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PRODUCTO PARA EL CUIDADO ORAL CON BLANQUEADOR DENTAL CON

PARTICULAS DE SILICE DE NUCLEO CUBIERTO

ANTECEDENTES DE LA INVENCION

Muchas personas no estan satisfechas con su actual color
de dientes. Por lo tanto, hay un deseo para dientes méas
blancos que se pueda lograr mediante el uso de productos de
blanqueamiento dental. El efecto de blanqueamiento que puede
realizarse alterando quimicamente o al quitar la mancha y/o
cambiar la percepcidédn visual del color de los dientes es
conocido en la literatura vya que se puede alterar la
percepcidén visual de una sustancia blanca a través de la
deposicién de un abrillantador o6ptico, pigmento azul o
colorante azul, especialmente uno por el cual el é&ngulo de
tonalidad (en la escala CIELAB) de la luz reflejada o emitida
estd entre 200 hasta 320 grados. Este efecto es comunmente
utilizado en productos detergentes de lavanderia para hacer
que la ropa blanca parezca “mds blanca” para el ojo humano.
El mismo concepto también se ha aplicado al blangqueo de
dientes. E1 color blanco opaco o amarillo natural de 1los
dientes se puede hacer que parezca mas blanco a través de la
deposicién de wuna sustancia azul en el diente. El wusar
pigmentos con un auxiliar de deposicién, tal como Gantrez®

(copolimeros de anhidrido maleico y con metil wviniléter) en
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pasta dental para hacer que el diente se vea mas blanco, se
describe en la EP1935395Bl.

Se ha demostrado en EP1935395 que la deposicidn de la
sustancia azul de soluciones acuosas en los dientes es o6ptima
si la sustancia azul tiene solubilidad limitada en la saliva,
como es el caso con un pigmento azul. Ademéds, fue demostrado
que la deposicidén es optima si un polimero de alto peso
molecular (PM > 200,000 Da) tal como polimeros de tipo
Gantrez, PEGs, y éteres de celulosa estuvieron presentes en
la formulacidén para ayudar a que el pigmento se adhiera al
diente. También se sabe que otros polimeros, especificamente
polimeros de hidroxipropilmetilcelulosa de bajo peso
molecular, pueden aumentar la deposicidédn de pigmento azul en
los dientes, especialmente cuando el pigmento azul se
encapsula dentro de la matriz de una tira del polimero.

Los colorantes tienen propiedades significativamente
diferentes que los pigmentos, en particular, los colorantes
son mucho mas solubles en agua dgque los pigmentos. Esta
solubilidad de los colorantes los hace mucho mas dificiles de
depositar y conservarse en los dientes. La patente E.U.A
6,030,222 revela colorantes depositantes en los dientes
cuando se mezclan con portadores especificos. La publicaciédn
de Solicitud de Patente E.U.A. 2012/0093905 revela colorantes

acoplados a algunos polimeros.
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El colorante azul, tales como FD&C azul #1 o FD&C azul
#5, es de una estructura quimica diferente al pigmento azul
15 asi que tiene una solubilidad diferente en el agua. De
hecho, 1la solubilidad del colorante FD&C azul #1 es > 20
g/100 mL en agua, en comparacién con < 0.1 g/100 ml del
pigmento azul 15. La mayor solubilidad del colorante azul en
agua en comparacidén con el pigmento azul ldébgicamente hard més
dificil depositar y retener el colorante azul en los dientes
en el ambiente hidratado de la cavidad oral. Para aumentar la
deposicién del colorante azul, Unilever ha presentado una
solicitud de patente en la cual enlazan covalentemente el
colorante azul a una columna de polimero (US2012/0093905 Al).
Luster White Now comercializa una pasta dental que afirma
blanquear inmediatamente los dientes en la que se incluye un
copolimero PVM/MA en la formulacién para probablemente
aumentar la retencidén de FD&C azul #1 en los dientes. Otra
patente concedida (US6030222) afirma aumentar el
blanqueamiento dental a través de la absorcién de colorante
azul en los poros de los dientes, preferible de un portador
hidréfilo que ayuda a la absorcién de los colorantes
complementarios en el medio acuoso que rodea los dientes.

Seria deseable tener productos para el cuidado oral que
blanqueen 1los dientes qgue contengan colorantes gque puedan

producir efectos de Dblanqueamiento de diente temporales
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superiores cuando sean incorporados en los productos para el

cuidado oral.

SUMARIO DE LA INVENCION

En un aspecto, la invencién actual proporciona una
composicién para el cuidado oral blanqueadora de los dientes
que comprende:

(i) un colorante gque tiene un color azul a azul-violeta
con un angulo de tonalidad en el sistema CIELAB en el
intervalo desde 200 hasta 320 grados;

(ii) particulas de silice de nucleo cubierto, en donde
cada particula de silice de nlcleo cubierto comprende un
nticleo de silice, y una superficie del nutcleo de silice se
graba con silicato metédlico;

(iii) un vehiculo portador oralmente aceptable gque
comprende un solvente no acuoso; y

en donde la composicidén comprende agua en una cantidad
desde 3 % en peso hasta 30 % en peso.

En un aspecto adicional, la invencidén actual proporciona
un proceso para la preparacidén de una composicidn como se
define en cualquier reivindicacidédn precedente, el proceso que
comprende:

i) mezclar una cantidad de particulas de silice en

agua con una cantidad de una base, la base que comprende un



10

15

20

ion metdlico, para producir las particulas de silice de
nicleo cubierto, en donde cada particula de silice de nucleo
cubierto comprende un nucleo de silice, y una superficie del
nicleo de silice se graba con silicato metalico;

ii) mezclar las particulas de silice de nucleo cubierto
formadas en la etapa i) con un vehiculo portador oralmente
aceptable que comprende un solvente no acuoso, un colorante
que tiene un color azul a azul-violeta con un A&ngulo de
tonalidad en el sistema CIELAB en el intervalo desde 200
hasta 320 grados, y una cantidad de agua para producir una
composicién gque comprende desde 3 % en peso hasta 30 % en
peso agua.

En otro aspecto, 1la invencidédn actual proporciona un
método para blanquear los dientes que comprende administrar
una composicidén de acuerdo con la invencidén actual a la
cavidad oral de un sujeto que necesita de la misma.

Otras &reas de aplicacidén de la invencidn actual seréan
aparentes a partir de la descripcidén detallada proporcionada
en adelante. Debe entenderse que la descripcidédn detallada vy
ejemplos especificos, aunque indican la modalidad preferida
de la invencién, estidn destinados a fines de ilustracién

solamente y no pretenden limitar el alcance de la invenciédn.



10

15

20

6

DESCRIPCION DETALLADA DE LA INVENCION

La siguiente descripcidén de las modalidades preferidas
es meramente ejemplar en la naturaleza y de ninguna manera
pretende limitar la invencidén, su aplicacidén o usos.

La invencién actual proporciona una composicidén para el
cuidado oral blangqueadora de los dientes que comprende:

(i) un colorante que tiene un color azul a azul-violeta
con un angulo de tonalidad en el sistema CIELAB en el
intervalo desde 200 hasta 320 grados;

(ii) particulas de silice de nlcleo cubierto, en donde
cada particula de silice de nlcleo cubierto comprende un
ntcleo de silice, y una superficie del ntcleo de silice se
graba con silicato metédlico;

(1i1) un vehiculo portador oralmente aceptable que
comprende un solvente no acuoso; y

en donde la composicién comprende agua en una cantidad
desde 3 % en peso hasta 30 $ en peso.

Sorprendentemente se ha encontrado que cuando la
superficie quimica del silice se modifica con wuna Dbase
fuerte, la particula resultante puede aumentar la retencidn
del colorante azul en la superficie, proporcionando un agente
blanqueador novedoso. Este nuevo material consistente en un
nicleo de silice grabado con silicato se conoce como silice

de nuUcleo cubierto (CSS, por sus siglas en 1inglés). Se
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entiende que en algunas modalidades el colorante azul forma
un complejo no covalente con las particulas de CSS, en
particular cuando el colorante comprende un ion metéalico.

Colorante

El colorante deberia tener un angulo de tonalidad, h, en
el sistema CIELAB desde 200 hasta 320 grados, mas
particularmente entre 250 y 290 grados. El1 colorante puede
ser un colorante azul tal como FD&C Azul#l, FD&C Azul #2, D&C
Azul #4, CI Alimenticio Azul 5, Azul Acido 1, o una mezcla de
los mismos. E1 colorante puede comprender una mezcla de uno o
més colorantes azules y uno o mads colorantes rojos.

Una descripcién detallada del angulo de tonalidad puede
encontrarse en la p. 57 de Color Chemistry (Synthesis,
Properties, and Applications of Organic Dyes and Pigments),
3% edicién por H. Zollinger publicada por Wiley-VCH (2001).
Aunque los colorantes sencillos preferidos son azul o morado,
puede alcanzarse el mismo efecto a través de colorantes
mezclados fuera de este intervalo h; por ejemplo, tal &angulo
de tonalidad también puede obtenerse al mezcla un colorante
rojo y azul para proporcionar un colorante tonalizado en azul
o azul-morado. Tipicamente, el colorante es capaz de reflejar
suficiente 1luz de tal manera que el diente tratado es
perceptiblemente mas blanco que su color inicial.

Preferiblemente, el colorante se colorea de tal manera que su
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color natural estd dentro del color morado-rojo a verde-azul,
tipicamente de morado a azul.

Los <colorantes preferidos son colorantes solubles en
agua. El término “soluble en agua” en este contexto
particular generalmente significa que el colorante tiene una
solubilidad acuosa de al menos 10 g/L a 25°C, aun mas
preferiblemente al menos 100 g/L a 25°C (donde la solubilidad
se determina en agua destilada no amortiguada). Los
colorantes de triarilmetano son ejemplos de colorantes
solubles en agua Utiles en la invencidn actual. En algunas
modalidades, los colorantes Utiles en la presente son
colorantes de trifenilmetano anidénicos, 'y especialmente
colorantes de diaminotrifenilmetano que contienen desde dos
hasta cuatro grupos sulfonato, tales como aquellos

correspondientes a la férmula general (I):
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ja

en la cual R;, Ry, Rs y Rs son porciones monovalentes que

(1

se seleccionan independientemente de grupos hidrbégeno (-H),
hidroxilo (-OH), halo (por ejemplo -Cl) y sulfonato (-S03),
con la condicidén de que al menos dos de R; hasta R; son grupos
sulfonato.

Un ejemplo de un colorante util en la presente es FD&C
Azul #1, también conocido como Azul Brillante FCF (Azul 1)
asi como otros nombres comerciales, que corresponden a la

férmula general (I), en donde R, es -H y Ry, Rz, y Rgs son
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grupos sulfonato. E1 FD&C Azul #1 (CAS No. [3844-45-9]) es un
colorante para alimentos y otras sustancias para inducir un
cambio de color. Se indica por el numero E E133 y tiene un
indice de color de 42090 (CI 42090). Tiene la apariencia de
un polvo rojizo-azul. Es soluble en agua, y la solucidén tiene
una absorcidén méxima a alrededor de 628 nandmetros. Es un
colorante sintético producido usando hidrocarburos aromaticos
derivados del petrdéleo. Usualmente es una sal disddica. La
sal diamdbédnica (D&C Azul #4) tiene un CAS No. [2650-18-2].
También se conocen las sales céalcicas y potasicas. Otros
colorantes utiles en la presente son FD&C Azul #2 (Indigo
Carmin, CI 73015, CAS No. [860-22-0]), CI Alimenticio Azul 5
(CI 42051; también conocido como Azul Acido 3, CAS No. [3536-
49-0]), Azul Acido 1 (CI 42045, CAS No. [129-17-9]) vy
similares. En algunas modalidades, el colorante es FD&C
Azul#l, FD&C Azul #2, D&C Azul #4, CI Alimenticio Azul 5,
Azul Acido 1, o una mezcla de los mismos.

