediente active para el cuidade oral que ez un
agente de disolucidén de biopellicula. Un agente de disclucidn de
biopelicula o8 generalmente un compuesto gue previena la formacisén
de una bilopelicula y/o ataca una biopelicula {¢ policula}l ya
formada sobre una superficie oral, e incluye enzimas que pueden
hidrolizar proteinas, almidén y lipidos, que forman parte de una
matriz de Dbiopelicula. En clartas realizaclones, tales
ingredientes activos son enzimas, incluyendo, a mode de ejemplo,
enzimas de proteasa, tales como cisteina proteasas o serina
proteasas. Unos ejemplos son seleccionados mis convenientemente
del grupo consistente en: papslna {por ejemplo aislads del latex

de la fruta verde y las holas de Caricae papaya}, ticina {por
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ejemplo aislada del latex de 4&rboles de hige tropical Ficus
gigbrate), krillasa (por ejample aislada del Xkrill de la
Antartica), otras cisteina y serina proteazas, glucoamilasa,
dextranasa, mutanasa, lisozima, lipasa de planta, lipasa gastrica,
lipasa pancredtica, tanasa, bromelaina, quimotripsina, alcalasa,
amalisecs, lactoferrine, -gingipainas, glucoss oxidasa, elastasas
y/o calulasas pectinasa, y mezclas de las mismas. Otros etemplos
de agentes de disolucién de blopelicula para la cavidad oral
incluyen histatina sintética, Suranona, derivados de furanona ¥
mezclas de cvalesquiera de los anteriores.

[0034] Otros ingredientes activos orales titiles incluyen fuentes
de isn fluoruro, prefariblemente presentes en una cantidad
suficlente para suministrar aproximadamente 25 ppm hasta
aproximadamente 5.000 ppm de lones fiuoruro, tales como fluoruro
de sodio, fluorurc de potasic, flueresillcato de sodle,
fluorosilicato de amonioc, monofluorofosfato (MEFP por sus siglas en
inglés} de sodic y fluoruros de anmina, incluyendo olaflur (N'-
octadeciltrimetilencdiamina-N,N,N'-tris(2-atancl) -
dihidrofluoruro). Los ingredientes activos también pueden incluir
fuentes de ion estefioso y/c zinc. Unas fuentes de ion estafioss
adecuadas incluyen, sin limitacién, fluorurc aataficso, otros
haluros astaficsos tales come dihidrato de clorure estafoso,
pirofosfabo estafoso, sales de carboxllato estafosc orgénico tales
camo  formato, acetato, gluconato, lactato, tartrato, oxslato,
malenate y citrato estafiose, gliédxido de eatilenc estaflosc ¥
similare@s. Unas fuentes de fon zinc, tales como acatato de zine,
clorure de zinc, citrato de zinc, gluconato de zinc, glicinato de

zlne, 6xidoe de zimc, sulfato de zinc, citrato de zine y sodlo y
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similares son tambiédn adecuadas para ser usades sen  las
compogicionea orales.

(0035] Clertos tipos de ingredientes activos anti-calculo Utiles
son las sales de polifosfato linealas molacularmente
deshidratadas. Las sales de polifosfeto sen gensralmente
empleadsy en forma de su sal de metsl alcalino soluble en agua,
nevtralizada total o parcialmente {por e¢jemplo, sales de potasio,
80dio o amonio, y cualeaquisra mezclae de las mismasa}. Asi, los
compuestog de polifosfato lineales molecularmente deshidratados
Giiles como agentes anti-cédlcule incluyen aquéllos tales como
tripolifogfaty de sodio, pirofosfato hexametafosfato de sodio,
sales de pilrofosfato de di- ¢ tetra-metal alcalino tales como
Na P20y, KaF20v, NaKaPyly, HNapHP:0; v HoHP;0- y foafatos clclicos
tales como tripolifosfate de sodio, trimetafosfato de sodio, o
mezclas de los mismos. En wvarias reallzaciones, telas
ingredientes activos estén prﬂaenﬁes eh concentraciones desde
aproximademente 0,001 hasta aproximadamente 10%, de preferencia
entre aproximadamente 1 y aproximadamente 5% de la composicidn,
Los polifosfatos también pueden ser usados, por ejemple, como
ingradlentas activos en composiciones de limpleza v cuidado del
hogar, comt se discutird con maAs detalles postericrmenze.

[0036] Los policarboxilatos lineales anidnicos sintéticos son
también muy conocldos como agentes mejoradores de la eficacla para
clartos ingredientes activos, en particular para mejorar la
eficacia de les ingredientes pare el culdado oral, incluyendo
agentes antibacterianes, anti-sarro u otros agantes activos dentro
de la compesiclén, Ad{clonalmente, tales compuastos también

pueden ser usados pare formar peliculas, come Be describe méas
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adelante, Tales policarboxilatos anidénicos son generalmente
ampleados en forma de sus dcldos libres, o sales de amonio o metal
alcallino {por ejemplo potasic y preferiblemente sodle) solubles en
agua, preferiblemente neutralizadas parcialmente ¢ de praferencia
neutralizadas totalmente, Los copolimeros prefaridea son
copolimeres 134 a 4:1 de aphidride o 4&cide maleice con otro
monémero polimerizable etilénicamante insaturado, preferiblemente
matll wvinil éter (metoxietilenol que tiene un peaso molecular (PM)
de aproximadamente 30.000 heste aproximademente 5.000.000. Un
copolimere preferible o8 metil wvinil éter/anhidride maleico. Unos
ejemplos de estos copolimercs pueden ser obtenidos de ISP
Corporation, Wayne, NHew Jersey, Estados Unidos de América. bajo la
denominacién c¢omercial GANTREZ®, por ejemplo AN 139 {EM
1.100.000), AN 119 (P4 200.000), S5-97 Grado Farmacéutico (PN
1.500.000), AN 169 (PM 2.00C.000) y AN 179 (PH 2.400.000), en
donde ol copolimere preferidec oes 8S-97 Grado Farmacéutico (PM
1.5030.000%, En warias realizacicnes eon las c¢uales un
policarboxilate anidnico sintético es incluide en la composicién,
estd preferiblemente presente en desde aproximadamente 0,001%
haste aproximgdemante 5% en peso.

(0037] Los agentes de estimplacién de salive son otros
ingredientes activos convencionales e incluyen Acidos alimenticios
talea como 4cido citrico, léctico, malelce, succinico, ascHhrbhico,
adipico, fumarice y tartédrico, y mezclas de los mismos. Los
antagonistas de receptor de histamina H; son otros ingredientes
activos utiles. Los antagonistas de H; atlles en la presente
incluyen cimetidina, etintidina, ranitidina, ICIA-5165, tiotidina,

ORF-17578, lupititidina, donetidina, famotidina, roxatidina,
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plfatidina, lamtidina, BL-~6£548, BMY-25271, zaltidina, nizatidinas,
mitentidina, AMY-52366H, SKFP-94482, BL-6341A4, ICI-~162B46¢,
ramixotidina, Wy-45727, SR-58(42, BMY-25405, loxtidina, DA-4634,
bisfentidina, sufotidina, ebrotidine, HE=-30-25%, D-16637, TRG-
8813, FRG-8701, impromidina, L-643728, HBE~408.4 y mezclas de los
mismos, Unos agentes desens:bilizadorea dtlles en la presente
incluyen cilrate de potasio, cloruro de potasio, tartrato de
potasia, bicarbonate de potasio, oxalato de potasioc, nitzato de
potaslo, sales de estronclo y mezclas da los mismos,

[0038] Las composiciones corales de la presenta invenciodn pueden
opcionalmente comprender otros  agentes de disolucidn de
placa/anti-placa ademia de aquéllos expuestos anteriormente,
incluyendo, Sin limitacidn: fuentes de iones cobre, magnesio vy
gstirencio, tipicamente provistos en forma de sal; copoliolas de
dimeticona, tales comoc copoliol de cetil dimeticonar urea; lactato
de calcio; glicerofosfato de caicio; poliacrilatos de estronclos y
mezclas de los mismos,

[0039] En clertas realizaciones, el ingrediente active es un
agente anti-inflamatorio. Clartos compreatosz anti-inflamatorices
utilea incluyen ¢flavoncides, flavanos, partenolidos, tales como
partenolidos de seaguiterpeno lectona, &ndrostenediel {AED] ¥y
deshldrogpiandrosterona {DHEA). Otros agentas anti-inflamatorios
utllies son los wmedicamentos anti-inflamateries ro esteroides
{NSAID por sts siglas en inglés)., Unos ejemplos de NSAID dtiles
incluyent indometacina, flurbiprofenc, %etoprefans, ibuprofeno,
naproxeno, #&cldo meclofendmico y mezclas de 103 mismos. Otros
agentes anti-inflamatorlos adecuados, utiles comeo agentes activos

par& ol cuidado oral, incluyen extracto de oréganc {por ejemplo,
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extracto de Origanum vulgare (cominmente conocldo como "orégano®,
"orfigano silvestre® o "mejorara silvestre™)) como se describe en
la Bolicitud de Patente de Estados Unides Serie N® 11/256,7880 de
Worrell v ¢ol., presentada sl 24 de octubre de 2005, o extracto de
magnolia, derivado de plantas en la familia Magholiaceae, tales
como Magnelia officipalis ¢omo se describe en la Solicitud de
Patente de Estados Unidos Berie N® 11/285,809 de Gaffar y col.,
presentada el 23 de noviembre de 26035. Alternativamente, o
ademAs, un analgésice logal o sistémico +al como aspirina,
codelina, &cetaminefén, salicllate de sodic o salicilato de
trietanclamina puede ser usado,

[C040] Adiclonalmente, un ingrediente active anti-inflamatoerio
adacuado, seguro pars compesiciones para el cuidado oral,
comprende una combinacidén de por lo menes un flavonolde y por lo
menos un flavane, un ejemplo sisndo UNIVESTIN®, que es elaborado y
vendido por Unigen vpPhermaceuticals, Inc., Superior, Colorado,
Estados Unidos de américa. Una descripeién completa de UNIVESTIN®
puade ser encontrada en la Publicacidén de Solicitud de Patente de
Estados Unidos N® 2003/0216481 de Jis.

(0041]) Unes ejemplos de antioxidantes iitiles como ingredientes
activoes incluyven hidreoxieniscl butilade (BHAJ, hidrexzitelueno
butilade (BHT), vitamine A, carotencides, tocoferoles (vitamina
E}, flaveonoides, pelifenclss, acido asedrblce ({vitamina C),
antlogidantes herbalas, clorofils, melatonina, c¢loruro, calcio,
¢xide de calcio, cleorure de c¢azlcio, ublquinona de disodio
{coanzima Qig), galato de etil hexile, perdxide de hidrégene
{también atil como un agente blangueador!, yodo, licopeno,

ascorbate de magnesio. sulfito de potasie, bisulfite de sodio,
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dcido tioléctico y mezclas de los mismos. Estoas ingredientes
activos son también usados en composiciones limpiadoras y para el
cuidade personal.

[0042]) En ciertas realizaciones, las copposiciones comprenden
ingredientes activos cque son antiblétices, tales come sugmentinea,
amoxlcilina, tetraciclinpa, doxiciclina, mineciclina, metronidazol,
necmicina, kanamicina y clindamicine y mezclas de las mismas,
[0043] Unos nutrientes adecuados incluyen vitaminas, mlnerxales,
aminodcidos y mezclas de los migmos. Laa vitaminas 1ncluyan
Vitaminas C y D, tiamina, riboflavina, pantotanato de calcio,
niacina, 4cide félico, nicotinamida, piridoxina, clanocobalamina,
dcldo para-amincbanzolico, bioflavoncides y mezclas de los mismos,
Loz suplementos nutricionales Iincluyen amincdcidos {tales como L-
triptefane, L-lisina, metionina, trecenina, lavocarnitina y L-
carnitina), lipotrépicos (tales como colina, 1nositol, betaina vy
Adcido linolelco), aceite de pescado {incluyendo componentes de los
mismos talas como Acldos grases poli-insaturadosa de omegs-3 {N-3),
§cldo elcosa-pontaenoico ¥y acido docosahexasnoico), y mezclas de
1¢s mismos.