También pueden usarse mezclas de colorantes aun si un
colorante individual tiene un &angulo de tonalidad fuera del
intervalo deseado en la medida en gque la mezcla de colorantes
esté dentro del intervalo. Por ejemplo, ©pueden usarse
colorantes rojos, por ejemplo, FD&C Rojo #3, FD&C Rojo #40, vy
similares. En wuna modalidad se wusa el FD&C Azul #1 en

combinacién con FD&C Rojo #40.
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Delta b* es una magnitud del cambio de color a lo largo
del eje amarillo-azul, delta b* negativo corresponde a
amarillez reducida.

La cantidad de colorante en la composicién para el
cuidado oral puede ser desde 0.001 hasta 2 % en peso, desde
0.002 hasta 1.5 % en peso, desde 0.003 hasta 1.25 % en peso,
desde 0.004 hasta 1 % en peso, desde 0.005 hasta 0.5 % en
peso, desde 0.0075 hasta 0.25 % en peso, desde 0.01 hasta 0.1
% en peso, desde 0.02 hasta 0.07 % en peso, o desde 0.03
hasta 0.05 % en peso. En algunas modalidades, la cantidad de
colorante en la composicidén para el cuidado oral es alrededor
de 0.03 % en peso. En algunas modalidades, la cantidad de
colorante en la composicidédn para el cuidado oral es alrededor
de 0.05 % en peso. El colorante puede ser extendido
uniformemente a través de la composicidén o, puede dispersarse
en una segunda fase tal como una tira u otra segunda fase
coextruida. Tales composiciones de “fase doble” tienen la
ventaja de que las fases ©pueden colorearse de manera
diferente, presentando un producto més visualmente atractivo
al consumidor.

En algunas modalidades puede usarse un pigmento azul en
lugar de un colorante.

En algunas modalidades, la composicién estd libre de

agentes blanqueadores de perdéxido. Por “agentes blanqueadores
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libres de perédxido”, significa que la composicidén contiene
menos de 0.1 % en peso, menos de 0.05 % en peso, o menos de
0.01 % en peso de agentes Dblanqueadores de perdxido; o
sustancialmente sin agentes blangqueadores de perdxido; o que
5 la composicidén no contiene agentes blanqueadores de perdxido.
El efecto blanqueador de dientes de las composiciones para el
cuidado oral de la invencidén actual se proporciona por la
presencia del colorante, en vez de por la presencia de
cualquiera de los agentes blanqueadores de perdxido.
10 Descripcién de las particulas de silice de nucleo cubierto

Las particulas de silice de ntGcleo cubierto son

preparadas al grabar silice (Si0,) con una base para formar

coloides de estructura nucleo(Silice)-cubierta (silicato
metdlico). Por ejemplo al usar NaOH como la base, se forman
15 los coloides de estructura nucleo (Si0,) -cubierta (Na,5iO3) . La

reaccidén es como sigue:

S~ O. OH S O.. O Na*
i PBsi”  + 2NaOH — Y s sl
/SI _Si IN - ~
e \O/ \OH -7 (o) O Na*
20 Las moléculas de Na,;Si0; contribuyen a 2 cargas negativas

con 2 contraiones Na+ en la superficie de particula de silice
cubierta en nucleo coloidal.
Una superficie del ntGcleo de silice se graba con

silicato metédlico. El término “grabado” significa que una
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superficie del nucleo de silice se disuelve, y el silicato
metdlico se forma en la parte superior del nucleo de silice.
El proceso para hacer las particulas de silice de nucleo
cubierto comprende grabar el silice original con objeto de
formar el silicato metédlico, tal como Na,SiOs. La reaccidédn de
la particula de silice con base causa una reduccidédn en el
didmetro de la particula de silice para formar un nucleo de
silice, y el silicato metdlico se forma en la parte superior
del nutcleo de silice. Las capas de Na,3i03 no son capas
adicionales recubiertas en la parte superior de la superficie
original del silice.

Tipicamente el silicato metdlico es:

i. un silicato metédlico de un ion metalico
monovalente; o

ii. un silicato metdlico de; un ion metalico
monovalente y uno o mas de un ion metdlico divalente, un ion
metdlico trivalente, vy un ion metdlico tetravalente.

El silicato metdlico opcionalmente comprende la férmula
M',Si03.x H,0, en donde M es un metal del grupo I, y x es
desde 0 hasta 10. El silicato metdlico puede ser anhidro, es
decir x = 0, o puede ser hidratado. Preferiblemente, M es Na
o K.

La superficie del nlGcleo de silice puede ser la

superficie externa del nucleo de silice (ver Figura 1).
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Alternativamente, o ademéds, la superficie del nucleo de
silice puede ser una superficie interna del nucleo de silice
(ver Figura 2).

En una modalidad la profundidad 10 nm externa de cada
particula comprende desde 0.1 hasta 10, opcionalmente 0.1
hasta 2 % en peso de M',Si03.xH,0.

En una modalidad la profundidad 10 nm externa de cada
particula tiene la férmula general:

(S102) p [0*N" H,OH 5] . gH,0

en donde O* es oxigeno en la forma de silicato; M es un
ion metédlico del grupo I; p, o, n, h, jJ y g son los
porcentajes atdémicos de cada componente (p es el porcentaje
atémico de SiO;, O es el porcentaje atdmico de oxigeno en la
forma de silicato, m es el porcentaje atdémico de metal del
grupo I, h es el porcentaje atémico de H', j es el porcentaje
atémico de OH, y g es el porcentaje atdémico de H0); vy la
carga total de cada particula de silice de nucleo cubierto es
cero.

Tipicamente el porcentaje atdmico para cada componente
excepto H+ se determina por espectroscopia de electrones para
andlisis quimico (ESCA).

Opcionalmente, 1la profundidad 10 nm externa de cada
particula tiene las siguientes composiciones:

(S102) 30.30Nap.41 .8.70H,0
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(5102) 30.67Nag.36 . 7.63H20

(5102) 23.25[0*11.73H10.26Na13.20] .5.33H20

En una modalidad el silicato metdlico es un silicato de
un ion metdlico monovalente y uno o més de un ion metédlico
divalente, un ion metdlico trivalente, vy un ion metélico
tetravalente. Estos tipos de particulas CSS tipicamente se
forman cuando los iones monovalentes se desplazan por iones
divalentes y/o trivalentes y/o tetravalentes.

Tipicamente, el silicato metdlico comprende un silicato
de un ion metdlico del grupo 2, un ion metdlico de
transicién, un ion metdlico del grupo 13, un ion metdlico del
grupo 14 o mezclas de los mismos. Opcionalmente, el silicato
metalico comprende un silicato de Ca®’, Mg®?", zn?", sn®", sr?,
A13+, Zr4+, Ti4+, Fe3+, Fe2+, Mo2+, C02+, Ni2+, Mn?+, Cu2+, Pd?+,
Mo?", Ru’’ o mezclas de los mismos.

Opcionalmente el silicato metdlico comprende la férmula
M?S103.x H,O, en donde M? es un ion metalico divalente, y x es
desde 0 hasta 10. M?° puede seleccionarse del grupo que
consiste de Zn, Ca, Mg, Sn, y Sr, opcionalmente en donde M?
es Zn.

En otra modalidad, cada particula de silice de ntcleo
cubierto comprende un nucleo de silice, y una superficie del

ntucleo de silice grabada con silicato metalico, las

particulas de silice de nucleo cubierto preparadas al:
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i) mezclar una cantidad de particulas de silice en
agua con una cantidad de una base, en donde la base comprende
un ion metdlico monovalente, para producir particulas de
silice de nucleo cubierto, cada particula de silice de nucleo
cubierto que comprende un nucleo de silice, y una superficie
del nucleo de silice grabada con un silicato del ion metalico
monovalente; y

ii) hacer reaccionar las particulas de silice de nucleo
cubierto formadas en la etapa 1) con una sal metalica que
comprende un segundo ion metdlico, para formar particulas de
silice de nucleo cubierto que comprende silicato del segundo
ion metdlico en la superficie del nlcleo de silice.

Se entenderd que el segundo ion metalico tipicamente
desplaza el ion metalico monovalente del silicato metdlico en
la superficie del ntcleo de silice. Aqui puede haber desde 5-
95 % en peso del ion metalico monovalente desplazado por el
segundo ion metdlico, opcionalmente 25 hasta 65 % en peso. La
cantidad de ion metédlico monovalente desplazado por el
segundo ion metalico puede ser 1, 2 5, 10, 15, 20, 30, 40,
50, 60, 70, o 80 % en peso.

En una modalidad preferida el ion metdlico monovalente
es un ion metdlico del grupo 1. Se prefiere particularmente
como el ion metalico monovalente al 1ion sédico o ion

potéasico.
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La base no se limita especialmente, con la condicidédn de
que comprenda el ion metdlico monovalente. La base es
tipicamente una base fuerte. La base puede seleccionarse del
grupo que consiste de hidréxido sdédico, hidréxido potasico,
carbonato sédico, carbonato potésico, fosfato trisddico,
fosfato disddico, fosfato ©potasico, difosfato potésico,
pirofosfato tetrasddico, y pirofosfato tetrapotéasico. El
hidréxido sédico o potasico son las bases preferidas. La base
puede tener un valor pKb en el intervalo de 0.1 hasta 3. Por
ejemplo hidréxido sdédico tiene un pKb de 0.2, y el hidrdxido
potédsico tiene un pKb de 0.5.

El segundo ion metdlico no se limita especialmente con
la condicién de que ©pueda desplazar el ion metédlico
monovalente desde el silicato del ion metdlico monovalente.
El segundo ion metédlico puede ser un ion metédlico divalente,
un 1ion metdlico trivalente, un i1on metdlico tetravalente o
mezclas de los mismos. AuUn mas preferiblemente el segundo ion
metdlico es un ion metdlico divalente. El segundo ion
metdlico puede ser un ion metdlico del grupo 2, un ion
metdlico de transicidédn, un ion metdlico del grupo 13, un ion
metalico del grupo 14 o mezclas de los mismos.
Preferiblemente el segundo ion metdlico es Ca’’, Mg®', zn?",
Sn?+, SI2+’ Al3+, Zr4+, Ti4+, Fe3+, Fe2+, Mo2+, Co2+, Ni?+, Mn2+,

cu’", Pd*", Mo®’", Ru’’ o mezclas de los mismos. En una modalidad
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particularmente preferida el segundo ion metdlico es zZn®'.

Al cambiar el primero y segundo iones metalicos, pueden
proporcionarse particulas de silice de nlUcleo cubierto con
utilidades diferentes. Por ejemplo Zn-CSS son utiles como
agente antibacterianos y agentes anti-mal olor, con un perfil
de sabor que es mejor que el perfil de sabor de las sales de
zinc tal «como ZnCl,. Las particulas CSS mantienen sus
propiedades antibacterianas y/o anti-mal olor cuando estédn en
la composicidédn colorante. Por ejemplo, se prepard una pasta
dental azul usando colorante azul #1 y reduce el mal olor o
elimina las bacterias en la saliva con la misma eficacia como
la pasta dental Total.

Los silicatos pueden ser hidratado o anhidro.

Se entenderd que la capacidad de los iones del silicato
metdlico en una superficie interna o externa de las
particulas CSS a desplazarse también estd detrds de 1la
utilidad de las particulas CSS como agentes anti-sarro. Los
iones de <calcio 1libres en la saliva desplazan 1los iones
metdlicos monovalentes y/o los segundos iones metdlicos de
las particulas CSS, 1lo que lleva a 1la reduccidén en la
concentracién de iones de calcio en la saliva. Esto lleva a
una reduccién en la formacidédn de Casz(PO4),, el constituyente
principal del sarro. Las particulas CSS con un % en peso mas

alto de silicato metédlico son mejores agentes de control del
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sarro debido a gque contienen mas sitios disponibles de
quelacidén del ion de calcio.

En una modalidad el silicato del ion metalico
monovalente formado en la etapa 1) comprende la férmula
DﬁgSiO3.x H,O, en donde M! es un ion metélico monovalente,
opcionalmente un ion metdlico del grupo I, y x es desde O
hasta 10. M' es preferiblemente Na' o K'.

El silicato del segundo ion metdlico formado en la etapa
ii) tipicamente comprende la férmula M?’S103.x H,O, en donde M?
es un ion metdlico divalente, y x es desde 0 hasta 10. M? es
preferiblemente seleccionado del grupo que consiste de 2zn?%,
Ca2+, M92+, Sn2+, y g2t

La sal metdlica puede seleccionarse del grupo qgue
consiste de un acetato metdlico, borato metdlico, butirato
metdlico, carbonato metédlico, haluro metédlico, citrato
metdlico, formiato metdlico, gluconato metdlico, glicerato
metalico, glicolato metalico, lactato metdlico, 6xido
metédlico, fosfato metdlico, picolinato metdlico, propionato
metdlico, salicilato metédlico, silicato metédlico, estearato
metdlico, tartrato metdlico, undecilenato metdlico y mezclas
de los mismos. En una modalidad preferida la sal metalica es
un haluro metdlico. Aun mas preferiblemente, el haluro
metédlico es un cloruro metadlico. Los ejemplos son 7ZnCly,

SnCl,, SrCl,, AlCls, FeCls;, TiCly, y 2ZrCly. En una modalidad
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particularmente preferida la sal metdlica es una sal de zinc.
La sal metalica puede ser una sal de zinc seleccionada del
grupo que consiste de acetato de zinc, borato de zinc,
butirato de zinc, carbonato de zinc, cloruro de zinc, citrato
de zinc, formiato de zinc, gluconato de =zinc, glicerato de
zinc, glicolato de =zinc, lactato de =zinc, ©6xido de =zinc,
fosfato de =zinc, picolinato de zinc, propionato de =zinc,
salicilato de =zinc, silicato de =zinc, estearato de =zinc,
tartrato de zinc, undecilenato de =zinc y mezclas de 1los
mismos. La sal de zinc mas preferida es cloruro de zinc.

En una modalidad preferida el silicato del segundo ion
metdlico comprende ZnSi03.xH,0, en donde x es desde 0 hasta
10.

En una modalidad la superficie del nlcleo de silice es
la superficie externa del nutcleo de silice. Ademéds de o como
una alternativa, la superficie del nlcleo de silice puede ser
una superficie interna del nlcleo de silice.

El silicato del segundo ion metdlico puede comprender

(o) o) o)

al menos 5 % en peso, 10 % en peso, 20 % en peso, 30 % en
peso, 40 % en peso, 50 % en peso, 60 % en peso, o 95 % en

peso del silicato metdlico total de las particulas CSS.

La profundidad 10 nm externa de cada particula puede

comprender desde 0.1 hasta 10 % en peso silicato metédlico. En

una modalidad la profundidad 10 nm externa de cada particula
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tiene la férmula general:

(S102) p [O*N M U7 VT JH L OH™ ;] . qH,0

en donde O* es oxigeno en la forma de silicato; N es un
ion metdlico monovalente; M es un ion metdlico divalente; U
es un ion metdlico trivalente; V es un ion metalico
tetravalente; p, o, n, m, u, v, h, j y g son los porcentajes
atémicos de cada componente; y la carga total de cada
particula de silice de ntGcleo cubierto es cero.

El porcentaje atdmico para cada componente excepto H+ se
determina tipicamente por espectroscopia de electrones para
andlisis gquimico (ESCA). En un ejemplo, usando datos ESCA, se
detectaron los siguientes elementos:

Os6.815126.520%7.35Na3.184n4.65C11 49

Al asentar la carga eléctrica total hasta cero al
agregar H+ vy agua, se concluye qgque en una modalidad la
profundidad 10 nm externa de cada particula puede tener la
siguiente composicidn:

(5102) 26.52[0*7.35Na3.18Z2n4.65C11.49H3. 73] -3.77H0

En una modalidad, las particulas de silice de nucleo
cubierto comprenden hasta 20 % en peso de metal total.

En una modalidad, el wvalor d(0.5) de las particulas es
desde 5 nm hasta 50 pm.

El valor d(0.5) de las particulas puede ser desde 26 um

hasta 40 um. Las particulas que tienen un valor d(0.5) dentro
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de este intervalo son tipicamente translicidas. Las
particulas translicidas son aquellas que permiten que la luz
pase a través de estas, aunque no es posible ver una imagen a
través de las particulas. Esto se distingue de las
composiciones transparentes que permiten que pase la luz a
través de estas y una 1imagen puede verse a través de la
composicién. Los métodos para determinar el tamafio de
particula son bien conocidos en el campo. Por ejemplo, el
tamafio de particula puede determinarse usando metodologias de
barrido de luz, tales como al usar el Mastersizer 2000, Hydro
20005, Malvern Instruments Limited.

El valor d(0.5) de las particulas puede ser desde 18 um
hasta 25 pm. El1 wvalor d(0.5) de 1las particulas puede ser
desde 10 pm hasta 15 pm. E1 valor d(0.5) de las particulas
puede ser desde 5 nm hasta 12 nm.

El d(0.5) o d50 de 1las particulas es el diametro
(tipicamente en micrones) que divide la distribucidén con la
mitad de la poblacién arriba y la mitad debajo de este
didmetro. Se notard que este parédmetro es un valor para una
poblacidén de particulas, y que el didmetro de una particula
individual puede ser méds grande o mas pequefio que los valores
d(0.5) descritos en la presente. E1 Dv50 (o Dv0.5) es 1la
media para una distribucién de volumen, Dn50 se usa para

distribuciones de numero, y Ds50 se usa para distribuciones
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de superficie. En el contexto actual, d(0.5) se usard para
referirse al tamafio medio de particula para una distribucidn
de volumen.

El wvalor d(0.1) de 1las particulas es el diametro que

o°

divide la distribucién con 10% de la poblacidén debajo y 90
arriba de este diametro.

El wvalor d(0.9) de 1las particulas es el diadmetro que

o0

divide la distribucién con 90% de la poblacidén debajo y 10
arriba de este diametro.

Un valor usado para describir el ancho de distribucidn
de la distribucién de tamafio de particula es el alcance:

Alcance = (d(0.9)-d(0.1))/d(0.5)

El alcance de las particulas de silice de nucleo
cubierto de acuerdo con la invencidédn actual es tipicamente
desde 1.5 hasta 3.

En una modalidad preferida, el CSS tiene un d(0.1) desde
10 hasta 13 upm, a d(0.5) desde 30 hasta 33 upm, y un d(0.9)
desde 61 hasta 64 uym.

En otra modalidad preferida, el CSS tiene un d(0.1)
desde 6 hasta 9 um, un d(0.5) desde 18 hasta 21 um, y un
d(0.9) desde 41 hasta 45 um.

En una modalidad preferida adicional, el CSS tiene un
d(0.1) desde 3 hasta 5 pm, a d(0.5) desde 11 hasta 14 um, vy

un d(0.9) desde 33 hasta 36 pm.
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En modalidades preferidas, el wvalor d(0.5) de 1las
particulas CSS es menos que el diadmetro medio de un tubulo de
dentina humano. Esto permite que las particulas de CSS entren
en los tubulos de la dentina, qgue pueden estar expuestos en
al dafio a la capa de esmalte de proteccién. En los dientes
humanos, los tubulos dentinales se estrechan desde el
interior a la superficie mas externa, y tienen un didmetro
medio de 2.5 um cerca de la pulpa, 1.2 um en el medio de la
dentina, y 0.9 wum en la unidén dentina-esmalte (ver
http://www.slideshare.net/DrAbusallamah/history-of-dentin).
Asi, el valor d(0.5) de las particulas CSS es preferiblemente
inferior a 0.9 yum. En una modalidad particularmente
preferida, el valor d(0.5) de las particulas CSS es menor que
el diametro medio de un tubulo del esmalte humano. Los
tibulos del esmalte tienen tipicamente un didmetro medio de
50 a 100 nm. Asi, el valor d(0.5) de las particulas CSS es
preferiblemente desde 5 a 20 nm, opcionalmente 5 a 12 nm.
Preferiblemente, cuando las particulas CSS estdn destinadas a
entrar en los tuUbulos del esmalte, estas particulas se
preparan a partir de silice en gas. El silice en gas consiste
en particulas que tienen un d(0.5) en el intervalo desde 5 a
20 nm, gque se aglomeran en particulas mas grandes que tienen
un d(0.5) en el intervalo de micrémetros.

Las particulas CSS pueden ser esféricas, o
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sustancialmente esféricas, sin embargo se entenderd que las
particulas pueden tener otras formas, por ejemplo formas de
varilla, aguja, o elipsoidales. Las particulas pueden tener
formas irregulares. Las particulas también pueden formar
agregados de mayor tamafo.

El silicato metdlico puede comprender una pluralidad de
monocapas de M;SiO3.xH,O0. E1 numero de monocapas puede ser
desde 2 hasta 100, desde 2 hasta 40, 2 hasta 12 o 12 hasta 40
monocapas.

La particula puede comprender 2, 4, 16, 32 o 36
monocapas de silicato metédlico de superficie.

El silice es preferiblemente seleccionado del grupo que
consiste de un silice precipitado, un silice en gas y un
silice fusionado.

Las particulas de silice de nucleo cubierto
preferiblemente tienen una alta densidad de carga de
superficie % capacidad de intercambio de iones.
Opcionalmente, las particulas de silice de nucleo cubierto
tiene una capacidad de intercambio catiénico total desde 0.5
hasta 5.0 meq/g. Las particulas de silice de nucleo cubierto
con una alta capacidad de intercambio catidénico son
particularmente preferidas, vya que estas permiten que CSS
intercambie iones metdlicos tal como Na+ en su superficie

para iones de calcio en la saliva, inhibiendo la formacidn
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del sarro.

En una modalidad, las particulas de silice de nucleo
cubierto tienen una turbiedad desde 0.0 hasta 0.2 a una
longitud de onda desde 300 hasta 800 nm usando una celda
6ptica UV de cuarzo de 0.20 mm. Estas particulas pueden
describirse como translicidas o transparentes.

En otra modalidad, las particulas de silice de nucleo
cubierto tienen una turbiedad desde 0.8 hasta 1.6 en una
longitud de onda desde 300 hasta 800 nm usando una celda
6bptica UV de cuarzo de 0.20 mm. Estas particulas pueden
describirse como semi-opacas.

En una modalidad adicional, las particulas de silice de
nicleo cubierto tienen una turbiedad desde 1.8 hasta 2.4 en
una longitud de onda desde 300 hasta 800 nm usando una celda
6ptica UV de cuarzo de 0.20 mm. Estas particulas pueden
describirse como opacas.

En modalidades preferidas, la cantidad de particulas de

o)

silice de nucleo cubierto es 0.001 hasta 10 $ en peso, o 0.01
hasta 5 % en peso, o 0.05 hasta 5 % en peso, o 0.1 hasta 5 %
en peso, o 0.5 hasta 5 % en peso, o 0.5 hasta 3 % en peso, ©
1 hasta 2 % en peso, o alrededor de 1 % en peso de 1la
composiciédn.

Vehiculo Portador Oralmente Aceptable

Las composiciones para el cuidado oral de la invencidn
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incluyen un vehiculo o base en el cual el colorante vy
particulas de silice de nucleo cubierto se incorporan. El
vehiculo portador puede estar presente en una cantidad desde
40 hasta 99 % en peso o desde 55 hasta 85 % en peso, con base
en el peso total de la composiciédn. Se ha descubierto
sorprendentemente que cuando el colorante se incorpora en un
portador no acuoso que contiene poca o sustancialmente sin
agua, se aumenta el efecto blanqueador de los dientes. En
algunas modalidades los vehiculos portadores oralmente
aceptables comprenden alcoholes, alcoholes polihidricos tales
como glicerol, sorbitol, xilitol, propilen glicol, polioles,
cetonas, aldehidos, &cidos carboxilicos o sales de 1los
mismos, aminas, o mezclas de los mismos. En una modalidad el
portador comprende glicerol. Tales materiales tipicamente
también funcionan como humectantes.

En algunos aspectos de la invencidén actual, se presentan
bajas cantidades de agua, por ejemplo, desde 3 % en peso

Q

hasta 30 % en peso, 5 hasta 17 $ en peso, 10 hasta 17 % en

o) Q [

peso, 5 hasta 15 % en peso, 5 % en peso hasta menos de 10 %
en peso, 5 hasta 7 % en peso, o alrededor de 7 % en peso,
alrededor de 10 % en peso, o alrededor de 15 % en peso.