(0044] Las composiciones orales son prefariblemante
proporcicnadas &n un portador o wvehlculo oralmente aceptable. EL
portador pusde ser unalfase liguida, samisdlida o sdélida, en forma
de un enjuague bucal, dentifrice {incluyendo pastss de dientes,
polvos dantales y pastas profildcticas), confites {incluyendo
pastillas y gomas), medicamento, pelicula o cualquier otra forma
conocida por aquéllos wersados en el arte. La selecctién de los

componentes portadores especificos depende de la forma deseada del

producto,
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[C045] A modo de ejemplo, las composiciones que comprenden el
material activoe de silexanc puaden ser proporcicnadas en una
compeosiciédn para el culdade oral, la cual puede tener la forma de
un dentifrice, tal como pastas dentales, polves dentaless y pastas
profilécticas, confites, incluyendo gomas, <«uentas y caramelos
masticables, peliculas, producteos aplicables, formulaclones para
pulide profesional ¢ cuslquier otra forma conocida por agquéllos
vargsados en el arte.

[0046) En varias realizacicnea, un portador de dentifrico
oralmente aceptable wusado para preparar una composicion oral
comprands una fase acuesa. lLos lngredientes convenclonales que
puaedan sar usados para formar los portadores  Ilndicados
anteriormente son muy conccidos por el profesional exrperimentado,
Tal come serd reconocido por aguélles versades en el arte, las
composlciones orales incluyen opcionalmente otros materiales
ademés de aquellos componentes deascritos previamentoe, incluyendo,
por elemplo, agentes  activos  superficiales, tales como
surfactantes, emulsoreas y moduladores de espuma, modificadoeres de
vigcosidad y agentes de eapesamiento, humectantes, diluyentes,
agentes modificaﬂores de pH, emolientes, humsctadores, agentes de
sensacién on la boca, agantes edulgorantas, agentes da sabor,
colorantes, proaservatives, solventes tales C O agua y
combinaciones de los miamos. Quede entendide que, aunque los
atributos generales de cada una de las categoriss anteriores de
materialaes pueden diferir, puede haber alguncs atributos comunes y
cualquier material puede servir para multiples propésitos dentro
de dos ¢ més de tales categorlas de materiales. Preferiblemente,

talas materiales portadores son seleccionadas por compacibilidad y
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estabilidad con todos los constituyentes del Ingredisnte activo
incluyendo ol polimero de silomano y cualquier compuesto active
adicional seleccionado para la composiclén oral.

[0047) Unos agentea activos superficlales dtlles tipicos son
descriteos an las referencias de patente mencionadas y discutidas
anteriormente, incluyendo en ia Patente de Estados Unides N°
4.894.220 y en la Sclicitud de Patente de Estados Unidos N°
11/256.788 de Horrell. Loa agentes activos superficlales son
genaralmente un aspacte importante de la composicién oral, ya que
pueden funclionar como surfactantes, emulsores, moduladoras de
espuma y/o agentes de dispersidn de¢ ingredientes activos. Por
elemplo, en realizaciones en las cuales la composiclén oral tiens
un ingredients activo que comprende un ingrediente active
aniénico, se preflere que el portsdor comprends unos surfactantes
que no sea fuertemente catibnicos, ya que talea compuestos
anidnicos pueden unirse al ingredisnta active catliénice reduciendo
potencialmente 54 bledisponibilidad, Depandiendo de Lla
composicidn quimica del polimero de siloxanc {por ejempleo, la
identidad de leos grupos R; vy R: identificados en la Férmula I
anterior}, ol pollmero de siloxano puade tener porciones o
caracteristicas aniénices. Asi, cuande ol polimerc de siloxano
tiene un caricter anldnico en clertas reallizaciones, se preflere
gque al portador esté sustancialmente libre de surfactantes no
compatibles, tales como surfactantes fuertemente catldnicos,

[0048] Generalmanta, uncs agentes activos superficiales adecuados
para portaderes orales son aguélles gque son razonablemente
estables y Lorman espima en un ampllo intervalo de pH.,  Estos

compuestos son muy conocidos en el arte, ¢ incluyen detergentes
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sinvréticos orgénicos diferentes &l jabdén, anidnicos (por ejempls
lauril sulfato de scodice {SLS por sus siglas en inglés), K-
miristoil ¥y WN-palmitoll sarcosina)l, no iénicos (por ejemplo
Polisorbato 20 {monolauratc de polioxletileno 20 sorbitan, TWEEN®
201 y Poliscrbato 80 {mong-cleato de polioxietileno 20 sorbitan,
TWEEN® 80), Poloxamer 407, que puede ser obtenide bajo la
danominacidén comercial PLURONIC® F127 de BASF Corpuration, Florham
Park, New Jersay, Estados Unidos de Américal, catidnicos,
zwiteridnicos ({por ejemplo, cocoamidopropil betalna y lauramido
propil betaina} y anfotéricos., En realizaciones en las cuales el
ingrediente activo comprande un compuesto anidnico, el ugente
active supexrficial e9 preferiblemente seleccionado del grupo
copsistente sn: surfactantes no idnicos, surfactantes anidnicos,
surfactantes anfotéricos y mezclas de los mismoes. En clertas
realizaciones, unc ¢ mis agentes activos superficiales estén
presentes en la composicién oral en el intervalo desde
aproximadamente $,001% hasta aproximadamente 3%, preferiblemente
desde aproximadamente 0,5% hasta aproximadamente 2,5%.

(0042) Cualquier material de provisién de sabor o edulcorante
adecuado puede ser también ampleado. Unos eajemplos de
constltuyentes de provisién de ssbor adascuados son loa aceiies de
provisién de saber, por e¢jemplo acelte de manta verde, menta,
gaulteria, sasafrads, clavo de olor, salvia, eucalipto, maejorana,
canela, limdén, lims, naraniae, toronia y salicilate de metilo,
También =on Jtiles los prodactos quimicos tales como mentol,
carvohe y anetol. Unos agentes eadulcorantes adecuados incluyen
sucrosa, lactosa, maltosa, sorbitel, xllitol, ciglamato de sodlio,

perillartina, AMP (&ster de metilc de asparxtil fenil alanina),
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gacarina y simllareasa,. Tal como 9e discutidé anteriormente, en
ciartas realizacionas, las couposicionas crales a3tan
sustancialmente librea de sagentes lipéfilos, tales c¢omo agentes
lip6files de provisién de sabor. Sin embargo, en c¢lertas
realizaciones, los agentes de provision de sabor y edulcorantes
pueden ser incorporados, individual o conjuntamente, a la
composiclion oxal a une ¢ongentracién de asproximadamente 0,05 hasta
aproximadamente 5% y preferiblemente aproximadsmente 0,5 hasta
aproximadamente 1,5%.

[0050) En 1las realizaciones en 1las guales la ceomposgicidén oral
tiene la forma de un anjuague bucal, un ejemplo de portador as
sustancialmante llquido. L frase  “enjuague bucsl® incluye
lavados bucales, atomizadores, enjuagues y simllares, En tal
preparacién, @l portador oralmente aceoptable tiene tipicamente una
fase acuosa que comprende agua o una mezcla de aqua y alcochol,
Adicionalmente, en wvarias roalizaciones, el portador oral tiene
tipicamente un humectante, un surfactante y un agente amortiguador
del pH,

[0051] Bn realizeciones ent las cuales le composiciédn oral tiene
la forma de un confite, un ejemplo de portador es sustancialmente
s6lido o semisdlido. Leos portadoras de confitas gson muy conocldos
en el arte. Para una pastilla, el portador comprende tipilcamente
un material de base de pastilla {comprendiendo, por ejemplo, un
poliol no cariogénice y/o un derivado de almidénfazlcar), un
emulsor, un lubricante, un agente de provisién de sabor, un
egpasador y, opclonalmante, un material de recubrimientol. Los

portadores de goma de mascar tienen generalmente una base de goma
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de mascar, uno ¢ mis agantes plastificantea, un agente adulcorante
¥y un agente da provisidén de sabor.

[0052]) En reslizaciones en las cuales la composicién oral tiene
lé forma de una palicula, un ejemple de portador es
sustancialmente a¢lido o =gemisdlido. Ganaralmante, tales
portadoreas de pelicula comprenden un agente forrador de pelicula
soluble © dispersable en agua, tsal como un polimero hidréfile.
Opcionalmente, el portador de pelicula puede también comprender
polimeros hidedéfobos formadores de pelicula, ya sea como una capa
de respaldo quiktabla, ¢ mezclades con un polimero [formador de
pelicula hidréfile, Los portadores de pellcula comprenden
opcicnalmente plastificantes, agentas activea superficiales,
rallenca, agantes de volumen Yy agentes mpodificadores de
viscosidad.

[0053] En reallzaciones en las cuales una composicién oral tiene
la forma de un dentifrice, un ejemplc de portador es
sustanclalmante semisélido o un mélido. Los dentifricos contienen
tipicamente agentes activoes superficiales, humectantes, agentes
modificadores de viscosided y/o espesadores, sbrasivos, solventes
talas como agua, agentes de provisién de aabor y agentes
edulcorantes,

[0054] En wvarias reallzaciones, una composicién oral puede ser
provista dentre de un sole componente o fass, En otras
realizaciones, la composicidédn oral incluye un primer compohente y
un segundo c¢omponente Que son mantenidoa  separades. El
mantenimiento de los componentes separados requiere sclamente que
les  componentes sean mantenideos de manera tal & prevenir

sustancialmente la interaccién de un componente de la composicién
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oral con otro componaente de la composicidn oral. Tipicaments, una
compesicién orel de dos componentes es empleada cuandn hay uno o
més ingredientes incompatibles incluldos en la composicidn oral,
Por ejemplo, 8i el ingrediente activo comprends un ingrediente de
polimero de siloxano que tiene una naturaleza anidénica, es
ventajoso mantener separados los compuestos catiénicos de los
coamponentes fuertemente anidnicos. lLa separaclén de componentes
pueds ser efectuada a través de cualguisr medio conocldo © 2 ser
descubisrte en el arte e incluye medios qguimicos, £Lisicos vy
mecdnicos de separacidn o cualquier combinaclén de losz mismos.
Por elemplo, los compeonentes primere y S8Sequndes  pueden ser
conbinados, pero clertos componentes son mantenidos separados
aenvolviendo ¢ encapsulando uno © ambuas en  una pelicula,
recubrimiento, cépsula, micela y simllares.

[0055) BAsi, <cualaulera de las varias realizacliones de la
composicién pars el culdado oral descritas anteriormente son
puastass en contacto cton una suparficie co¢ral o aplicadas
regularmente a la misma, preferiblemente por lo menog una vez al
dia, de preferencia en miltiplea dias en ung semana, y de mayor
proferencis en una baese diaria & largo plezo.

[0056] Lam composiciones orales pusden ser preparades mezclando
convenientemente ios wvarlos ingredientes. Por ejemplo, en la
preparacién de un enijuague bucal, el polimerco de wsiloxane as
dispersado en un solvente acucso y/o alcohol y entonces afiadido a
und mezcla de humectantes, surfactantss y agita., El producto de
enjuague resultante es entonces envasado.

[0057] Los dentifricos son tiplcamente preparados afiadiendo

varies sales [incluyendo sales de fluoruro, cuande son incluidas
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en la composicién) y edulcorantes (por ejemplo sacarina) vy
cualesquiera compuestos de ingrediantes activos sclubles en agus
para el cuidade oral, al agua, en donde son mezclades., A otro
recipienta, todos los humectantes, gomsas y polimercs, incluyendo
al ingrediente dea polimero de  slloxano, gon anadidos
conjuntamante. La mezcla a base de agua descrita anteriormente es
aadida &l recipiente con los humectantes, gomas y polimeros., Tos
ingredientes combinados son calentados opcionalmonte hasta una
temperatura superior a aproximadamente 40°C, por ejemple desde
aproximadamente 60°C hasta aproximadamente 78°C, para dispersar
lag gomas y los pelimercs. La mezcla calentada es entences
enfriade hasts menns de aproximadamente 38°C (aproximadamente
100°F}). La mazcla o8 entonces combinada con abrasivos, siendo
mezclada a alta velecidad bajo vacio por aproximadamente 15 hasta
aproximadamente 20 minutos. Cualquler aceite da sebor vy
cualesquiera ingredientes activos lipéfileos para el culdado oral
scn mezclados. Esta mezcla es mezclada con la mezela basada en
agua anterior, siendo mezcladas bajo alta velocidad y waclo hasta

estar suficientemente dispersadas. Uno o mas surfactantes son

afladidos y la mezcla es nuevamente mezclada para dispersar, Bl

polimerc de slloxane puede ser opcionalmente anadido con loa
surfactantes, en vez de a2 la fase de polimers.

[0058] La composicién ocral puede ser incorporads a confites b
tropos. Tales métodes para formar confites (por ejemplo goma) o
Lropes  {por ejemple pastillas} son muy conocides por aqubllos
versados en el arte, y pueden ser preparados agitande unc o mas
compuestos activos parxa el culdado oral sn una base de goma tibia

o recubriendo la superficie externa de una base de goma (por

2%
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ejempleo jelutone, latex de caucho, resinas de vinilita, entre
etres), convenientemente con plastificantes o suavizadores
convencionales, azicar u Olros edulcorantes ¢ carbohidratos tales
como glucosa, sorbitol y similares. Preferiblemente, el polimero
de alloxane es afladido a la base de goma.

[0059] <Cuando la composicién oral tiene la forma de una pelicula,
puede sor fermada mediante cualquier nimerc de procesos
convencionales para la formacién de peliculas, tales como procesos
convencionalea de extrusidén o moldeado por sclvente. Por ejemplo,
para preparar una pelicula mediante moldeado por aalventa, un
polimerc formador de pelicula e85 disueltc en una cantidad
suficiente de un solvente que a3 compatible con el polimero.
Deapués de gque una solucidn ka sido formada, un plastificante
puede ser afitadide con agitacién, y se puede aplicar calor, 3i es
necesario, para ayudar on la disolucién, hasta que una solucién
clara y homogénea ha sjido formada, seguldo por le sdicidn de los
ingredientes activos, incluyendo el polimero de siloxano, agentes
activos superficiales, agentes de wolumen y cualesqiiera otros
ingredientes tales como saboras y edulcorantes, Para facilidad de
use, la pelicula seca puade ser cortada en pedazos de tamaflc y
forma adecuados y envasads en un recipiente adecuado,

[0060] Los siguientes ejemplos describen adicionalmente y
demuestran varias realizaciones contempladas por la exposicidn.
Eiemplo 1

[0061] Tres composiciones orales son preparadas de aguerdo con
varias realizaciones de la exposicién, cada una conteniendo un
polimero de siloxano distinto que tiene una porcidn hidréfila.

Dos composiciones, designadas "Composicién A% y "Componicién B,
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contienen un polimere de siloxano gue tiene porclongs dgue

contienen foésforo, a saber PRCOSILE® WDS-200 y PECOSILE PS-100,

raespectivamente, La “Composicidn C" contiene un polimero de

siloxano que comprende una porcién hidréfila que tiene oOxido de
pelietilene y polipropileno, & saber DC-180, Cads uno de¢ estos

polimercs fue descrito antariormeanta. Las

plenamenta

Composiciones A, B y C son preparades usando los ingredientes
enumerados en la Tabla 1. Unos ingredientes acktivos adicionales

incluidos en la composicidn son pirofosfats de tetrasodic {un

ingrediente activo anti-célculo) vy fluorure de sodio f{un
ingrediente activo antl-caries).

Tsbla I
Foérmula de pasta dental con silicona {3 en peso)
Composicidn A B C
Polietilenglicol 3.0 3,0 3,0
CMC da sodio c,6 b, ¢ 0.6
Plrofosfato de tetrasodio 0.5 0,5 C,5
Agqua purificada C.8. .8, .8,
Fluoruro da sodio 0,243 D,243 0,243
Sorbitol 43,9 53,9 53,8
S5acarina de sodle 0,3 0,3 0,3
AEODENT® 115 25,5 25,8 25,5
Lauril sulfato de sodic 1,2 1,2 1.2
WDE-200 1,0 8 g
P§~100 o 1,00 0
DC~130 ¢ 4 1,08 l
Azul Bl FD&C, solucidn al 1% Q.16 0,16 0,16
Sabor 8,72 0,72 0,72
TOTAL 100 100 ] 100
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(0062] las composiciones de dentifricos gue contlenen los
polimeros de siloxano que tienen por lo menos una region hidréfila
tienan buens actividad antl-placa. Las composiciones ocrales son
aplicadas a una o mas superficies orales en la cavidad oral, y
promueven una salud oral general, dincluyende inhibicién de
formacién de placa, gingivitis, periodontitis, carles y aimilares.
Por ejemplo, cuando una compoaslcion para el cuidado oral comprende
un polimero de siloxano que tiene por lo menos una regi6n
hidréfila, las composicién orxal inhibe de manera efectiva la
formacién de placa y el crecimiento de wvarias bacterias orales
scbre wuna superficle oral. En clertas realizaciones, la
composicién oral proporciona sadicionalmente por lo menos una
actividad saeleccionada de: actividad anti-sarrc, anti-caries,
disolucién de biopelicula y/o anti-inflamatoria. ksi, ciertas

composiciones orales proporcionan maltiples beneficios de culdado

oral aimultdneamente,
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en donde R; es seleccionado del grupe consistente en: alquilo,
arilo, amida, éster, pirrolidona, vinilo, acrilate, silexane,
uretano, carbonato, alcohol wvinilico, #xido de alguileno vy
combinaciones de los miamos; ¥ Ry compréende una porecidn
saleccionada del grupe consistente en: fosfato, fosfonato,
fosfolipides, un grupc que contiene fosfato y comblinaciones de los
mismos; "x™ a3 0 a 100 y "y" as 1 a 100,

4. Una composicién de acuerde con la raivindicaclién 3, en la
cual R; tisne la f£érmula: -{CHz}e-{Q}.. 8nh donde ¢ es por lo mancs

un grupc seleccionado der CaHxO, ©C:HeO: CHCHIOHI: CONH, C0y, NH,

CONH, \&/ ¥ 2 , en donde "v" y “z* son 1 a 16.

5. Una composicién para e culdade oral de acuerdo con la
relvindicacién 1, gque comprande aprogimadamente {,001 hasta
apro¥imadamente 3% en peso del polimero de siloxanco.

€. Una composicién de acuerdoe con la refvindicacidn 1, en
donde la compesicién comprende un ingrediente selecaionade del
grupo consistente en: agentes activos superficiales, modificadores
de viscosidaed, espesaderes, humectantes, diluyentses, rellenos,
sgentes modificadores de pH, plastificentes, ceras, mediflcadores
de textura, agentes de provisidn de sabor, agentes edulcorantes,

agentes colorantes, preservativoa, sclventes ¥ mezclas de los

mlamos.

7, Una composicidn de acuerdo con la reivindicaciédn 1, que
comprende adicionalmente un fngrediente active selecrcionado del
grupc consistente en un agente antimicrobiano, un agente anti-

garre, un agents anti-placa, un agente anti-caries, un agente de
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disolucién de biopelieula, un antloxidante, ur agente anti-
inflamatorio, un agente para blsnguear los dientes, un agente
anti-adhesidén, un agente desansibllizador, wun agente para el
control del mal olor, un agente de provisién de asabor, un agente
<olorante, un agente anti-envajecimiento, un estimulsdor sslival,
un ingrediente activo periodontal, un agente acondicionador, un
axtracto natural, un aceite esencial, un nutriente, una enzima,
une proteins, un aminoscldo, uns vitamina, un aﬁalgésica ¥y mezclas
de los mismos.

B, Una composicién para al culdade oral gue comprende un
polimero de siloxano que tlene una porcifin que. contliene fésforo,
en donde el polimero de siloxane es un agente anti-unidn que
inhibe sustancialmente que las bacterias formen una biopelicula
sobre una superficie dental.

9. Una composicién para el cuidade oral de acuerdo con la
relvindicacién 8§, en la cual la porcién que contiene Losforo es
seleccionada del grupe consistente en: fosfato, fosfonato,
foafolipidos, un grupo que contiene fosfato y combinaclionea de los
mismes,

10, Una composicidn para ul culdado oral de acuerdo con la
reivindicacién 9, en Ia cual el polimero de siloxano comprends un
alquil feosfato siloxano.

11l. Una compeslcién para o1 culdade oral de acucrde con la
reivindicacién 9, en la cual el polimero de giloxeno comprende un
foafato de pelidimetilsiloxanc.

12. Una composicién para el culdado oral de acuerdo con la
reivindicacidn 8, en la cual el pelimerc de siloxano comprende un

compugste gue tiene la férmula:
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Hy CHy CH, CHs

H;G—IlO—fTi-D};{TEﬂ}Y—S}i—-*CHa
Hy CH; R,—R, CHj
en donde R; es soleccionade del grupo consistante eni alquilo,
arile, amida, éster, pirrolidona, winilo, acrllato, =siloxanc,
uretano, carbonato, alcohol winilico, oxide de alguileno vy
combinaciones de los mismos: y R comprende una porclén
selecclonada del grupe consistente an: fosfato, foafonato,
fosfolipidos, un grupe que contiene fosfato y combinacliones da los
mismos: "x" es 0 a 100 y "y es 1 a 100.

13. Una composlicién para el cuidado oral de acucrde con la
reivindicaclén 12, en la cusl R; tiene la férmulia:

~{CHz}v={Q}2, &n donde Q es por lo menoes un grupo seleccionado de:

CaHa0, CaHel; CHzCH{OH) ; CONH, GOz, HH, CONH, ¥

: , @ donde "v® y "2" so0n 1 & 14,

-

14. Una composicién para el culdade oral de acuerdo con la
reivindicacién 8, en la cual ef polimerc de siloxano comprende un
compuesto que tiene la formula:

Hy CHjy THE CHs

HyC— -fT }r—Ti—-CHg
x
H3 GH3 CHa

m(OCzHH0C; Rz
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en donde Rz es -~PO;H; o ~(CH;CH;H,0)nPO3Hz, "x" @8 0 a 100, "y" es 1
alfly *m® ea 0 a 15,I

15. Una compesicién para a2l culdade ore)l de acuerdo con la
reivindicacitén B, en l& cual el polimerc de siloxance comprends un
compuaste gue tiena la férmula:

CHjy

s qhs ElDGH
3

HiC— io-f 1433—( i-o‘)/ CH, o
CHs CHy  CHpCHyCH~N HMN ’j/OH

Q
Icr H %éu -
N N / ~ONa
Y NN c
O
ant donde Ry €8 uh qrupo alguilo, "x" es 0 & 100 v "y" eu 1 a 100,

16. Una compesicién para el culdado oral de acuerdo con la
reivindicacidn 15, en 1ls cual Ry es un grupoe alqullo Ci.

17. Una compesicién para el culdado oral de acuerdo con la
rervindicacién 8, gque comprende aproximsdamente 0,001 hasta
aproximadamente 3% en peso del polimero de siloXano,

18, Una composlcién para el culdade oral de acuerdo con la
rejvindicacidén 8, gqus compresnde adicionalmente un Ingrediente
active geieccionade del grupo consistente en un  agente
antimicrobiano, un agente anti-sarre, un agente anti-placa, un
agente anti-carles, un agente de disolucidn de bigpelicula, un
antioxidante, un  agente anti-inflamatorio, un  agente para
blenguear los dientes, un agente anti-adhesién, un agente
desensibillizador, un agente para ol contzol del mal olor, un

agents de provisién de sabor, un agente colorante, un egente anti-
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envejecimionte, un estimulador =salival, un ingrediente activo
pericdontal, un agente &acondicionedor, un extractc natural, un
aceite esencial, un nutriente, una snzime, uwna proteina, un
aminoécido, una vitamina, un analgésico y mezclas de log mismos.