Es sorprendente que el bajo contenido de agua de las

composiciones de la invencidén permita el suministro mejorado

del colorante a los dientes, vya que los colorantes son
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solubles en agua. No se desea estar ligado por ninguna teoria
0 mecanismo particular, pero se considera que el uso de las
composiciones de la invencidn, con poco o nada de agua,
conduce el colorante en los huecos acuosos del esmalte de los
dientes.

El vehiculo portador oralmente aceptable opcionalmente
puede incluir wvarios otros ingredientes que tipicamente se
incorporan en los dentifricos. Los ejemplos de tales otros
ingredientes 1incluyen ©polimeros ©portadores, humectantes,
abrasivos, silices espesantes o cualquier combinacidén de dos
o mas de los mismos. El término “oralmente aceptable” se
refiere a un material o ingrediente que puede aplicarse a la
cavidad oral en una manera segura durante el uso normal.

Polimeros portadores

Los polimeros portadores pueden comprender uno o© mas
polimeros anidénicos o no idnicos, y también pueden incluir
polimeros adicionales para ajustar la viscosidad de 1la
formulacién o aumentar la solubilidad de otros ingredientes.

Los polimeros portadores apropiados incluyen polietilen
glicoles, polisacaridos (por ejemplo, derivados de celulosa,
por ejemplo, carboximetilcelulosa, o gomas de polisacaridos,
por ejemplo goma de xantano o goma carragenina). Los
polimeros &cidos, por ejemplo geles de poliacrilato, pueden

ser proporcionados en la forma de sus &cidos libres o metales
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alcalinos solubles en agua parcialmente o) totalmente
neutralizados (por ejemplo, potasio y sodio) o sales de
amonio. Los polimeros anidnicos pueden estar presentes en una
cantidad desde alrededor de 0.001 hasta alrededor del 5%, méas
particularmente alrededor de 0.01 a 5%, méds particularmente
alrededor de 0.05 a 4%, méds particularmente alrededor de 0.05
a 3% de la composicidédn. Los ejemplos de tales agentes se
describen en las Pat. E.U.A. Nos. 5,188,821 y 5,192,531; e
incluyen policarboxilatos poliméricos anidénicos sintéticos,
tales como copolimeros 1:4 a 4:1 de anhidrido o &cido maleico
con otro mondémero no saturado etilénicamente polimerizable,
preferiblemente éter de metil vinilo/anhidrido maleico gque
tiene un peso molecular (P.M.) de alrededor de 30,000 hasta
alrededor de 1,000,000, mé&s preferiblemente de alrededor de
300,000 a alrededor de 800,000. Estos copolimeros estan
disponibles por ejemplo como Gantrez®. por ejemplo, AN 139
(p.M. 500,000), AN 119 (P.M. 250,000) y preferentemente S-97
grado farmacéutico (P.M. 700,000) disponibles del proveedor
ISP Technologies, Inc., Bound Brook, NJ 08805. Otros
polimeros operativos incluyen aquellos como los copolimeros
1:1 de anhidrido maleico con acrilato de etilo, hidroxietil
metacrilato, N-vinil-2-pirolidona, o etileno, el Ultimo esté
disponible por ejemplo como Monsanto EMA No. 1103, P.M.

10,000 y EMA grado 61, y copolimeros 1:1 de &acido acrilico
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con metacrilato de metilo o hidroxietilo, acrilato de metilo
o etilo, éter de isobutil wvinilo o N-vinilo-2-pirrolidona.
Los acidos —carboxilicos olefinicamente o etilénicamente
polimerizados, son generalmente apropiados, que contienen un
enlace doble olefinico carbono a carbono activado y al menos
un grupo carboxilo, es decir, un &cido que contiene un enlace
doble olefinico que funciona facilmente en la polimerizaciédn
debido a su presencia en la molécula de monbmero ya sea en la
posicidén alfa-beta con respecto a un grupo carboxilo o como
parte de una agrupacidédn metileno terminal. Ilustrativo de

tales A&cidos son &cidos y anhidridos acrilico, metacrilico,

etacrilico, alfa-cloroacrilico, crotdnico, beta-acriloxi
propidnico, sérbico, alfa-clorsdrbico, cinamico, beta-
estirilacrilico, mucdnico, itacdénico, citracdnico,

mesacdnico, glutacdédnico, aconitico, alfa-fenilacrilico, 2-
bencil acrilico, 2-ciclohexilacrilico, angélico, umbélico,
fumdrico, maleico. Otros mondmeros olefinicos diferentes
copolimerizables con tales monémeros carboxilicos incluyen
vinilacetato, cloruro de vinilo, dimetil maleato y similares.
Los copolimeros contienen suficientes grupos de sal
carboxilica para solubilidad en agua. Una clase adicional de
agentes poliméricos incluye una composicidén que contiene
homopolimeros de acrilamidas sustituidas y/u homopolimeros de

dcidos sulfdénicos insaturados vy sales de los mismos, en
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particular donde los polimeros estdn basados en Aacidos
sulfdénicos insaturados seleccionados de acidos sulfénicos
acrilamidoalicanos tal como el acido 2-acrilamida 2
metilpropan sulfénico que tiene un peso molecular de
alrededor de 1,000 a alrededor de 2,000,000, descrito en 1la
Pat. E.U.A. No. 4,842,847, 27 de Jjunio de 1989 a Zahid,
incorporada aqui para referencia. Otra clase Util de agentes
poliméricos incluye acidos poliamino que contienen
proporciones de aminoadcidos activos de superficie anidnicos
tales como &cido aspartico, &cido glutédmico y fosfoserina,
(ademds de los polimeros de aminodcidos Dbéasicos), por
ejemplo, como se describe en la Pat. E.U.A. No. 4,866,161
Sikes et al., incorporada aqui para referencia.

Al preparar las composiciones para el cuidado oral, a
veces es necesario afiadir algin material espesante para
proporcionar una consistencia deseable o para estabilizar o
mejorar el desempefio de la formulaciédn. En algunas
modalidades, los agentes espesantes son polimeros de
carboxivinilo, <carragenina, hidroxietil celulosa vy sales
solubles en agua de éteres de celulosa tales como
carboximetil celulosa de sodio y carboximetil hidroxietil
celulosa de sodio. La hidroxialquil metil celulosa también
puede estar presente en la composicidédn oral. También pueden

incorporarse gomas naturales como la karaya, goma ardbiga y
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goma tragacanto. Puede usarse silicato de magnesio y aluminio
coloidal o silice finamente dividido como componente de la
composicidén espesante para mejorar la textura de 1la
composicién. En algunas modalidades, se wutilizan agentes
espesantes en una cantidad de alrededor de 0.05% a 5% en
peso, mas particularmente alrededor de 0.5 a 5% en peso de la
composicidn total. Los polimeros portadores oralmente
aceptables para su uso en la invencidén son tipicamente
solubles en agua. Los polimeros portadores oralmente
aceptables adecuado para su uso en la invencidédn generalmente
se disolverdn o dispersardn en el agua a una temperatura de
25°C.

La cantidad de polimero vehiculo portador oralmente
aceptable en las composiciones de la invencidén, vya sea
aumentadores, auxiliares de deposiciédn, espesantes o)
similares, o de una combinacién de los mismos, estd en

o)

intervalos apropiados desde alrededor de 0.001 hasta 10 % en

[

peso, mas particularmente alrededor de 0.005 hasta 5 % en

[

peso, mas particularmente alrededor de 1 hasta 5 % en peso, y
mas particularmente alrededor de 1 hasta 3 % en peso.

La composicién puede comprender ademds un agente
adicional seleccionado de fluoruro, arginina en forma de sal

libre u oralmente aceptable, un agente antibacteriano, un

agente anti-inflamatorio, y una combinacién de dos o més de
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los mismos.

La composicidn puede estar en la forma de un dentifrico.

En una modalidad la composicidédn es una pasta dental que
comprende uno o mas de un abrasivo, un tensoactivo, un agente
espumante, una vitamina, un polimero, una enzima, un
humectante, un espesante, un agente antimicrobiano, un
conservador, un saborizante, y/o una combinacién de dos o méas
de los mismos.

La composicidn puede estar libre de agentes
blanqueadores de perdxido.

Humectantes

Dentro de ciertas modalidades de las composiciones
orales, también es deseable incorporar un humectante para
prevenir que la composicién se endurezca durante la
exposicién al aire. Ciertos humectantes también pueden
impartir sabor o dulzura deseables a las composiciones
dentifricas. El humectante, o una base de humectante pura,
incluye generalmente alrededor de 15% hasta alrededor de 70 %
en peso en una modalidad o alrededor de 30% hasta alrededor
de 65 % en peso en otra modalidad por peso de la composicidn
dentifrica. Los humectantes apropiados incluyen alcoholes
polihidricos comestibles tales <como glicerina, sorbitol,
xilitol, propilen glicol asi como otros polioles y mezclas de

estos humectantes. Las mezclas de glicerina y sorbitol pueden
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usarse en ciertas modalidades como el componente humectante
de las composiciones de pasta dental en la presentes.

Abrasivos

La composiciones de la invencidén pueden comprender un
abrasivo de fosfato de calcio, por ejemplo, fosfato
tricalcico (Ca3z(PO4)2), hidroxiapatita (Cai10(PO4)6(OH)2), O
dihidrato de fosfato dicédlcico (CaHPO, ¢ 2H,0, algunas veces
referido en la presente como DiCal) o pirofosfato de calcio.
La composiciones pueden incluir uno o mas abrasivos
adicionales, ©por ejemplo abrasivos de silice tal como
precipitados de silice que tienen un tamafioc medio de
particula de hasta alrededor de 20 micrones, tal como Zeodent
115®, comercializado por J. M. Huber. Otros abrasivos utiles
también incluyen metafosfato sdédico, metafosfato potéasico,
silicato de aluminio, altmina calcinada, bentonita u otros
materiales de silice, o combinaciones de los mismos. Los
materiales pulidores abrasivos de silice datiles en la
presente, asi como los otros abrasivos, tienen generalmente
un tamafio promedio de particula en el intervalo entre
alrededor de 0.1 y alrededor de 30 micrones, alrededor de
entre 5 y alrededor de 15 micrones. Los abrasivos de silice
pueden ser de silice precipitado o geles de silice, tal como
los xerogeles de silice descritos en Pat. E.U.A. No.

3,538,230, para Pader et al. y Pat. E.U.A. No. 3,862,307,
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para Digiulio, ambas incorporadas en la ©presente para
referencia. Los xerogeles de silice particulares se
comercializan bajo el nombre comercial Syloid® por la W. R.
Grace & Co., Davison Chemical Division. Los materiales de
silice precipitado incluyen aquellos comercializados por la
J. M. Huber Corp. Bajo el nombre comercial Zeodent®, que
incluye el silice que porta la designacidn Zeodent 115 y 119.
Estos abrasivos de silice estéan descritos en la Pat. E.U.A.
No. 4,340,583, para Wason, incorporada en la presente para
referencia. En cilertas modalidades, los materiales abrasivos
utiles en la préactica de las composiciones para el cuidado
oral de acuerdo con la invencidén incluyen geles de silice y
silice amorfo precipitado que tiene un valor de absorcidén de
aceite de menos de alrededor de 100 cc/100 g silice y en el
intervalo de alrededor de 45 c¢c/100 g hasta alrededor de 70
cc/100 g silice. Los valores de absorcidén de aceite se miden
usando el Método ASTA Rub-Out D281. En ciertas modalidades,
los silices son particulas coloidales que tienen un tamafo
promedio de particula (d(0.5)) de alrededor de 3 micrones
hasta alrededor de 12 micrones, vy alrededor de 5 hasta
alrededor de 10 micrones. Los abrasivos de silice de baja
absorcién de aceite particularmente Utiles en la préctica de
la invencidén se comercializan bajo la designacidén comercial

Sylodent XWA® por Davison Chemical Division de W.R. Grace &
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Co., Baltimore, Md. 21203. Sylodent 650 XWA®, un hidrogel de
silice compuesto de particulas de silice coloidal que tienen
un contenido de agua del 29% en peso promediando alrededor de
7 hasta alrededor de 10 micrones en didmetro, y una absorcién
de aceite de menos de alrededor de 70 cc/100 g de silice es
un ejemplo de un abrasivo de silice de Dbaja absorcidén de
aceite Util en 1la préactica de 1la invencidén actual. El
abrasivo puede estar presente en la composicién para el
cuidado oral de la invencidédn actual a una concentracidén de
alrededor de 10 hasta alrededor de 60% en peso, en otra
modalidad alrededor de 20 hasta alrededor de 45% en peso, VY
en otra modalidad alrededor de 30 hasta alrededor de 50% en
peso.

Forma del Producto

Ejemplos de formas de producto adecuado para las
composiciones de la invencién incluyen dentifricos. EI1
término “dentifrico” denota generalmente formulaciones que se
utilizan para limpiar las superficies de la cavidad oral. E1
dentifrico es una composicidén oral que no es intencionalmente
ingerido para los propdésitos de administracidédn sistémica de
agentes terapéuticos, pero es aplicada a la cavidad oral,
utilizada para el tratamiento de la cavidad oral y luego
expectora. El dentifrico se utiliza normalmente junto con un

implemento de limpieza como un cepillo de dientes,
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generalmente aplicando a las cerdas del cepillo de dientes vy
luego cepillando las superficies accesibles de 1la cavidad
oral. El dentifrico estd preferentemente en forma de una
pasta o un gel (o una combinacidén de éstos).

Agentes Activos

La concentracidén efectiva de los ingredientes activos
para el uso opcional aqui dependerd el agente particular y el
sistema de suministro usado. Se entiende gque una pasta dental
por ejemplo tipicamente se diluird con agua durante su uso,
mientras que un enjuague bucal por lo general no. Asi, una
concentracién eficaz de activos en una pasta dental seré
normalmente 5-15 x superior a la requerida para un enjuague
bucal. La concentracidén dependerd también de la sal o
polimero exacto seleccionado. Por ejemplo, donde el agente
activo se encuentra en forma de sal, el contraidén afectard el
peso de la sal, por lo que si el contraidén es més pesado, se
requerird mas sal por peso para proporcionar la misma
concentracidén de ion activo en el producto final. Los agentes
activos pueden incluir uno o més de una fuente de ion
fluoruro, un agente anti-cédlculo, un aminodcido, un agente
antibacteriano y similares.

La arginina, donde estd presente, puede estar presente
en niveles desde alrededor de 1 hasta alrededor de 10 % en

peso para una pasta dental de consumo o alrededor de 7 hasta
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alrededor de 20 % en peso para un producto de tratamiento
profesional o de prescripcidn.

El fluoruro donde se presenta, puede estar presente en
niveles de entre alrededor de 25 ppm hasta alrededor de
25,000 ppm de iones de fluoruro. Para pastas dentales de
consumo, el nivel de fluoruro puede estar entre alrededor de
500 hasta alrededor de 1600 ppm, o entre alrededor de 500
hasta alrededor de 1000 ppm, o entre alrededor de 1000 hasta
alrededor de 1600 ppm, por ejemplo, alrededor de 1100 ppm o
1450 ppm. El1 nivel apropiado de fluoruro dependerd de la
aplicacién particular. Un dentifrico o cubierta para
aplicacién profesional podria tener mucho mds de alrededor de
5,000 o aun alrededor de 25,000 ppm de fluoruro, por ejemplo
un 1intervalo de alrededor de 3,000 ppm hasta alrededor de
8,000 ppm de fluoruro.

Los agente antibacterianos ©puede incluirse en 1la
composicién oral de la invencidén actual y particularmente
agentes de éteres de difenilo halogenados no catidénicos que
son deseables a partir de consideraciones de efectividad vy
seguridad, tal como éter 2',4,4' tricloro-2 hidroxi-difenilo
(Triclosan) y éter de 2,2'-dihidroxi-5,5' dibromofenilo.
Otros agentes antibacterianos, por ejemplo sales de =zinc,
pueden incluirse en las composiciones de la invencidédn actual.

El agente antibacteriano, cuando esta presente en la
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composicién oral, estd ©presente en concentraciones de
alrededor de 0.05 hasta alrededor de 2% en peso y
preferiblemente 0.1 hasta alrededor de 1% en peso. Por
ejemplo, una pasta dental de triclosan puede contener
alrededor de 0.3 % en peso de triclosan.

También pueden incluirse agentes usados para disminuir
la sensibilidad dental tales como cloruro de potasio, nitrato
de potasio, citrato de potasio, oxalato de dipotasio, o
fosfato de zinc en las composiciones orales de la invencidn
actual a concentraciones de alrededor de 0.1 hasta alrededor
de 10% en peso.

Fuente de Ion de Fluoruro

Las composiciones para el cuidado oral pueden incluir
ademds una o mas fuentes de ion de fluoruro, por ejemplo,
sales de fluoruro solubles. Una amplia variedad de
materiales que proporcionan ion de fluoruro pueden emplearse
como las fuentes de fluoruro soluble en las composiciones
actuales. Los ejemplos de materiales que proporcionan ion de
fluoruro apropiados se encuentran en la Pat. E.U.A. No.
3,535,421, a Briner et al.; Pat. E.U.A. No. 4,885,155, a
Parran, Jr. et al. y Pat. E.U.A. No. 3,678,154, a Widder et
al., 1incorporadas en la presente para referencia. Las
fuentes de ion de fluoruro representativas incluyen, pero no

se limitan a, fluoruro estafioso, fluoruro de sodio, fluoruro
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de potasio, monofluorofosfato de sodio, fluorosilicato de
sodio, fluorosilicato de amonio, fluoruro de amina, fluoruro
de amonio, y combinaciones de los mismos. En ciertas
modalidades 1la fuente de ion de fluoruro incluye fluoruro
estafioso, fluoruro de sodio, monofluorofosfato de sodio asi
como mezclas de los mismos. En ciertas modalidades, la
composicidén para el cuidado oral de 1la invencidén también
puede contener una fuente de iones de fluoruro o ingrediente
que  proporciona fltor en cantidades suficientes ©para
suministrar alrededor de 25 ppm hasta alrededor de 25,000 ppm
de iones de fluoruro, generalmente al menos alrededor de 500
ppm, por ejemplo, alrededor de 500 hasta alrededor de 1000
ppm, por ejemplo, alrededor de 1000 hasta alrededor de 1600
ppm, por ejemplo, alrededor de 1100 ppm o 1450 ppm. El1 nivel
apropiado de fluoruro dependerd de la aplicacidén particular.
Una pasta dental para consumo general se usaria tipicamente
tiene alrededor de 1000 hasta alrededor de 1500 ppm, con
pasta dental pedidtrica que tienen algo menos. Un dentifrico
o cubierta para aplicacién profesional podria tener tanto
como alrededor de 5,000 o aun alrededor de 25,000 ppm de
fluoruro, por ejemplo un intervalo de alrededor de 3,000 ppm
hasta alrededor de 8,000 ppm fluoruro.

Las fuentes de ion de fluoruro pueden agregarse a las

composiciones de la invencidén a un nivel de alrededor de 0.01
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[®) o)

% en peso hasta alrededor de 10 % en peso en una modalidad o

o)

alrededor de 0.03 % en peso hasta alrededor de 5 % en peso, y
en otra modalidad alrededor de 0.1 % en peso hasta alrededor
de 1 % en peso por peso de la composicidédn en otra modalidad.
Los pesos de las sales de fluoruro para proporciona el nivel
apropiado de ion de fluoruro obviamente variara con base en
el peso del contraidén en la sal.

Agentes Espumantes

Las composiciones para el cuidado oral de la invencidn
también pueden incluir un agente para aumentar la cantidad de
espuma que se produce cuando se cepilla la cavidad oral. Los
ejemplos ilustrativos de agentes que aumentan la cantidad de
espuma incluyen, pero no se limitan a, polioxietileno vy
ciertos polimeros incluyendo, pero no limitado a, polimeros
de alginato. El polioxietileno puede aumentar la cantidad de
espuma y el espesor de la espuma generada por el componente
portador para el cuidado oral de la presente invencidn. E1
polioxietileno también se conoce comUnmente como polietilen
glicol (“PEG”) u o6xido de polietileno. Los polioxietilenos
adecuados para esta invenciédn tendran un peso molecular de
alrededor de 200,000 a alrededor de 7,000,000. En una
modalidad, el peso molecular sera de alrededor de 600,000 a
alrededor de 2,000,000 y en otra modalidad de alrededor de

800,000 a alrededor de 1,000,000. El1 Polyox® es el nombre
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comercial para el polioxietileno de alto peso molecular
producido por Union Carbide. El1 polioxietileno puede estar
presente en una cantidad de alrededor de 1% a alrededor de
90%, en una modalidad de alrededor de 5% a alrededor de 50% y
en otra modalidad de alrededor de 10% a alrededor de 20% en
peso del componente portador para el cuidado oral de las
composiciones para el cuidado oral de la presente invencidn.
La dosificacién del agente espumante en la composicién para
el cuidado oral (es decir, una dosis sencilla) es de
alrededor de 0.01 a alrededor de 0.9% en peso, alrededor de
0.05 a alrededor de 0.5% en peso, y en otra modalidad de
alrededor de 0.1 a alrededor de 0.2% en peso.

Agentes Anticalculo

La composicién oral puede incluir al menos una
composicién anti-célculo, tal como wuna, o© mas, de las
composiciones anti-cédlculo listadas en la Patente E.U.A. No.
5,292,526 titulada “Antibacterial Anti-plague Anticalculus
Oral Composition”, que se incorpora aqui para referencia. En
diversas modalidades, la composicidén anti-cdlculo incluye uno
o més polifosfatos. La composicidén anti-célculo puede incluir
al menos un metal alcalino completamente o parcialmente
neutralizado o sal de tripolifosfato o hexametafosfato de
amonio presente en la composicidn oral en una cantidad eficaz

anti-cdlculo. La composicién anti-célculo puede incluir
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también al menos una sal de polifosfato molecularmente
deshidratada, lineal, soluble en agua efectiva en una
cantidad anticadlculo. La composicidédn anti-célculo puede
incluir también una mezcla de sales de potasio y de sodio, al
menos una de las cuales estd presente en una cantidad anti-
cadlculo eficaz como un agente anti-cédlculo de polifosfato. La
composicién anti-cdlculo puede contener también una cantidad
eficaz anticdlculo de agente anti-cdlculo de sal de
polifosfato molecularmente deshidratada lineal presente en
una mezcla de sales de sodio y potasio. Otros agentes
anticdlculo utiles incluyen polimeros de policarboxilato vy
copolimeros de polivinil metil éter/anhidrido maleico
(PVME/MA), tales como GANTREZ®.

Tensoactivos

Las composiciones Gtiles en la invencidn pueden contener
tensoactivos anidnicos y/o no ioinicos, por ejemplo:

i. sales solubles en agua de monosulfatos de
monoglicérido de &cidos grasos superiores, tales como la sal
de sodio del monoglicérido monosulfatado de &acidos grasos de
aceite de coco hidrogenado, tal como sodio N-metil N-cocoil
taurato, sulfato cocomonoglicérico de sodio,

ii. sulfatos de alquilo superiores, tales como lauril
sulfato de sodio,

iii. sulfatos de algquilo-éter superiores, por ejemplo,



10

15

20

44
de férmula CHs (CHy) CH, (OCH,CH,) ,0503X, en donde m es 6-16, por
ejemplo, 10, n es 1-6, por ejemplo, 2, 3 o 4, y X es Na o K,
por ejemplo de sodio lauret-2-sulfato sdédico
(CH3 (CHy) 10CH» (OCH,CH3) ,0503Na) .

iv. alquil aril sulfonatos superiores tales como
dodecil bencen sulfonato de sodio (lauril bencen sulfonato de
sodio)

V. sulfoacetatos de alquilo superiores, tales como
lauril-sulfoacetato de sodio (dodecil sulfoacetato de sodio),
ésteres de acidos grasos superiores de 1,2 dihidroxi propan
sulfonato, sulfocolaurate (N-2-etil laurato de potasio
sulfoacetamida) y lauril sarcosinato de sodio.