19, Una composicidn para el culdade oral de acuerdo <on le
reivindicacién 8, que comprende adiclonelmente un ingrediente
portador selecclonade del grupn conslstente en agsntes actives
supaerficiales, modificadores de viscosidad, aspasedores,
humectantes, diluyentes, rellenos, agantaes modificadores de pH,
emolientes, humidificadores, agentes des sensacién en la boes,
agentes edulcorantes, agentes de provisidén das sabor, solventes,
aqua, colorantes, preservatlivos y mezclas de los miamos.

20, Una composicién para el cuidado oral que comprenda un
ingrediente® activo anti-placa y/o anti~garro que comprende un
polimero de siloxano gue tiene por lo mencs una regién hidréfila,
en donde el polimerc de siloxanco es un agente anti-upidén gque
inhiba sustancilalmente que las bacterias formen una biocpelicula
sobre una superficle dental, y en donde la composicién ests
austancialmente libra de ingredientes activos lipbdfilos.

21. Ona composiclén cral de acuerdo con la relvindicaclén 20,
en la cual la regidn hidréfiia comprende una porcién seleccleonada
del ¢grupo consistente aen: oOxides de alguileno, fosfatos,
fosfonatos, foafolipidos, aminas y combinaciones de los mismes.

2Z2. Una composicion orsl de acuerde con la reivindicacién 20,
en la cual el polimere de siloxano comprende un compueste gue

tienae la férmula:
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Hi CHj iHa CHy

H3C‘_'if°'f5[‘°irﬁ -0, \CH3
Hy CHy éaHeO(CzH‘ﬁﬁlm(CHaCzHao)nﬂu
en donde Ry es selecclonado de H ¢ ~PCaHz, "x™ es 0 a 100, "y® as 1
a 100, "m® es 0 a 15 y "n" es 0 a 15.

23. Una composicidén oral de acuerdo con la relvindiracidn 20,
en la cual el polimero de s loxano coxpprende un compuesto que

tigne la fdrmula:

I
CHz CHj Hsa
Lw L SICH,4
ch—-] € iﬁl f \c::H3
CHy CH;  CgHeO(CHeOnPOsH;
en donde "x* es C a 100, “y" es 1 a4 100 y *m™ ea 0 a 15,

24, Una composicidén oral de acuerde con la reivindicacién 20,

en la cual el polimero de siloxano comprende un colipuesto que

Liene la férmula:

Hy CHj Ha (I}Ha

HSC“IMTW);‘{TED)?—T_CHE

Hy CHy Ry—R; CHa
an donde Ry es seleccionade del grupoe consistente en: alquile,
arile, amida, é4ster, pirrolidena, winile, acrilate, slloxano,
uretano, carbonats, aleccohol wvintlice, d&xido de a&algquilenc vy
combinaciones de los mismos; ¥y R comprende una porcidn
geleccionada del grupoe consistente en: foafate, fosfonato,

fosfolipidos, un grupo que contiene fosfato y combinaciones de los

mismos, “x™ ea U a 100 y “y*® aa 1 a 100.
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TITLE OF TIE INVENTION
ORAL COMPOSTTIONS COMPRISING SILOXANE POLYMERS
CROSS REFERENCE TO RELATED APPLICATION

{0001] This application claims the benefit of United States Provisiona) Patert
Application No. 60/796,384 filed May 1, 2006, the contents of which 1s incorporated
herein by refgrence.

BACKGROUND OF THE INVENTION

(0002] Dental plaque or plaque biofilm is a soft depuosit that torms on teeth and
18 implicated in the occurrence of gingivitls, periodontitis, caries and other fortns of
periodontal disease, A plaque biofliim provides a locus for caleulus or tertar formation,
which is a hard mineralized solid formed on the teeth when crystals of calcium
phosphate are deposited in the pellicle and axtracoilular matrix of the dental plaque
biofiim and become crystulline hydroxyapatite. While regular brushing helps to
prevent rapld bulld.up of these deposits, even regular brushing is not sufficlent to
remove all of the calculus deposits widcly adhere tothe teeth.

[0043] Various antibacterial agents have found to have the clinical ability 1o
retard the growth of bacterlal and hence have the ability to mintmize plague formation,
oral Indections end dlseases associnted therewith. However, many antibacterial sgents
are incompatible or ungtable with other oral care active ingredients, difficult to deliver
in vivo, or may inactivate other desirable additionn! oral core ingrediente, Some
antibacterle] agents are difficul € to formulate In oral compositions or are expensive.

10004] [t would be deslrable te develop highly efficacious aral compositions
that prevent or combat plaque formation, as well as other detrimental oral health
mplications, by using a stable antiplaque and/or anthartar active agent. Thus, there isa
need for an oral care compoesition that effectively reduces the development or
progression of oral disease, preferably by having an active ingredient that lunetions to
diminish the cffects of ol disesse by preventing or reducing multiple etiological
factors that comtribute to and/ or exacerbate otol discase. Further, there s a need (o usge
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stable oral core ectives in an oral composition, so that their functionality and
bloavailability as delivered to a subject in mitw is preservedd and stabilized.
DETAILED DESCRIPTION OF THE INVENTION

(0003 The following description is merely exemplary in rature and is not
intenwded to [imit the present disclosure, application, or uses.

[0006] It various embodiments, oral care compesitions are provided with an
active ingredient that comprises a stloxane polymer that provides various oral care
benefits, such as antiplaque effects and tartar control, among others. A “stloxane
palymor” refers to & polymer thal has e basic backbone of silicon and axygen with side
constittent groups that may be the same or different, generally described by the
structural repeating unit (~O-SiRR'-), where R and R' may be Lhe same or different side
constituent groups, and n may be any value above 2 designating the repetition of the
SRU in the polymer backbone. Siloxane polymers are also known In the art as
~silicone™ polymers. Siloxane pelymers may include polyheterosilaxanes, where side
groups and/or siructural repeating units may be different entilies (having different side
constituent groups), such as, for example, tha siloxane co-polymer descyibed by the
norninal SRU formula, {{O-SIRR Y, - (-O-5i-R"R™a , wheredn R amd R’ are distinet side
groups from R" and R™ ard mis an integer. Further R and R' may be different from one
another; likewise the same may be true for R” and R™, Such siloxane polymers may
terrrdnate in any variety of terminegl groups, such as for example, trimethiyl sily!

{{CH kS terminmted siloxane, orethyl viny terminated siloxane, Often, the sloxane
polymer is crosslinked, for example, in a hydrosilylation reaction wheye ethylenically
unsaturated groups react with hydride groups,

(0007]  Conventional polyorgannsiloxane polymers are hyd rophobic,
However, in accordance with various aspecis of the disclosure, the active ingredient
comprises a slloxane polymer that has at least one hydrophilic region. In various
cmbodiments, the hydrophilic region comprises one or more hydrophfic moleties, such
as alkylena exides, amines or phosphorus-containing groups. In certain embodiments,
the hydrophillc reglon includes & molety comprising phosphorus, Exemplary
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phosphorus containing moleties include, by way of examplo, plwaphates,
phosphonates, phospholipids, and the like, as will be described i mare detsdl below.,

10008] In certaln embodiments, the siloxane polymar comprises has pendent
alkyl groups. The dloxane palymer further comprises a phosphorus<ontaining molety,
for example, a phosphate. In this regard, s suitable siloxane polymrer for use a9 on oral
care active ingredient comprises a phosphate arzi one or more alkyl groups, and is
broadly referred to as an alkyl phosphate siloxane polymer. In certain embodiments, the
olkyl groups are selected to be mnthyl groups and the siloxane polymer compriscs a
polydimethylsiloxane having a phosphate group.

[0009] Incertaln embodiments, the siloxane polymer comprises a compound
eccording to the nominal genera) formule (I

HyC— 10-5 )—fim)———? —CH;
Ry—Rs CHs m

where R is salected {from the group conslsting of: alkyl, aryl, amide, estor, pyrmolidone,
vinyl, scrylate, siloxane, urethane, carbonate, vinyl aloohol, alkylene oxide, and
combinations thereol; end Rz comprises & moiety selected from the group conisting of:
phaaphate, phasphonate, phospholipids, 2 phosphate-containing group, and
combinations thereof, In certain embexliments, Ry alky) and/or aryl groups range from
(Ci ~ Csa}, and in somes embodiments have lower slikyl/ary! groups, for example having
from C2 = Gy, oplionally from Ca - Ca. In certain embodiments, alkylene oxides can
range from C; - Cy, thus including ethylene oxide, propylene oxide, and butylene oxide,
of which multiple groups may ba provided, “x” runges from 0 te 100 and “y” from 1 to
100,

[6010]  Incertaln enbodiments, Ry comprises {CHaw-{QJe, where ( is at least
one group selected from: an alkylena oxide having Cz -« Gy, such as GHZO or CiHeO;



WO 20071 30841 PCTAUS2007/0649%

CHZCH{CH); CONH,COy, NH, CONH, \&/ and : » wherein v

arx] z are respectively 1 to 16, For example, Rz can be selerted from 20sHz, POsKa,
P(nNaz POsLiz and PO3({NH,)z from phosphallpids, such as phosphatidyl choline,
phosphatidic acid, phosphatidyl Inositol, phosphatidyl ethanoclamine, and the like.

[0811]  Suitable siloxane polymers are disclosed in United States Patent Noa.
5,530,084 to lhara o al.; 5,070,171 and 6,173,028 both te O'Lenick; 6,124,490 to Gormley et
al; 6,225 489, 5849313, and 5,688,496 all to Fost et al.; and 5,859,161 to Imperante et al.
All references cited in the detalled description, including those lisled above, are
expressly incorporated by reference in thelr entireties,

10012]  Insome embodiments, the sfloxane polymer hoving a phosphate-
contaiting mofety comprises a dimethicone copolyol phasphate of the type disclosed in
United States Patent No. 5470,171. Such siloxanc polymers have a pendant phosphate
functional group and are prepared by reacting a hydroxyl-containing silicone with a
phoaphating reagent.

[0013] Incertain embodiments, the stloxane polymer comprising a phosphate
moigty 1S o compound haviag the formula (11):

Hy GHs CH, Ha
Hac'——iia-{-Ti-a};( f-o};— —CHy
Hy CH, 3
r{OCoHIHOCsHa) —R; on

where R; is a pendant phosphate group, such as -POsl 1 or {CHsCHaHOJPOM T, “x”
s to 100, “y" 15 1 10 100, “m” 15 0 to 15, [n2 sther embodimonts, the siloxane polymer
comprises at least one phasphate and at least one amine group. An exartpie of &
suitable compound of such a siloxane polymer comprising a phaspholipid as the
phosphorus-containing molety han the formala (111):
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THa 4 TH:!
H i‘”‘f iAol oy,
Hy GHy Hrm'erHz h&iHMN‘ ;

H
\k} hpﬁaﬂa‘

\g/ Wf
am)

where Ry is en alky) group ranging from G to Gso, "x” 80 to 100, “y" 8 1 to 100, In
seme embodiments, R is a Craalky! group.

[0314] Nen-limiting examples of sfloxane polymers compnisitg a moicty
comprising phosphorus sultable for use in oral care and/ or personal care compositions
intlude phosphated silicone polymers that are available commercially from Phoenix
Chemical of Somerville, New Jersay, United States of America under the trade
designations PECOSILSPS. 100 (a dimethicene polyetivviene glycol (PEG-7) phosphate),
P5-200 (a dimethicone polyethylene giycol (PEG-10) phosphate), WDS-100 (s
dimethicone polyethylene glycol/ polypropylens glycol {PEG/FPG-7/4) phosphate),
WDS-200 dimethicone polyethylene glycol/polypropylene glycol {PEG/PPG-12/4)
phaosplate), and PECOSILE PSQ-418 (Steardimonium hydraxypropyl PEG-7
dimethicone]),

10015] These commercialy available phosphated siloxane pol ymers generally
have the following structural formulas {IV)y

3

HiC— ro+
a CsHsORsPOaHz vy
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where Ry ig (CoHLO) where “a” varies based on the desired ethylene glycoel (PEG) chain
length/desired malecular weight; and PECOSILE® WDS-100 and WDS-200 are
(CHY Y HOWCHLO) where *b™ amd “¢” vary based on the selected chaln length of the
propylene glycol (PPG) and ethylene glycol (PEG) respectively. Polymers of this
general class have “x” of 0 1o 100 and “y” of 1 te 100.

{0016] Another siloxane polymer having a hydrophilk: region including a
phosphorus-containing molety usefu] s active ingredients for oral compusitions is
linoleamidepropyl PG-dimonium chloride phogphate dimethicone available
commescially under the Wade name MONASIL™ PLN {elso available as ARLASILKIM
Phospholipid PLN} from Unigenw Inc., of Wilmington, Delawsre, United States of
America, This polymer has the structure previously shown in Formula U1 above, and
polymwrs of this general class inelude In certain embodiments, Ra representing Cra, “x°
From 0 to 100, and "y* from 1 to 100,

(0057 Insome embodiments, the hydrophilic region of the siloxane polymes
comprites one oF more hydrophilic growups, such s alkylene exides ond/ or ardnes,
where the slloxane polymer comprises a compound having the formula (V):

CHy

3 .'1 CH$ I HS

HyG— -(-SI-OHSI-O \GHa
CHs CHa CSHEOTC*.‘H&D]m{CHaczHamnRJ )]

where R; is selected from 11 or -POsHaz, *x™ 8010 100, *y" is 1 to 100, and “m™ i ) to 15,
and “n” is0to 18. For example, & stloxans polymer heving Riselected tebe His
commercially available as DC-190 and is available from the Dow-Coming Company,
Midland, Michigan, Uniled States of America. Other sujtable siloxane polymers having
hydrophilic regions are comumnercially availoble under the trade names DC-193
(polyethylene methylpolysiloxans copolymer or PEG-12 dimethicone) and DC- 5103

o
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(siloxcylated palyether surfactants with ethylene oxide and/ or propylene oxide (rom
Dow-Corning Company. Midland, Michigan, United States of America.

[001B}] Invarious embodiments, the slloxane polymers comprising at least one
hydrophille region are believed to function os an antisttachment or antiadhesion agent.
While not limlting as to the present invention, pnHattachment oral care ective
ingredients are generlly believed to operate by either {or both) of two predominant
antt-attechment mechanisms, Biofilms (250 referred o as pellicle} are a matrix formed
on an oral sutface, typically on a hard tissue surface, comprising bacteria {generally
about 60-70% of the biomatrlx], backerial extracellvlar byproducts, protetns, lipdds, and
giycoliplds. The terin “oral surface™ encompasses hard and soft tissues within the oral
cavity. Hard tasues nclide the teeth, periodontal support, and the like. Soft tissues
comprise gums, the tongue, surfaces of the taccal cavity, and tiw like, The ool
compasitors of the various embadiments can be used in a mammalian snbjert, which
includes humans and other warm blooded higher level vertebrate animals, such as
felines and canines.

[C019] Without being bound by theory, it is believed that early stages of biofilm
formation Include an initial bacteria layer that attaches to &n oral sutface, generally
belteved &y be atteched by ligands or adhesins on the bacterial cell wall that interact
with receptors on an oral surface. It s believed that the bacterlal cells attach te the
salivary glycoproteins on the oral surface, 2.g. enamel. The bacterta appear to forma
sronger attachinent by generating extracellular glucan pelymers to adbere to the oral
sutface. The bacteriz then grow and divide to form a dense layer on the oral surface.
After a specifle density is reached, 1t is believed that the bacteria reprganize and begin
to form pillars and irregular surface structures. Further, the blofilm matrix is believed
to have a complex association of mult-layered and diverse speciea that form call
clusters atached to the anchoring bacteria of the first layer,

0020 Without being bound by any particular theory, it is believed that one
mechanism by which anli-attzchment oral enre agenis are believed 1o operate is where
the anti-attachment agent interects with the bacleria iself to disable it from atteching to
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the oral surlace, likely by interacting with the adhesins, ligends, or other moleties on the
surface of the bacteria that would ordinarily facilitate a linkege with a receptor or other
molety on the oral surface.

[0021] Another anti-attachment mechanism is one where agents interact with
an oral surface to form a protective layer, such thal the bacteria and biofilm components
canmot adhere to the oral or tooth surface, thereby prevenHng an initial anchoring layer
from forming on the oral surfece. Such an anti-atiachment agent may substantially
cover on oral surfece, amd prevent sitechment of the bacteria and other components of
the biofilm metrix. While not limiting as to any particular mechanism by which the
invention operates, it Is believed that the ailoxane polymer active agents of the various
embodiments of the disclosure operate via such & mechanisi, coating 8 tooth surface,
altering 18 surface evergy, and inhibiting becterlal attackunent,

[0022| Thus, while not wishing to be limited Lo any particular mechanisem it is
believed that oral care compositions comprising a siloxane having a hydrophilic region
&8 an active ingredient, £.3., 8 phosphorus-contalning moijeiy, function vis an anu-
attachment mechantsm that substantially inhibits bacterial attechment o & ooth
surface. By “substantially nhibit” it s meant that the biofilm generation or
proliferation Is Impeded; however the extent to which the inhibition occurs dependds
upon conceniration and distribution of tha active ingredient as delivered in vite (o the
oral surface, as well an the amount of biofilm presem prior to treatment with the active
mgredient. [t appears that certain siloxane pol yiers having hydrophilic regions alter
the surface energy of hard Hssues, such as enamel (by reducing the surface cnergy), and
in tum, prevent or reduce adhwrence and aitachment of microorganisms thot moy form
# plaque biofiimon the tooth surface. Preferred sfloxane polymaers have substantivity
on the tooth surface, such that they remein attached for & sufficient period of time to
affectively prevent or reduce mictoorganisms’ growth and or adherence to the tocth
suriace, thereby praventing or reducing bicfilm formation.

(00Z3]  In gome embodiments, an aral composition comprises an ant-plague
and/or antilartar active ingredient that is a sllexane polymer comprising at least one
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hydrophilic ragion that is believed to be an anti-ottachment sgent that substantislly
inhibits bacteria from forming a biofllm on a tooth surface. The hydrophilic region
comprises a moiety selected brom the group consisting of: alkylene oxides, phosphates,
phosphonates, phospholipids, amines, and combinations thereof. Such siloxane
polymers include thase described above, inter alin. The efficacy of the siloxane polymer
as delivered in an ore) compuosition is sufficent such that there is no need for an
additional antibacterial agent, For example, in certain embodhnents, the oral
composition is substantially {ree of lipophilic active ingredients, such as halogenated
diphonyl ethors, eucalyptol, thymol, mentlwol end the like. In this regard, the
compositions have kigh antiplagque cfficacy, while requiring fewer active ingredients,
which con be costly and complex to formulate, By “substantially free” it is meant that
the component or compound is absent to the extent that it cannot be detected or it is still
sultable to use the item for Its intended purpose (where the absence of the desired
characteristic or property s required). In certaln embodiments, substantially free
meany that there Is less than about 3% by welght of the non-ionic or lipophilic active
ingredients, optionally lezs than about 2%; optionally less than about 1%, and
preferably entirely free of the active ingredient, In certain embodimenis, e oral
composition consists essentlally of an anti-plaque and / or antitartar active ingredlent
that is a stloxane polymer comprising at least one hydrophilic region,

10024]  Such oral comvpositions can optionally comprige other active ingredients
that are less complex to formulate in an oral compasition or provide particular desirable
oral care baneflts, for example, polyplwsphate anticalculus compounds or anticaries
agents, as will be discussed in more detail below. In cerlain embodiments, the oral
tompuosition comprises an entiplaque or antitmetar agent that consists cssentislly of a
slloxane polymer having at least one hydrophilic region.

{0028] In varlous embodiments, such on antiattachment effect s obtained at
relatively low concenttrations. For exampls, the oral composition comprises an sctive
ingredlent having a silaxane polysmer having one or more hydrophilic regions Lhat {s
present in the oral composition at about 0.001 1o about 3% by weight, more preferably
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between about 0.5 to about 2.5% by weight. In cortatn embodiments, the oral
compesition comprises a siloxane polymer having one er more hydrophilic reglons at
 about 1% by welght.

[0026] In accordance with various embadiments, the application of oral
compositions having an active ingredient comprising a siloxane polymer with a
hydrophilic reglon, as provided In the vorious embodiments of the present disclosure,
promotes longer amd more effective antd-plaque benefits st lower concentrations in
comparison with many other antimicrobial ingradients which are washed away In the
aqueous oral cavity, Such a reduction in plaque, Int turn, provides caleulus or inttar
control, as well.

[6027] In various ermbodiments, a highly efficacious antplaque and
anticalculus oral care composition contains the siloxane paymers having a hydrophilic
region os the sole antiplaque/ antibacterinl ingredient. However, in cerlain
embodimenls, one or more additional active ingredients may be included  the oral
care compasitions. Any additional active agents for use with the siloxane polymer
should be carefully selected. If added, the additional active ingredients should not react
with or detract from the efflcacy and Dicavailability of the siloxane polymer agents.

10028] Non-limiting examples of cral care active ingredients for oral
compesitions, Include for exampie, tooth wititening agents, antimicrolxal agents, anti-
caries agents, antltartar agents, ant-plaque agenls, anti-adhesion agents, desensitizing
agents, anti-inflammatory agents, malodor control agents, flavoring agents, coloring
agents, anti-2ging agents, saltvary stimulants, periedontal actives, conditioning agents,
moisturizing agents, inciuding emollients, occlusive reagents and hitmectants, natural
extrzels and essential oils, nutrients, enzymes, proteins, amino acids, vitamins,
analgesics, antiblotics, and mixtures thereof, Exemplary oral care sctives among those
vacful herein are disclosed in United States Patont hos, 4,594,220 to Nabi ¢! of., 5,288,480
and 3,776,433, both to Gaffar ef al., 54681,548 to Bsposito ef af., 5,912,274 and 5,723,500
both to Stringer ¢f al., 6,290,933 to Durga e al., and 6,683,921 to Lawlor, as well as in
United Staten Patent Application Publication No. 2003/ 0206874 to Doyle et al. Further,
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a wide variety of suitable active ingredients for both oral and personal care
compasitions are listed In Gottschalk ef 4l eds,, International Cosmetic Ingredient
Dictionary and Handbook, Tenth Edition, Volume 3 {2004). Such active ingredients are
well known to-one of akill in the art.