Por “alquilo superior” se entiende, por ejemplo, alqgquilo
Cgs-30. En modalidades particulares, el tensocactivo anidnico se
selecciona de lauril sulfato de sodio y lauril éter sulfato
de sodio. El tensocactivo anidénico puede estar presente en una
cantidad que resulte eficaz, por ejemplo, > 0.01% en peso de
la formulacidén, ©pero no a una concentracidédn gque seria
irritante para el tejido oral, por ejemplo, <10%, vy las
concentraciones o6ptimas dependen de la formulacidédn particular
y el tensoactivo particular. Por ejemplo, las concentraciones
utilizadas para un enjuague bucal son tipicamente del orden
de un décimo del que se utiliza para una pasta de dientes. En

una modalidad, el tensoactivo anidénico estd presente en una
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pasta de dientes desde alrededor de 0.3% a alrededor de 4.5%
en peso, por ejemplo, alrededor de 1.5%.

Los tensoactivos no 1dénicos incluyen tensoactivos de
polioxietileno no anidénicos tales como Polyoxamer 407,
Steareth 30, Polisorbato 20, vy aceite de ricino PEG-40 vy
tensoactivos anfotéricos tales como cocamiopropil Dbetaina
(tegobaina) y cocamidopropil betaina lauril glucédsido,
productos de condensacidén de 6éxido de etileno con diversos
compuestos que contienen hidrdégeno que son reactivos con 1los
mismos y tienen cadenas hidrofdébicas largas (por ejemplo,
cadenas alifdticas de alrededor de 12 a 20 &atomos de
carbono), con productos de condensacién (“etoxdmeros”) que
contienen porciones polioxietileno hidrofilicas, tales como
productos de condensacidédn de poli(déxido de etileno) con
dcidos grasos, alcoholes grasos, amidas grasas y otras
porciones grasas, y con 6xido de propileno vy o6xidos de
polipropileno (por ejemplo, materiales Pluronic®).

Las composiciones de la invencidén pueden contener,
opcionalmente, mezclas de tensoactivos, por ejemplo, que
comprendan tensoactivos anidénicos y otros tensoactivos que
pueden ser anidnicos, catidnicos, de zwitteridbnicos o no
ibnicos. Generalmente, los tensoactivos son aquellos que son
razonablemente estables a lo largo de un amplio intervalo de

pH. Los tensoactivos se describen mas completamente, por
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ejemplo, en la patente E.U.A. No. 3,959,458, a Agricola et
al.; Patente E.U.A. No. 3,937,807, a Haefele; vy patente
E.U.A. No. 4,051,234, a Gieske et al., que se incorporan en
este documento para referencia. En ciertas modalidades, 1los
tensoactivos anidénicos UGtiles aqui incluyen las sales
solubles en agua de sulfatos de alquilo que tienen de
alrededor de 10 a alrededor de 18 Aatomos de carbono en el
radical alquilo % las sales solubles en agua de
monoglicéridos sulfonatados de &cidos grasos que tienen de
alrededor de 10 a alrededor de 18 &tomos de carbono. E1
lauril sulfato de sodio, 1lauroil sarcosinato de sodio vy
sulfonatos de monoglicérido de coco de sodio son ejemplos de
tensoactivos anidénicos de este tipo. En una modalidad
particular, la composicién de la invencidn, por ejemplo, la
Composicién 1, vy posteriores, comprende lauril sulfato de
sodio.

El tensoactivo o mezclas de tensoactivos compatibles
pueden estar presentes en las composiciones de la presente
invencién en alrededor de 0.1% a alrededor de 5.0%, en otra
modalidad de alrededor de 0.3% a alrededor de 3.0% y en otra
modalidad de alrededor de 0.5% a alrededor de 2.0% en peso de
la composicidén total.

Agentes Saborizantes

Las composiciones para el cuidado oral de la invenciédn
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también pueden incluir un agente saborizante. Los agentes
saborizantes que se usan en la préactica de la presente
invencién incluyen, pero no se limitan a, aceites esenciales
asi como varios aldehidos, ésteres, alcocholes saborizantes, vy
materiales similares. Los ejemplos de los aceites esenciales
incluyen aceites de menta verde, menta, gaulteria, sasafras,
clavo de olor, salvia, eucalipto, mejorana, canela, 1limdn,
lima, toronja y naranja. También son utiles los productos
quimicos tales como el mentol, carvona y anetol. Ciertas
modalidades emplean los aceites de menta y menta verde. ElL
agente aromatizante puede ser incorporado en la composicién
oral a una concentracién de alrededor de 0.1 a alrededor de
5% en peso y alrededor de 0.5 a alrededor de 1.5% en peso. La
dosificacidén del agente aromatizante en la dosificacidén de 1la
composicién para el cuidado oral individual (es decir, una
dosis sencilla) es de alrededor de 0.001 a 0.05% en peso y en
otra modalidad alrededor de 0.005 a alrededor de 0.015% en
peso.

Otros ingredientes opcionales

Ademas de los componentes descritos anteriormente, las
realizaciones de esta invencidén pueden contener una variedad
de ingredientes dentifricos opcionales algunos de los cuales
se describen a continuacidén. Los 1ingredientes opcionales

incluyen, por ejemplo, pero no se limitan a, adhesivos,
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agentes espumantes, agentes edulcorantes, \ agentes
colorantes adicionales. Estos y otros componentes opcionales
se describen adicionalmente en la Patente E.U.A. No.
5,004,597, a Majeti; Patente E.U.A. No. 3,959,458 a Agricola
et al. y Patente E.U.A. No. 3,937,807, a Haefele, todas
incorporadas aqui para referencia.

Proceso para la preparacién de la composicién

En un aspecto adicional, la invencidén actual proporciona
un proceso para la preparacidén de una composicidn como se
define en cualquier reivindicacidn precedente, el proceso que
comprende:

i) mezclar una cantidad de particulas de silice en agua
con una cantidad de una base, la base gque comprende un ion
metdlico, para producir las particulas de silice de nucleo
cubierto, en donde cada particula de silice de nucleo
cubierto comprende un nucleo de silice, y una superficie del
nicleo de silice se graba con silicato metalico;

ii) mezclar las particulas de silice de nucleo cubierto
formadas en la etapa i) con un vehiculo portador oralmente
aceptable que comprende un solvente no acuoso, un colorante
que tiene un color azul a azul-violeta con un 4&ngulo de
tonalidad en el sistema CIELAB en el intervalo desde 200
hasta 320 grados, y una cantidad de agua para producir una

o )

composicién que comprende desde 3 % en peso hasta 30 % en
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peso agua.

La etapa i) de la invencidn puede comprender mezclar una
cantidad de particulas SiO, en agua con una cantidad de NaOH
en forma sbélida o acuosa, con o sin un humectante, para
producir 1la particula de silice de nucleo cubierto. E1
hidréxido sdédico reacciona con la superficie de la particula
Si1i0, para grabar una cubierta de las capas(s) de Na,SiOs; como
sigue:

Si0, + 2 NaOH - Na,Si0s3 + H,0

Como se puede ver del esquema de reaccidén, nada de NaOH
dard como resultado ningtn cambio al silice, mientras que en
el otro extremo, reaccidén completa con 2 moles de NaOH por 1
mole de silice dard como resultado la conversidn completa en
Na;Si03. Con el fin de obtener las particulas de nuacleo
cubierto de 1la invencidén, el proceso de reaccidn se debe
controlar para no lograr la conversidn completa en Na,SiOs.

E1l proceso para preparar las particulas de silice de
nticleo cubierto comprende grabar la silice original con el
fin de formar capas Na,Si0O;, es decir las capas Na;SiO3 no son
capas adicionales recubiertas en la parte superior de 1la
superficie de la silice.

A manera que las ligaciones covalentes de la red SiO; se
convierten en ligaciones iénicas entre Na' vy Sios?7, la

superficie se vuelve ©polarizada vy absorbe agua y el



10

15

20

50
humectante para producir las particulas de silice de nucleo
cubierto.

El proceso puede comprender una etapa adicional después
de la etapa 1) y antes de la etapa 1i) de hacer reaccionar
las particulas de silice de nlcleo cubierto formadas en la
etapa 1) con una sal metadlica que comprende un segundo ion
metdlico para formar particulas de silice de nucleo cubierto
que comprende silicato del segundo ion metdlico en una
superficie del ntcleo de silice.

La base puede ser forma sbélida o acuosa. La base se
selecciona de manera preferible del grupo gque consiste de
hidréxido sédico, hidrdéxido potédsico, hidrdéxido de calcio,
hidréxido de Dbario, hidréxido de amonio, carbonato sédico,
carbonato potéasico, fosfato trisdédico, fosfato disddico,
fosfato potédsico, difosfato potésico, pirofosfato tetrasddico
y pirofosfato tetrapotésico. Una  base particularmente
preferente es hidréxido sdédico, aun mas preferiblemente 50%
de solucidén de hidréxido sddico acuosa.

La etapa 1) se puede llevar a cabo a una temperatura en
el intervalo desde 17°C a 90°C. En una modalidad el proceso
se lleva a cabo a temperatura ambiente, es decir 20 hasta
26°C. En otra modalidad la etapa i) se lleva a cabo a una
temperatura desde 70 hasta 90°C. Cuando se preparan 1las

particulas de silice de nucleo cubierto en una escala
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industrial, el mezclador usado para mezclar los reactivos,
tal como un mezclador Lee (Lee Industries), se prefiere que
no se caliente.

En una modalidad, en la etapa 1) la base es hidréxido
sédico y el proceso se lleva a cabo a una temperatura desde
70 hasta 90°C. En otra modalidad, en la etapa i) la base es
hidréxido potéasico y el proceso se lleva a cabo a temperatura
ambiente. Esta modalidad es ventajosa debido a que el uso de
hidréxido potédsico mas reactivo significa que no se necesita
el calentamiento.

La formacién de las particulas de silice de nlcleo
cubierto en la etapa 1) se completa tipicamente después de un
periodo de tiempo de 2 hrs.

La relacidén en peso de la cantidad de base a la cantidad
de particulas de silice en la etapa 1) puede ser de 1:1 hasta
1:20. La relacidén en peso para la cantidad de base a la
cantidad de particulas de silice puede ser de 1:1 hasta 1:3.

La turbiedad de las particulas de silice de nucleo
cubierto se disminuye al aumentar la relacidén en peso de la
cantidad de base a la cantidad de particulas de silice.

Una profundidad promedio de 1 hasta 15 nm de silice se
puede eliminar de la superficie de la particula de silice
para formar el nuUcleo de silice, y silicato metdlico se forma

en la parte superior del nucleo de silice en la etapa 1i).
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Tipicamente aumenta la profundidad ©promedio de silice
eliminada a manera que la relacidén en peso para la cantidad
de base a la cantidad de particulas de silice aumenta. EI1
d(0.5) del nucleo de silice puede ser de 1 hasta 15 nm menos
del d(0.5) de 1las particulas de silice del material de
partida. El1 d(0.5) del ntcleo de silice puede ser alrededor
de 2 nm menos del (0.5) de las particulas de silice del
material de partida. El didmetro de particula de d(0.5) del
nicleo de silice puede ser alrededor de 6 nm menos del d(0.5)
de las particulas de silice del material de partida. Hay un
mayor porcentaje de reduccidén en didmetro de particulas para
particulas de silice rigidas tal como silice en gas que para
particulas de silice porosas tal como silice de alta
limpieza. Por ejemplo, para silice en gas el porcentaje de
reduccién en el didmetro de particula (d(0.5)) puede ser
aproximadamente 15%, mientras que para silice de alta
limpieza el ©porcentaje de reduccién en el didmetro de
particula (d(0.5)) puede ser aproximadamente 0.06%.

Se puede afectar la formacidén de las particulas de
silice de ntcleo cubierto de la invencidédn descritas
anteriormente al manipular la cantidad de base wusada, la
cantidad de humectante usado, la cantidad de sal metélica
usada y variando la temperatura de la reaccidn.