[(0028] Mixtures of additional oral care active ingredients, even within the same
classification, are contemplated by the present disclosure. [n various embodiments, the
additional active ingredients comprise from about 0.0001% to about 10%, preferably
from about 0.001% ta about 5%, more preferably from about 0.01% to about 3% by
weight of the oral compesition, depending on the concentration of the active
compounda and form of the oral composition

[0030) [In various embodiinents, It ks preferred that the edditiona] active
ingredients are non-li pophillc or non-onic. However, for certain embodiments, a non-
ionle antibacterial agents is optionally included In ozal compesitions, and may include
phemnolic and/or bisphenolic compounds, such as, halogenated dipheny! ethers,
Ineluding triclosan (2,4.4'-trichlaro-2'-hydroxy-dlphenylether, triclocarban (3,44
trichlorocarbanilide), 2-phenoxyethano), benzoate esters, carbanilides, phenols, thymol,
eugenol, hexyl resorcinol and 2,2-methylene bis (-chloro-6-bromophenol}.

[0031]  The ective ingredient may also optionally comprise a cationic active
ingredient. In certain embodiments, the siloxane polymer comprises an anjonic group
or mofety snd it is desjroble to avoid sirengly cationic active ingredients, because such
anbonis compounds can bind to the calionic active ingredient potentially reducing its
bicavailebility. in such embodiments, the oral composition containing an ardonic
siloxane polymer, such as an anlonic siloxane polymer having a pendamt phosphorus-
containing molety, is substantiolly free of cotionic active ingredients,

0032] However, in other embodiments, catfonic active Ingredionts canlbwe
suitable for use in oral compositions, particulerly when the stloxane polymer is only
mildly anfonic or the cationlc active is only slightly cationic. In various embodiments,
stiteble cationie sctives Include, for example, quaternary ammanium compounds, such
as, benzalkonium chioride and benzethonium chloride; pyridinium end isoquinolinium
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compounds, ncluding hexadecylpyridinium chioride; pyrimidine derivatives such as
hexetidine; amidine dertvatives such as hexamidino isethionate; bispyridine derivatives
such as octenkdine, Other cationic actives Include guanides, such as bis-biguanides
irclude chlorhexidine and alesldine. Other optional active Ingredients that are cationic
compounds include Ne-acyl] aminn acid alkyl esters and salts, including ethyl lauroyl
arginine ester hydrochlaride (ELAH).

10033] Insome embodiments, the additional active ingredient comprises an
oral care activa that is a blofilm disruption agent. A biofilm disruption agent
generally & compound that prevents formation of and/or attacks a biofilm {or pelliclc)
already formed on ant oral surface and includes enzymes that can hydrolyze proteins,
starch and lipids, which form a part of a biofilm matrix. In certain embodiments, such
active Ingredients are enzymes. including by way of example, protease enzymes, stich
as cyskeine proteases or serine proteases. Examples are most destrably selecied from the
group: papain (for example, isolated from the latex of the green fruit and leaves of
Carien papaye), flein {for example, lsolated from the latex of tropical fig treca Ficus
Biabrata), krillase (for example, isolated from Antarctic krill), other cysteine anc serine
proteases, glucoamylase, dextrinage, mutanase, lysczyimne, plant lipase, gestric lipase,
pancreatic lipase, tmnnase, bromelain, chymotrypsin, alcalase, amalysecs, lactoferrin,
gingipains, glucose oxidase, clastuses and/or cellusases poctinese, ard mixtures thareof,
Other exemplary bofilin disruption agents for the aral cavity include synthetic histatin,
huranone, derivatives of furanons, and mixtures of any of the above,

[0034) Other useful oral active ingredlents include fluoride ion sourees,
preferably present in an amourdt suffickent to supply about 25 ppm to about 5,000 ppm
of fluorkic lons, such as sodiam fleoride, potessium Buoride, sodinm flucrosilicate,
ammoniam Rutresiiicste, sodivm monfluerophosphate {(VIFP), and amine flnorides,
including olaflur (N“octedecylirimethylendiomine-N,N,N-tria(2-ethanol -
dihydrofluaride). Actives can also Include stannous and/or zine fon sources. Suitable
stannous ion sources include without Jimiteton stannous flucride, other stannous
halides such as stannous chloride difydrete, stannous pyrophesphate, organic stannous
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carboxylate salis such as stannous formate, acetate, gluconate, lactate, tartrate, oxalate,
malcnate end citrate, stannous ethylene giyoxide and the like. Zine lon sources, such as
zine acetate, zine chlorite, zine citrate, ainc gluconate, zine glycinate, zine oxids, zine
aulfate, sodinm zine citrate and the like are also suitable for use in oral compositlons.

[0033] Certain types of uteful anticalculua active ingredients are linear
rnolecularly dehydrated polyphosphate salts. Polyphosphate salts are gerrerally
employed in the form of thelr wholly or partizlly neutralized water soluble alkall metal
{e.g. potassium, sodium or ammontum salts, and any mixtures thereof). Thus, lincar
woleculasly dehydeated polyphosphate compounds useful 28 antitartar agents include
those such as sodivm tripolyphosphate, sodium hexametaphosphate pyrophosphate,
dialkall or tetranlkali metal pyrophesphate solts such as NagP207, KiPiOy, Nazkal*205,
NaxH:F707 and KaHzPyOy. and cyelic phosphates such as sodium tripolyphosphate
soedium trimetaphosphate, or mixtures thereof. In various embodiments, such active
ingredients are pregent at concentrations from about 0,001 to about 10%, more
preferably between about 1 to about 5% of the composition. Poly plicsplates may also
be used, for example, as active ingredients in home care and cleansing compositions, as
will be dlscussed in more detail below.

[6036) Synthetic anjonic linear pol ycarboxylates are also well known as efficacy
enhancing agents for certaln active ingredients, In particular for enhancing efficacy of
oral care ingredlents, including antibacterial, antitartar or other active agenta within the
composition, Further, such compounds rmay also be used to form Alims, as dewribed
below. Such anionic polycarboxylates are generally employed In the form of their fres
acids, ot proferably partially neutralized or more preferably fully neutralized water
soluble alkall metal (e.g., potessiam and preferably sodlum) or ammonttum salts,
Preferred copolymers are 14 to 41 copelymers of maleic anhydride or acld with
annther polymerizable ethylenically unsatumtid monomer, preferzbly methyl vinyl
ether (methoxyethylene) having & molecular weight (M.W) of about 30,000 to pbout
5,000,000, One preferable copolymer is mathylvinylether/maleic anhydride. Examples
of these copolymers are available from ISP Corporation, Wayne, New jersey, United
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States of America, under the trade name GANTREZ®, e.g., AN 139 (MW, 1,100,000),
AN 119 (M.W. 200,000); 5-97 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 597
Pharmaceutical Grade (M.W, 1,500,000}, In varlous embodiments where a synthatic
andonie polycarboxylate 8 Included in the composition, it is preferably presen! from
about 0.001% fo about 3% weight

(0037  Sallva stimulating agents are other conventional active ingredienis and
tnclude food acids such as cilric, lactic, maleic, succinde, ascorble, edlpic, fumaric and
tartaric acids, and mixtures thereof. Hi histamine receptor antagonists are other useful
active ingredients. H;antagonists usefu] hereln Include cimetidine, etintkiine,
ranitidine, ICIA-3165, Hotidine, ORPF-17578, lupitltidine, donetidine, famotiding,
rematidine, pifatidine, lamtidine, BL-6548, BMY-25271, zaltiding, nizatidine, mifintidine,
BMY-52368, SKF.94482, BL-63414, 1C1-162846, mmixotidine, Wy45727, SR-58042, BMY-
254105, loxtidine, DA-4634, bisfentidine, sufotidine, ebrotidine, HE-30-256, D-16637,
FRG-8813, FRG-8701, impromidine, L-643728, HB-408.4, and mixtures thereof,
Desensitizing agents useful herein include potassium citrate, potassium chiorkle,
potassium tarirate, potasslum bicarbonate, potassium oxalate, potassium nitrale,
strontitm salty, end mixtures therenf.

10038)  The aral compositions of the present invention can optionally comprise
ather anti-plaque/ plaque disrupting agents in addition to those set forth above,
including without limitation: copper, magnesium, and strontium ion sources, typically
provided in sult formy; dimethicone copolyols such as cety! dimethicone copolyel; uren;
calelmn [actate; calcium glycerophosphate; strontium polyecrylates; and mixiures
thereof.

[0039] Incertain embodiments, the active ingredlent s an ant-inflammatory
agent. Certain useful ant-inflammatory compournds include avonolds, flovars,
parthenolices, such as sesquiterpens lictone parthenalides, androstenediol (AED) and
dehydroepiandrosterone (DHEA). Other useful anti-Inflarmatory sgents are non-
stercddal anti-inflammatory drugs (NSAIDs]. Examples of useful NSAIDs include
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indomethicin, flurbiprofen, ketoprofen, iluprofen, naproxen, meclofenamic acid, and
mixtures thereof, Other suitabie anti-inflammatory agents useful for oral care active
agents include oregano extract (for example, extracts from Origanim eulgare (commonly
known a3 “oregano”, “wild oregano”, or “wild marjoram®)) as disclosed in United
States Patent Application Serial No, 11 /256,788 to Worrell et 2., fled October 24, 2005,
or magnolis extract, derived from plants in the Magnolincede feunily, such as Magnolia
Officinnlis as describad in United States Patent Application Serial No. 11/28580% to
Gaffar el al., filed November 23, 2005. Alternatively or in sddition, & local or systemic
annlgesic such as aspivin, codeine, acotaminophen, sodtum zalicylate or riethanalamine
salicylato can be usad.

[0d0]  Further, a suitable ant-inflammatory active ingredient safe for oral care
corapositions comrtisea a combination of ot least one flavonold and at least one flavan,
such an example is UNTVESTIN®, which is manufactured and sold by Unigen
Pharmaceuticals, Inc., Superior. Colorado, United States of America. A full description
of UNIVESTING can be found in United Slates Patent Application Publication Ne.
2003/ 0216481 to Jia.

[0041] Exemnplary antioxidants useful as active ingredients include butylated
hydrexyanisole (BHA), butylated hydroxytoluene {BHT), viternin A, carotenoids,
tocopherals {vitemin B}, flavenoids, polyphenols, escorbic acid {(vitemin C3, herbal
antioxidants, cilerophyll, melatonin, chlorikde, calctum, calcium oxide, calchurn chloride,
diseklium ubiguinone (coenzyme Cho), ethylbexyl gallate, hydrogen pertmdde (also
useful as a whitening agent), fadine, lycopene, magnesium ascorbate, potassium sulfite,
soclium bisulfite, thiolactlc acid, and mixtures thoreof. These active ingredients are also
used in personal care and clearsing compositions.

[0042]  Incertain embodiments, the compositions comprise active ingredients
that are antbioticy, such as saugmentin, amoxicillin, tetracycline, doxycycline,
minocycline, metronidazols, neomycein, kanamycin and ¢lindamycin; and mixiures
thereol,

[0043]  Suiteble nutrients include vitemins, minerels, amine acids, end mixiures
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Whereof. Vilamims inciude Vitamins C and D, thiamive, riboflavin, calcium
pantothenate, niacin, folic acid, nicotinamide, pyridoxine, cyanocobalamin, para-
pminobenzoic acld, boflavonoids, and mixtures thereof, Nutritional supplements
relude amine acids {such as L-tryptophan, L-lysine, methionine, threonine,
levocarnitine and L-carnitine), lipotropics (such as choline, inositol, betaine, and linoleic
acid), fish oli (including components thereaf such as omega-3 (N-3) poiyunsaturated
fatty acids, elcosapentachole acld and docosahexaencic acid), and mixtures thereof,

[0G44)  The oral compaositions are preferably provided in an orally acosptable
carrier or vehicle, The carrler can be a liquid, semi-solid, or solld phase, in the form of a
mouth rinse, dentifrice {Including toothpastes, toothpowders, and prophylaxls pastes},
canfuctionaries (including lozenges, and gum), medicament, fiim, or any other form
known to one of akill in the art. Selection of specific carrier components s dependant
on the desired product lorm

[0045] By way of exampie, the compaositions comprising the siloxane active
material can be provided in an oral care composition, which can be inthe formof a
dentifrice, such s togthpastes, toothpowders, and prophyiaxis pastes, confectionaries,
including gums, beads and chews, films, paint-on products, professional polishing
formulatlons ar any other form known t one of skill in the art.

[0048]) In various embodiments, an orally acceptable dentifrice carrier used to
prapare an oral composition comprises & water-phase, Conventional ingredients that
can be used to form the carriers listed sbove are well known to the skilled srticon, As
recognized by one of skill In e art, the oral compesitiens optlonally include other
materials tn addition to those components previously described, including for example,
surface active agents, such as surfactants, emulsifiers, and foam modulators, viscosity
maodifiers and thickeners, humectants, diluents, pH modifying agents, emollients,
maisturizers, mouth feel agents, sweetendng agents, flavor agents, colorants,
preservatives, solvents, such as water and combinations thereof, 1t is understood that
while general attrilutes of each of the sbove categories of materislx may differ; there
may be some common attributes and any given material may serve multiple purposes
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within two or more of such categories of materials, Preferably, such cartier materials
are seleeted for compatibility and stability with all of the constituents of the active
ingrediont, including sfloxane polymer and eny additional active compourxds solected
for the oral composition,

[6047] Typical useful surfare active agents are disclosed in the patent
relerences melerenced and discuszed above, Including in Upited States Patent No.
4,894,220 and United States Patent Application No. 11/256,788 (0 Worrell, Surface
active agents generally are an bnportant aspect of the oral compesition, #s they can
function ps surfactants, emulsiflers foam modulators, and/ or active ingredlent
dispereion agents. For example, in embodimenis wiwre the oral composition has an
active ingredient comprising an anionic active ingredient, it is preferred that the corrier
comprises surfactants that are not strongly cetionic, as such anionie compounsls casn
bind to the cationfc active ingredient potentially reducing its bioavailability.
Depending on the chemical composition of the siloxane polymer (for example, the
tdentity of the By and Rz groups identified in Formula ] above), the stloxane polymer
may have anionlc portions or characteristics. Thus, where the alloxane polymer has an
ardonic character in certain emnbodiments, it is preferred that the carrier is substantinlly
free of non-compatfble surfactants, such as strongly cationic surfactants.

[0048] Cenerally, sultable surface active npents for oral carriers are thase which
are reszonably stable and foam throughout e wide pH range. These compounds are
well krnown In the art, and include nom-soap anionic {e.g., sodium lauryl sulfate (5LS),
N-myrisioy], and N-palmitoy] sarcosine), nontonic (¢.g., Polysarbate 20
(polyaxyethylons 20 sorbitan monolaurate, TWEEN® 20} and Polysorbate 80
{polyoxyethylene 20 sorbitan mono-oleate, TWEEN® 80}, Paloxamer 407, available
under the trade name PLURCONIC® FI27 from BASF Corporation, Fiortham Park, New
Jersey, United States of America, cationie, zwitterionie (e.g. cocoamidopropy] betaine
and lauramido propyl betalns), and amphoteric organic synthetic detergents. In
embodiments where the active Ingrexiient comprises a1 anionic compound, the surface
active agent is preferably sclected from the group consisting of: con-jonic surfactants,
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apionic surfactarts, emphoteric surfactanis and mixtures therzof. Incertain
embodiments, one or more surface active agents are present in the oral composttion tn
the range from about 0.001% to about 5%, preferably from about 1.5% to about 2.5%.

[0049]  Any suitable flavoring or sweetening material may also be employed.
Examples of sufiable flavoring constiluents are favoring olls, e.g. oll of spearmint,
poppermint, wintergraan, sessafras, clove, saga, cucalyptus, marforam, cinhamon,
lemon, lime, orange, grapefruit, and mathyl salicylate. Also useful are such chemicals
a3 menthol, carvone, and anethole. Suitable sweetening agents include sucrase, lectose,
meltoss, sorbitol, xylitol, sodium cyclamate, perillartine, AMP (aspartyl pheny! glanine,
methyl ester), saccharine and the like. As discussed above, in certain embodiments, the
oral compositions are substantally free of lipophilic agents, such s lipophilic
flavoranis. Howaver, In cartain embodiments, the flavor and sweetening agonts may
each or together be Incorporated inlo the oml compesition at a concentration of about
Q.05 to about 3% and preferably sbout (.5 to about 1.5%.

(60%0]  Tnt embodiments where the aral compaositton is in the form of 2
mouthrinse an exemplary carrier [5 substantially liquid. The term “mouth rinse”
Includes mouth washes, sprays, rinses, and the like. Insuch « preparation, the orally
acceptable carrier typleaily has an aqueous phase comprising cither water, or & water
and eleoko! mixture. Further, in various embodiments, the oral carrier typically has a
humestant, surfactant, and a pH batfering agent.

[0051] In embodlments where the oral composition s in the form of 5
confectionary, an exemplary carrier is substantially solid or semi-solid. Confectionary
carriers are well known In the art. For a lozenge, the carrler typically comprises a
lozenge bese material {for exarnple, comprising a non-cariogenic polyol and/or
starch/sugar derivativa), an emulsifier, a lubricant, a flavoring agent, & thickener, and
opticnally, a coating rmaterial. Chewing gum carriers genorally have a chewing gum
Lase, one or more plesticizing agents, 2 sweotening agent, and a flavoring agont.

[0082]  [nembodiments where the aral composition i in the form of a filin, an
exemplary carrier is substantially solid or semi-solid. Generally, such film canders
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comprise a water soluble or dispersible film forming agent, such as a hydrophilic
polymer. Optionally, the flm cavrier may alse comprise hydyophobic film forming
polymers, eithar as a removable backing layer, or mixed with n hydrophllic film
torming polymer. Film cartiers optionally comprise plasticizers, surface active agents,
fillers, bulking agenis, and viscosity modifying agents.

100537  Inembodiments where an oral compeaition i in the form of 2
dentifrice, on exemplary carrer is substantially semi-solld or a solid.  Dentifrines
typlcally conlain surface active egents, humectants, viscosity modifying agents and for
thickenars, abrasives, solvents, such as water, flavoring agents, and sweetening agents.

[0084] In various embodiments, an eral composition may be provided within a
single component or phase. In other embodiments, the oral composition includes both
& first and a second component that are separately maintained. Maintaining the
components separately requires emly that the components are maintained in such a way
28 to substantially prevent the interaction of one component of the oral compesition
with another component of the oral compesition. Typlcally, a dua) component aral
compesition is employed where thare are one or more Incompatible ingredients
in¢luded in the oral composition. For example, If the active ingredient comprises a
siloxans polymer ingresdient that hes an anionlc nature, it Is advantagecus to saparaiely
maintain cationic compounds from strongly oniontc componenls, The separation of
components can be accomplished through any means known orto be discovered in the
art and inclucles chemical, physical, and mechanical means of separation of any
combination of these, Forexemple, the first and second components may be combined
but certain components are separately maimtained by wrapping or encapsulating one or
both In a film, coating, capsule, micelle, and the like.

[0088] Thua, eny of the varlous embodiments of the oral care composition
deacribed above are contactod with or applied regularly to an oral surface, preferably at
lezst one Hme o day, more preferably on multiple days in a week, and muost preferably
on a long-term dally basls,
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(0086 The oral compositions may be prepared by suitably admixing the
various ingredients. For instance, in the preparation of a moutlrings, the siloxane
polymer Is dispersed in an aquacus solvent and/for alcolo!l and then sdded to 2 mixture
of humectants, surfectants, and water. The resulting rinse product is then packsged.

[6057)  Dentifrices are typically prepared by adding various salis (including
fluoride saits, when included in the composition], and sweeteners (¢.g., saccharing, and
any water-soluble oral cere active ingredient compounds to water, where it is mixed.
Into another contalner, all humectants, gums, and polymers, including the siloxane
polymer ingredient, are added together. The water based mixtura described ebove o
added to the container with the humectants, gums, and polymers. The combined
ingredionts are optionally heated to a temperature of greater than about 40°C, for
exomple from about 60°C to about 70°C, to disperse the gums and polymers. The healed
mixture Is then cooled to less than approximately 38°C (about 100°F). The mixture is
then combrined with abrasives, where it s mixed at high speed under & vacuurn for
about 15 to about 20 minutes. Any flavor ofl and any lipophilic vral care active
Ingredicents are admixed. This mixture is admixed to the water based mixture above,
where {t {s mixed under high speed and vacuum unHl suffickntly dispersed. The
surfactant(s} ere added and the mixture is agaln mixed to disperse. The siloxane
polymer may optionally be added with i surfactants, rether than into the polymer
phase.

j0053] The vral composition can be incorporated inio confectionary and tropes.
Suchy methods of forming confectionary (e.g., gum) or tropes {e.2.. lozengea) an: well
known by one of sldll in the art, and can be prepared by stirring the other oral care
active compourud(s} into 8 warm gum base or coating the outer surfece of a gum base
{for example, jelutone, rubber lstex, vinyilte resins, inter alia), desirably with
conventional plasticizers or softencrs, sugar or other sweeteners or carbohydrates such
as glucose, sorbitol and the like. Preferably, the stioxane polymer is added to the gum
bage,
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[0033) Where the oral compasition i in the form of a Alm, it can be farmed by
any number of conventional Slm forming processes, such g conventional extrusion or
solvent casling processes, For example, Lo prepare a flim by solvent casting, 8 [llm
forming polymer is dissolved in a sufficiont amount of a solvent which is compatible
with the polymer. After a solution hes been formed, a plasticizar can be added with
stirving, and heat can be applied, if necessary, to aid dissolution, until a clear and
homogensous solution has bean formed, lollowed by the addition of theactive
ingredients, including the siloxane polymer, surfoce active agents, bulking agents, and
any other ingredients such as Havors and sweeteners, Por ease of use, the dry fiim can
be cut into picces of suitable size and shape and packed into a suitable container.