Se puede monitorear la formacidén de las particulas de
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ntcleo cubierto al determinar el pH de la mezcla de reacciédn.
En una modalidad, la etapa 1) se completa cuando el pH de la
mezcla de reaccidn disminuye por al menos 0.5 unidades de pH
de la mezcla inicial de reactivos. En otra modalidad, 1la
etapa i) se completa cuando el pH de la mezcla de reaccidn
disminuye por al menos 0.8 unidades de pH de 1la mezcla
inicial de reactivos. Tipicamente, la etapa 1) se completa
cuando el pH de la mezcla de reaccidédn es alrededor de 11. El1
proceso puede comprender una etapa adicional después de la
etapa si forma las particulas de nucleo cubierto al ajustar
el pH de la mezcla de reaccidén de 7 a 8. E1l pH de la mezcla
de reaccidén se ajusta de manera tipica usando acido. E1 &cido
se puede seleccionar del grupo que consiste de 4cido
fosférico, acido citrico y acido léactico.

La formacién de las particulas de nlUcleo cubiertas en la
etapa 1) también se puede monitorear al determinar la
conductividad de la mezcla de reaccidén. E1 punto final del
proceso resulta cuando la conductividad de la mezcla de
reaccidén disminuye por al menos 250 micro Siemens/cm (uS/cm)
debido a que 1las cargas eléctricas transfieren de iones
altamente méviles (NaOH) a una mucho menor superficie de
silice (movilidad =0). Aun en otra modalidad, el punto final
del proceso resulta cuando la conductividad de la mezcla de

reaccién disminuye por 250 - 400 upS/cm. Tipicamente, las
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particulas de silice de nucleo cubierto se forman cuando la
conductividad de la mezcla de reaccidén disminuye por al menos
2 miliSiemens/cm (mS/cm) . Usualmente, las particulas de
silice de nucleo cubierto se forman cuando la conductividad
de la mezcla de reaccidén disminuye por al menos 5 mS/cm.

En una modalidad, las particulas de silice de nucleo
cubierto de la invencidén se forman cuando al menos 1 - 6% de
cada uno del material de partida de particula de silice ha
sido grabado con una o mas capas de silicato. En otra
modalidad, las particulas de silice de nucleo cubierto de 1la
invencién se forman cuando al menos 2.5 - 5% de cada uno del
material de partida de la particula de silice ha sido grabado
con una o mas capas de NaySiOs;. En otra modalidad, las
particulas de silice de nucleo cubierto de la invencidn se
forman cuando al menos 3.5 - 4% de cada uno del material de
partida de particula de silice ha sido grabado con una o més
capas de silicato.

Se entiende gque mientras que los atributos generales de
cada una de las categorias anteriores de materiales pueden
diferir, puede haber algunos atributos comunes y cualquier
material dado puede servir multiples propdsitos en dos o méas
tales categorias de materiales. Todos los ingredientes en
las composiciones pueden tener funciones ademds de sus

funciones primarias, y pueden contribuir a las propiedades
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generales de la composicién, incluyendo su estabilidad,
eficiencia, consistencia, sensacidén en la boca, sabor, olor y
asi sucesivamente. Preferiblemente, el portador se selecciona
para compatibilidad con otros ingredientes de la composiciédn.

Como se usa a lo largo de la descripcidén, los intervalos
se usan como abreviaturas para describir todos y cada valor
que estd dentro del intervalo. Cualquier valor dentro del
intervalo se puede seleccionar como el término del intervalo.
Ademas, todas las referencias citadas en la presente se
incorporan en la misma a manera de referencia en su
totalidad. En el caso de un conflicto en una definicién en la
presente descripcién y la de una referencia citada, 1la
presente descripcidédn lo controlaré.

A menos que se especifique 1lo contrario, todos 1los
porcentajes y cantidades expresadas en la presente y en
cualquier 1lugar de la misma se deben de entender que se
refieren a porcentajes por peso con base en el peso total de
la composicién. Las cantidades dadas se basan en el peso
activo del material. Para conveniencia, los componentes de la
composicién de la invencidédn se expresan en la forma singular;
sin embargo se debe entender que las mezclas de los
componentes se engloban por el uso de la expresidédn singular,
por ejemplo, “un polimero portador oralmente aceptable” puede

incluir mezclas de dos o mas polimeros descritos en la
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presente.

La invencidédn también incluye un método para blanquear
los dientes que comprende administrar la composicidén de la
invencién a la cavidad oral de un sujeto gque necesita de la
misma. En wuna modalidad de 1la invencidén, el método
proporciona un efecto blanqueador de los dientes de al menos
a 20 % de incremento en la blancura de la superficie de 1los
dientes que dura por hasta cuatro horas.

Las modalidades de la invencidén actual se describen méas
en los siguientes ejemplos. Los ejemplos son meramente
ilustrativos y de ninguna manera limitan el alcance de la

invencién como se describe y se reivindica.

EJEMPLOS

Ejemplo 1

Se ha encontrado que cuando el sistema portador para un
colorante azul es principalmente no acuoso se mejora la
habilidad del colorante azul para aumentar la blancura de los
dientes. Los inventores han demostrado el incremento en
blancura de los dientes es mayor cuando el colorante azul se
formula en una solucién no acuosa de glicerina como se
compara cuando el colorante azul se suministra de una

solucidédn acuosa.
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Tabla 1:
Ab* AWIO
Control de colorante control en -0.9 3.9
AQ
Control de colorante en non-AO -2.7 11.7

Ademéas, los materiales bioadhesivos tal como VM/MA
Copolimero (Gantrez) vy PVP reticulado han demostrado gue
aumentan la retencidén del colorante azul en los dientes. Los
inventores han encontrado de manera sorprendente que cuando
la quimica de superficie de silice se modifica con una fuerte
base la particula resultante también puede aumentar la
retencién del colorante azul en la superficie. Este material
nuevo gue consiste de un nucleo de silice grabado con

silicato es referido como silice de nucleo cubierto (CSS).

Tabla 2:
Solucidén no AQ Ab* AWIO Ab* AWIO
inicial | inicial | después de | después de

30 min de min de
empapado empapado

Control de -2.7 5.5 0.4 -1.6

Colorante

Colorante + -3.2 13.7 -0.5 4.1

Gantrez

Colorante + -2.5 11.0 -0.8 5.1

Silice de

ntcleo cubierto
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Los experimentos anteriores encontraron que CSS fue més
eficaz gue un Gantrez que contiene solucidén de colorante en
glicerina en el suministro y retencidén del colorante azul a
los dientes para un incremento en blanqueamiento dental.
Ademds de las soluciones simples, los inventores han
encontrado que CSS puede ser efectivo extremadamente en
mantener el aumento en blanqueamiento dental cuando se
suministra de wuna formula dentifrica que tiene un nivel
critico de agua.

Ejemplo 2

Método experimental para evaluar 1la retencién del
colorante azul en los dientes y resultado de blanqueamiento
dental

Se eliminaron las raices de los terceros molares humanos
y el diente se diseccioné de la corona a través de la raiz.
Cada mitad del diente se montdé en resina metacrilato y luego
se aseqgurd en una bandeja de cepillado, esmalte lado hacia
afuera, usando un compuesto de impresidén térmico. Se montaron
cuatro dientes por bandeja. Los dientes se cepillaron durante
10 minutos con 1:2 (p/p) de mezcla de pasta dental de silice
para eliminar cualguier mancha extrinseca de la superficie,
se enjuagaron con agua desionizada, se secaron con aire frio,
y medidas CielLab de linea de referencia se grabaron con un

espectrofotémetro (Spectroshade Micro, MHT technologies). Los
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dientes se sumergieron en saliva (9mL/charola), envejecidos a
37°C con agitacién suave durante 15 minutos. La pasta dental
de prueba (6g) se agregd después a la bandeja que contiene
9mL de saliva, los dientes se lavaron durante 2 minutos, se
enjuagaron con 100mL de agua desionizada, se secaron con aire
frio, y se grabaron medidas Cielab. Los dientes se
envejecieron en saliva durante 10 minutos o 30 minutos. Los
dientes se enjuagaron y sSe secaron con aire frio antes de que
se grabaran las medidas Cielab a cada punto de tiempo durante
el ciclo de empapado. Se reporta Ab* y es el cambio en el eje
amarillo-azul en espacio de color CieLab. Esta es la métrica
por el que la deposicién del colorante azul se puede
cuantificar. El1 Ab* reportado es 1la diferencia entre los
valores Db* de los dientes después de que se eliminen las
manchas en la superficie para que después del cepillado con
el producto que contiene el colorante azul. También se
reportd un cambio en un indice de blancura (WIO) gue muestra
el deposito del <colorante azul da como resultado un

incremento en la blancura de un diente.

Tabla 3: Composicién de fédrmula con intervalos
Ingrediente % de peso % en peso de
objetivo intervalo
Glicerina 58.86
Silice de alta limpieza 20 10-25
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Agua 3-30
Espesamiento de Silice 0-6
Polietilenglicol
Lauril sulfato de sodio 1.5
Silice de nucleo cubierto 1.5-5
5
Didéxido de titanio 0.5
sacarina de sodio 0.5
goma xantana 0.3
Carboximetilcelulosa de
0.25 0.1
sodio
Fluoruro de sodio 0.24
10 FD&C Azul#l 0.05 0.02-2
El silice de nlUcleo cubierto y colorante azul vs férmula
coincidente sin silice de nlUcleo cubierto. Ambas fdérmulas
contienen 7% de agua y 0.05% de colorante FD&C azul #1.
15 Tabla 4:
Ab* AWIO
Inicial |10 min |30 min| Inicial |10 min | 30 min
saliva | saliva saliva | saliva
0% CSS -1.3 0.0 0.4 7.04 3.33 1.75
20 2% CSS -1.4 -0.6 -0.3 5.95 4,71 3.34

Los datos en la tabla 4 demuestran que la agregacidén de

CSS a la férmula da como resultado deposicidén similar del

colorante azul pero un incremento en el tiempo de retencidn
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Tabla 5: CSS vs. Gantrez
Ab* AWIO
Inicial |10 min| 30 min| Inicial |10 min |30 min
5
saliva | saliva saliva |saliva
% CSS -1.4 -0.6 0.3 5.95 4.71 3.34
2% Gantrez -0.8 -0.1 -0.2 4.95 2.92 2.61
A 2% de carga en baja dentifrica de agua (7%), CSS
proporciona  suministro  superior del colorante azul vy
10
retencidén a Gantrez.
Tabla 6: 2% xPVP con 0.05%, 0.10% y 0.15% FD&C Azul #1
Ab* AWIO
Inicial Inicial
0.05% FD&C Azul #1 -1.4 6.0
15 0.10% FD&C Azul #1 -2.5 7.8
0.15% FD&C Azul #1 -2.5 9.9
Se puede ver de los datos de la Tabla 6 que el 2% de
silice de nlGcleo cubierto proporciona una respuesta de
dosificacidén en la eficiencia del blangqueamiento con diversos
20

niveles de colorante azul.

En

(aproximadamente
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y CSS,
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colorante azul aumentard la cantidad de colorante depositada
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en los dientes y la blancura percibida de los dientes. En
unicamente 0.05% de FD&C azul nUlmero uno hay un cambio
significativo en el Dblanqueamiento dental de la deposicidn
del colorante azul.

En resumen, los inventores han demostrado que una
formula con bajo de agua que contiene CSS puede mejorar la
retenciédn del colorante azul en los dientes. Para un
suministro del colorante azul Oéptimo se requiere una minima
cantidad de agua para activar el CSS.

Para aquellos expertos en la técnica apreciaran, se
pueden hacer numerosos cambios y modificaciones a las
modalidades descritas en la presente sin apartarse del
espiritu de la invenciédn. Se pretende que todas las
variaciones caigan dentro del alcance de las reivindicaciones

adjuntas.
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NOVEDAD DE LA INVENCION

Habiendo descrito la presente invencidén, se considera
como novedad, y por lo tanto se reclama como propiedad 1lo

contenido en las siguientes:

REIVINDICACIONES

1. Una composicidén para el cuidado oral blanqueadora
de los dientes, caracterizada porque comprende:

(i) un colorante que tiene un color azul a azul-violeta
con un angulo de tonalidad en el sistema CIELAB en el
intervalo desde 200 hasta 320 grados;

(ii) particulas de silice de nucleo cubierto, en donde
cada particula de silice de nuUcleo cubierto comprende un
nicleo de silice, y una superficie del nucleo de silice se
graba con silicato metélico;

(iii) wun vehiculo portador oralmente aceptable que
comprende un solvente no acuoso; y

en donde la composicién comprende agua en una cantidad
desde 3 % en peso hasta 30 % en peso.