[0050] The following examples further describe and demonstrate various
embodiments contemplated by the disclosure,

Example |

Jo061] Three oral compasitions sre prepared in accordance with various
erbodimeants of the disclosure, with each contalining a distinct siloxane polymer having
a hydrophilic portion. Two compositions dexignated “Compusition A” amd
“Compesition B contain siloxane palymer having phasphorus-containing moleties,
namely the PECOSIL®WDS-200 and PECOSIL® PS-100, respectively. "Composltion C
conttaing o siloxane polymoer comprising & hydrophilic portion having polyathylene and
polypropylenc oxide, namely DC-190, Each of these polyrers was fully described
above, Comnpositions 4, B, arxd C are prepared using the ingredients [isted [t Table L
Additiona] active ingredients included in the compesition ere tetrasodium
Pyrophosphate (an anti-calcalus active Ingredient} and sodium fluoride (an anticaries
active Ingredient).
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TABLE]
Toothpaste formala with silloons (Welght %)
Compasition A B -
LPblymhykm glycol 3.0 3.0 30
Sodium CHC D.a N 111
Tetrasodium pyrophosphetn a3 ns 0
Purified watat q.. 9.5, q4
Sodlum fitoride 4243 T3 D23
Sorbiml 239 59 ne
Sodium saccharim 03 03 03
ZEODENT® 115 i3l x5 5Bh
Sodivm eyl solfatn 1.2 1.2 12
WDS-ZI0 18 i g T
[ P5.100 0 1.00 D
TC-1a0 0 o .00
FOREC Blun #1 1% salutlon 16 .16 A [
Flavor L 8072 l biAr)
| Total 100 100 II 100

[0062]  Dentifrice compositions containing the siloxane polymers having at
least one hydrophilic region have good antiplaque activity. The oral compositions are
applied to one or more aral surfaces in the oral cavity, and promote overall oral health,
Including inhibition of plaque formation, gingivitls, perjodontitis, caries, and the like.
For exarmple, wiere an oral care composition comprises a siloxane polymer having at
least one hydrophille region, the oral compesition effectively inhibits plaque furmation
and growth of various oral bacteria on on gral surfece. In certain embodiments, the
oral composition further provides at least one of: antitartar, anti-caries, biofilm

disruption and/or anti-inflammatory activity, Thus, certain eral compusitons provide
multiple oral care benefits slimultareously.
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CLAIMS
We claim:

1. Anoral care composition comprising a siloxane polymer having a
phosphorus-containing moiety.

2. A composition eccording toclaim 1, whereln atleast one of the moietes
comprising phospitorus ia selected from the group consisting of: phosplhate,
phosphonate, phosphollpids, a phosphate-containing group, and combinetions thereof.

3 A composition according to dlaim 1, wherein the silaxane polymer
comprises & compound having the formula;

T‘Ha ZH 3 ?Ha
HyC— ]0"([ -Oj;{l -Oj;——SE-—-BHE

3 CH:; R 1‘_'R2 Hﬂ-

wherein R: is soleeted from the group conslsting of: alkyl, aryl, emide, cster,
pyrrolidone, vinyl, acrylate, slloxane, urethane, carborate, vinyl alcohol, alkylene oxide,
and combinations thereof; and Rz comprises a8 moiety selected from the group
conshating of: phasphate, phesphonate, phospholiplds, a phosphate-containing group,
and combinations thereof, “x” i5 0 to 100 and "y~ is 1 to 100,

4. Acomposition according to clalm 3, whereln Ry has the formula:
~{CHa)w-{Ch, where Q i3 at least one group selected from: C:H20, CaHeO; CHAH(GH)

CONH,CO;, NH, CONH, .&and f-: . wherein “v" and “2" are 1

to 16
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S.  An oral care composition according to claim 1 comprising about 0.001 to
abontd% by welght of the slloxane polymer.

6. A composition ecrording Lo claim 1, whereln the compositich comprises
an ingredient selected from the group consleting of: surface active agents, viscosity
modiflers, thickeners, humectants, diluents, fllers, pH modifying agenls, plesticizers,
fillers, waoxes, texture wodifiers, flavoring agents, swestening agents, coloring agents,
preservatives, sojvents, and mixhures thereof,

7. A composition secording to daim 1, farther comprising an active
ingredient selected from the group consisiing of an antimicrobial agent, an antitartar
agent, an anti-plagque, an anticavies agent, a biofim Jdisruption agent, an antloxidant, an
ant-inflammatory agent, 2 tooth whitming agent, an ant-sdhesion agent, a
desensitizing agent, a malodor contml agent, a flavoring agent, a coloring agent, an
enti-aging agent, & salivary stimulant, a pecodontal active, a conditioning agent, a
natural extract, an cswontlal ofl, & nutrient, an enzyme, & protein, an amino acid, a
vitarnin, &n analgesic, and mixtres thereof,

8.  Anorl care composition comprising e stloxane polymer havinga
phospharuz-containing molety, whereln the siloxane polymer is an antl-attachment
agant that substantiaily tnhibits bacteria from forming & blofilm on a tooth surfece,

9. An oral care composition aconrding to claim 8, wherein the molety

containing phospliorus 1s selected from the group consisting of: phosphate,
phosphonate, phospholipids, a phosphate-containing group, and combinations theveof.

2
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10.  Anoral care composition according to claim 9, wherein the siloxane
polymer comprises an alkyl phosphate silosane.

11.  An oral care composition according 1o claim 9, wherein the siloxane
pelymer comprises & palydimathylsiloxane phosphate.

12 Anotal care composition acenrding to claim B, wherein the si{oxane
polymer comprises a compound having the formula;

Hy GHa THa 3
o ool
3 CHJ. Rf_Rz 3

wherein Ry s selected from the group consisting of, alkyl, aryl, amide, ester,
pyrrolidona, vinyl, ecrylate, siloxans, urethana, carbonate, vinyl aleehol, alkylene oxide,
and comiinations thereof; and Rz comprises a mwolety selected from the group

consisting of: plicsphate, phesphonate, phospholipida, a phosphate-containing group.
and combinations thereof, “x” is  to 100 and “y* is 1 10 100.

13.  Anoral care composition actording to claim 12, wherein Ry hes the
forroania

{CHEWA{Q)e, where Q Is 8t least one group selected from: C2HZD, CiHeC; CHAOH(OH);

CONHCQLNPLCUNH.\&/W j . whereln *v* and “2” are 1
ko T,
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17.  Anors! core compasition sccording to claim B comprising about 0,001 to
about 3% by weight of the siloxane polymer.

18.  An oral care compasition scoording to elaim 8, further comprising on
active ingredient selected from the group conaisting of an antimicrobial agent, an
antitartar agent, an anti-plague, an anticaries agent, a biofilm distuption agent, an
antioxidant, an anti-inflammatory agent, a tooth whitening agent, an anti-adhesion
agent, a desensitizing agent, & maledor control 2gent, a flavoring agent, a coloring
agent, an antlaging agent, & salivary stimulant, & periedontal active, a conditioning
agent, a natural extroct, an essential oll, a nutrient, an enzyme, a protein, an arnino acid.
a vitamin, an analgesic, and mixtures thereof,

19.  Anoral care composition acoording to claim 8, forther comprising a
cartier ingredient selected from the group consisting of surface active agents, viscosily
modifiers, thickeners, humectants, diluents, pH modifying agents, smollients,
moisturizem, mouth feel agents, $weetening agents, flavoring agents, solvent, waer,
colotants, preservatives, and mixtures thoereof,

20.  Anoral composition comprising an anti-plague and for antitartar active
ingredient comprising a siloxane polymer having at least ance hydrophille region,
wherein the siloxane polymer is an anti-atiachrnent agent that substantially inhibits
bacteria from forming a biofilm on a tooth surface, and wherein the composition is
substantially free of Hpophtlic ective ingredients,

2. Anersl composition according to claim 20, wherein the hydroplilic
region comprises & molety seleeted from the group consisting of: alkylene oxisles,
phusphates, phasphonates, phospholipids, amines, and combinations thereof.
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whetein R is sslected from the group conslsting of alkyl, aryl, amide, ester,
pyrrolidone, vinyl, acrylate, ailaxane, urethane, carbonate, vinyl alcohol, alicylene oxide.
and combinations thereof; and Rz comprises 4 molety selected from the group

consisting of: phosphate, phosphanate, phospholipids, a phosphatecontaining group,
and combinations thereof, "x” I8 0 to 10D and *y™ {8 T to 100,

25.  Anoral composition according to claimn 20, whereln the siloxane polymer
comprises o compotnxd having the rmula;

Hs T"’a 3 ?Hn
ch—-;of Int i=—CHg
CHy i:" " Z‘Z
m{OCHNOCsHg) Ry

whereln Rj ks -POsH; or {(CHACHHsOWPO:Hz, “x” 130 10 100, y” 1a T 10 100, and “m”
5 0 to 15.

26 Anoral composition according to Claim 20, whexeln the siloxene polymer
comprises a compound having the formula:

A

| Sl _on
CHy CHy  CHz-CHp-CH;—N HM; ’j/
H ]m. H Owgﬁum-i

R

i g
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COMPOSICIONES ORALES QUE COMPRENDEN POLIHMERCS DE SILOXANOD
m=e00log -

RESUMEN

Se proporcionan unas composiciones orales qua comprenden un
ingrediente activo gue comprende un polimere de siloxano que tlene
por lo menos una regidn hidrédfila. La composicién para el cuidado
oral comprende un polimero de ailogano que tiena una porcidn qua
contiene foésforo. Una fuente de lones fluorurce y/o otros
ingredientes activos para el cuidado oral puede ser inclulda en la
composicién para el cuidado oral. Tambiédn so proporsionan unos

métodos para elaborar y usar las composiclones orales.

REFERENCIA RECIPROCA A SOLICITUDES RELACIONADAS

[0001] Esta solicitud reclama el beneficio de 1la Solicttud de
Patente Provisional de Estados Unidos N° 60/796.3B4 presentada el

1% de mayo de 2006, cuyo contenids es lncorporado en la presente

por referaencia,

ANTECERENTES DF LA INVENCION

{8002] La place dental o biopelicula de placa es un depdsito
blande que se forma scbre los dientes y estd implicada en la
ocurrencia de gingivitis, periodontitis, caries y otras formas de
enfermedad perlcdontal. Una bilopelicula da placa propor¢iona un
sitlo pare la formaci6n de caéloulo o sarro, al cual es un sdlido
desmineralizade durc formade sobre los dientes cuande uncs
tristales de fosfato deo calcio se depositan en la pelicula y
matriz extracelular de la blopelicula de placa dental y se
convierten en hidroxiapatita cristalina, Aungque un epillado

reqular ayuda a prevenir la rédpida acumulacién de astos depdsitos,




Incluse un cepillado regular nc es suficlente para quitar todes
los depésitos de cdlculo qua se adhleran a los dientes.

[0003] Se ha encontrado que varios agentes antibacterianos tienen
la capacidad clinica de retardar el crecimiento de las bacterias y
por lo tanto tienen la capacidad de minimizar la formacitén de
placa, las infecciones orales y las enformedades ascciadas ton la
misma, Sin embargo, muchos agentes antibacterianos son
incompatibles o inastables con otros ingredientes activos para el
cuidads oral, difficlles de entreger In vivo, o pueden desactivar a
ctrog Ingredientes adicionales desesbles para el culdade oral.
Algunes agenles antibacterianos son dificiles de formular en
compesicignes orales o #son coutososn.

[CCC4] Seria convenientes daesarrcllar unas composiciones orales
altamente eficaces que prevengan o combatan la formacién de placa,
asl como otras implicaciones perjudiciales para la asalud oral,
usando un agente activo antiplaca y/o antlsarro estable. Aal,
existe la necesidad de¢ una composliclén para el culdado oral que
reduzca de manera efectiva el desarrclleo o la progresldn de una
enfermadad oral, preferiblemente &l tener un ingrediente active
gque funciona pera disminulr los efsctos de la enfermedad oral
previniende © reduciendo los miltiples fachores etlolégicos que
contribuyatr a la enfermedad orgl y/o la agraven. Adicionalmente,
exlste la necesidad de usar ingredientes activos para el cuidade
¢ral estables en una compogicidén para el cuidado orzal, de moedo que
su funcionalidad y su biodisponibilidad al ser entregados a un
sujeto in vivo aean preservadas y establlizadas.

DESCRIPCION DETALLADA DE LA INVENCION
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