2. La composicién de conformidad con la reivindicacién
1, caracterizada porque el silicato metdlico para cada

particula de silice de nucleo cubierto es:

1) un silicato metdlico de un ion metdlico monovalente;
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i1ii) un silicato metdlico de un ion metdlico monovalente
y uno o mas de un ion metdlico divalente, un ion metalico
trivalente, vy un ion metalico tetravalente.

3. La composicién de conformidad con la reivindicacién
2, caracterizada porque el ion metdlico monovalente es un ion
metdlico del grupo I.

4. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque el silicato
metdlico comprende la férmula M',S103.x H,0, en donde M! es un
ion metdlico monovalente, opcionalmente un metal del grupo I,
y x es desde 0O hasta 10.

5. La composicién de conformidad con la reivindicacién
4, caracterizada porque M es Na o K.

6. La composicién de conformidad con la reivindicaciédén
4 o reivindicacién 5, caracterizada porque la profundidad 10
nm externa de un particula de silice de nucleo cubierto
comprende desde 0.1 hasta 10 $ en peso M',Si03.xH,0.

7. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque la
profundidad 10 nm externa de una particula de silice de
nicleo cubierto tiene la férmula general:

(S102) p[0*N" H,OH 5] . gH,0

en donde O* es oxigeno en la forma de silicato; N es un

ion metdlico del grupo I; p, o, n, h, J y g son los
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porcentajes atémicos de cada componente; y la carga total de
cada particula de silice de nucleo cubierto es cero.

8. La composicidén de conformidad con la reivindicaciédn
7, caracterizada porque la profundidad 10 nm externa de cada
particula tiene las siguientes composiciones:

(5102) 30.30Nag.41 . 8.70H,0

(5102) 30.67Nag.36 . 7.63H20

(5102) 23.25[0*11.73H10.26Na13.20] .5.33H20

9. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacidén precedente, caracterizada porque el silicato
metdlico comprende un silicato de un ion metdlico del grupo
2, un ion metédlico de transicién, un ion metédlico del grupo
13, un ion metédlico del grupo 14 o mezclas de los mismos.

10. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque el silicato
metdlico comprende un silicato de ca®f, Mg®", zn?", sn®', sr?,
A13+, Zr4+, Ti4+, Fe3+, Fe2+, Mo2+, C02+, Ni2+, Mn?+, Cu2+, Pd?+,

Mo?*, Ru?

o0 mezclas de los mismos,

11. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacidén precedente, caracterizada porque el silicato
metdlico comprende la férmula M?Si03.x H,O, en donde M’ es un
ion metdlico divalente, y x es desde 0 hasta 10.

12. La composicién de conformidad con la reivindicacidn

11, <caracterizada porqgque M? se selecciona del grupo que
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consiste de Zn, Ca, Mg, Sn, y Sr, opcionalmente en donde M?
es Zn.

13. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque cada
particula de silice de nucleo cubierto comprende un nucleo de
silice, y una superficie del nucleo de silice grabada con
silicato metalico, las ©particulas de silice de nucleo
cubierto preparadas al:

i) mezclar una cantidad de particulas de silice en agua
con una cantidad de una base, en donde la base comprende un
ion metdlico monovalente, para producir particulas de silice
de nucleo cubierto, <cada particula de silice de nlcleo
cubierto que comprende un nucleo de silice, y una superficie
del nucleo de silice grabada con un silicato de wun ion
metdlico monovalente; vy

ii) hacer reaccionar las particulas de silice de nlcleo
cubierto formadas en la etapa 1) con una sal metadlica que
comprende un segundo ion metédlico, para formar particulas de
silice de nucleo cubierto que comprende silicato del segundo
ion metdlico en la superficie del nlcleo de silice.

14. La composicién de conformidad con la reivindicacidn
13, caracterizada porque en la etapa 1i) el segundo ion
metdlico desplaza el ion metdlico monovalente del silicato

metdlico en la superficie del nlcleo de silice.
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15. La composicién de conformidad con la reivindicacidn
14, caracterizada porque 5 hasta 95 % en peso, opcionalmente
25 hasta 65 % en peso del ion metdlico monovalente se
desplaza.

16. La composicién de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 13 hasta 15, caracterizada porque la base se
selecciona del grupo que consiste de hidréxido sédico,
hidréxido potédsico, carbonato sédico, carbonato potésico,
fosfato trisdéddico, fosfato disdédico, fosfato potésico,
fosfato dipotéasico, pirofosfato tetrasddico, y pirofosfato
tetrapotéasico.

17. La composicidén de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 13 hasta 16, caracterizada porque el segundo
ion metdlico es un ion metdlico divalente, un ion metélico
trivalente, un ion metdlico tetravalente o mezclas de 1los
mismos.

18. La composicidén de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 13 hasta 17, caracterizada porque el segundo
ion metédlico es un ion metédlico del grupo 2, un ion metdlico
de transicién, un ion metédlico del grupo 13, un ion metélico
del grupo 14 o mezclas de los mismos.

19. La composicién de conformidad con la reivindicacidn
18, caracterizada porque el segundo ion metdlico es Ca‘t,

Mg2+, Zn2+, Sn2+, Sr2+, A13+, Zr4+, Ti4+, Fe3+, Fe2+, MOZ+, COZ+,



10

15

20

68
Ni?*, Mn®*, cu?", Pd*", Mo?", Ru’’ o mezclas de los mismos.

20. La composicidén de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 13 hasta 19, caracterizada porque el
silicato del ion monovalente formado en la etapa i) comprende
la férmula M,Si03.x H,O0, en donde M! es un ion metalico
monovalente, opcionalmente un ion metdlico del grupo 1, y X
es desde 0 hasta 10.

21. La composicién de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 13 hasta 20, caracterizada porque el
silicato del segundo ion metdlico formado en la etapa 1ii)
comprende la férmula M?SiO3.x H,0, en donde M? es un ion
metdlico divalente, y x es desde 0 hasta 10.

22. La composicién de conformidad con la reivindicaciédn
20 o reivindicacién 21, caracterizada porque M' es Na' o K'.

23. La composicién de acuerdo con 21 o reivindicacién
22, caracterizada porque M? se selecciona del grupo que

2+ Mg2+, sn2*, y Syt

consiste de zn?', Ca
24. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque el silice se
selecciona del grupo que consiste de un silice precipitado,
un silice en gas y un silice fusionado.
25. La composicién de conformidad con cualquier

reivindicacién precedente, caracterizada porque cada

particula de silice de nucleo cubierto comprende una
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pluralidad de monocapas de silicato metélico.

26. La composicidén de conformidad con la reivindicacién
25, caracterizada porque el numero de monocapas es desde 2
hasta 100, 2 hasta 40, 2 hasta 12 o 12 hasta 40 capas.

27. La composicién de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 13 hasta 26, caracterizada porque la sal
metdlica se selecciona del grupo que consiste de un acetato
metdlico, borato metélico, butirato metédlico, carbonato
metalico, haluro metélico, citrato metalico, formiato
metdlico, gluconato metdlico, glicerato metdlico, glicolato
metdlico, lactato metdlico, 6xido metédlico, fosfato metédlico,
picolinato metdlico, propionato metalico, salicilato
metdlico, silicato metédlico, estearato metdlico, tartrato
metdlico, undecilenato metdlico y mezclas de los mismos.

28. La composicién de conformidad con la reivindicacién
27, caracterizada porque la sal metdlica es un haluro
metdlico, opcionalmente cloruro metalico.

29. La composicién de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 13 hasta 28, caracterizada porque la sal
metdlica es una sal de zinc.

30. La composicién de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 13 hasta 29, caracterizada porque el
silicato del segundo ion metdlico comprende ZnSiO3.xH,0, en

donde x es desde 0 hasta 10.
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31. La composicién de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 9 hasta 30, caracterizada porque la
profundidad 10 nm externa de cada particula tiene la férmula
general:

(S102) p [O*oN WM U7,V H L OH™ ;] . qH20

en donde O* es oxigeno en la forma de silicato; N es un
ion metdlico monovalente; M es un ion metdlico divalente; U
es un ion metdlico trivalente; V es un ion metadlico
tetravalente; p, o, n, m, u, v, h, j y g son los porcentajes
atémicos de cada componente; y la <carga total de cada
particula de silice de nlGcleo cubierto es cero.

32. La composicién de conformidad con la reivindicacién
31, caracterizada porque la profundidad 10 nm externa de cada
particula tiene la siguiente composicidn:

(5102) 26.52[0*7.35Na3.18Zn4.65C11.49H3. 73] -3.77H0

33. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque una
superficie del nlcleo de silice es la superficie externa del
ntcleo de silice.

34. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque una
superficie del nucleo de silice es an internal superficie del
ntcleo de silice.

35. La composicién de conformidad con cualquier
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reivindicacién precedente, caracterizada porque el valor
d(0.5) de las particulas de silice de nlcleo cubierto es
desde 5 nm hasta 50 pm, opcionalmente desde 26 um hasta 40 um
o0 desde 18 um hasta 25 pm o desde 10 pum hasta 15 uym.

36. La composicién de conformidad con la reivindicacién
35, caracterizada porque el valor d(0.5) de las particulas de
silice de nucleo cubierto es desde 5 nm hasta 12 nm.

37. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacidédn precedente, caracterizada porque el valor
d(0.5) de 1las particulas de silice de nlcleo cubierto es
menos del diadmetro medio de un tubulo de esmalte humano.

38. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicaciédn precedente, en donde cada particula de silice
de nutcleo cubierto tiene un total capacidad de intercambio de
ion catidénico desde 0.5 hasta 5.0 meq/g.

39. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacidén precedente, caracterizada porque la cantidad

o) o)

de agua es desde 5 % en peso hasta 15 % en peso, o desde 5 %
en peso hasta menos de 10 % en peso, o alrededor de 7 % en
peso.

40. La composicidén de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1 hasta 38, caracterizada porque la cantidad

de agua es desde 10 % en peso hasta 17 % en peso.

41. La composicién de conformidad con cualquier
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reivindicacién precedente, caracterizada porque la cantidad
de particulas de silice de nucleo cubierto es 0.001 hasta 10

[ o)

% en peso, o 0.01 hasta 5 % en peso, o 0.05 hasta 5 % en

o) o)

peso, o 0.1 hasta 5 % en peso, o 0.5 hasta 5 % en peso, o 0.5
hasta 3 % en peso, o 1 hasta 2 % en peso, o alrededor de 1 %
en peso de la composiciédn.

42. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque el colorante
tiene un angulo de tonalidad en el sistema CIELAB en el
intervalo desde 200 hasta 290 grados.

43. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque el colorante

o)

comprende desde 0.001 hasta 2 % en peso, o desde 0.005 hasta
0.5 % en peso, o desde 0.01 hasta 0.1 % en peso, o desde 0.02
hasta 0.07 % en peso de la composicién.

44. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacidén precedente, caracterizada porque el colorante
comprende un ion metadlico.

45. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacidén precedente, caracterizada porque el colorante
forma un complejo no covalente con la particula de silice de
nicleo cubierto.

46. La composicién de conformidad con cualquier

reivindicacidén precedente, caracterizada porque el colorante
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es un colorante azul tal como FD&C Azul#l, FD&C Azul #2, D&C
Azul #4, CI Alimenticio Azul 5, Azul Acido 1, o una mezcla de
los mismos.

47. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque el colorante
comprende una mezcla de uno o mas colorantes azules y uno o
mas colorantes rojos.

48. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacidén precedente, caracterizada porque el solvente
no acuoso es glicerol.

49. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada ademés porque
comprende un agente adicional seleccionado de fluoruro,
arginina en forma de sal 1libre u oralmente aceptable, un
agente antibacteriano, un agente anti-inflamatorio, vy una
combinacién de dos o més de los mismos.

50. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque estd en la
forma de un dentifrico.

51. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque la
composicidén es una pasta dental gque comprende uno o mas de un
abrasivo, un tensoactivo, un agente espumante, una vitamina,

un polimero, una enzima, un humectante, un espesante, un
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agente antimicrobiano, un conservador, un saborizante, vy/o
una combinacidén de dos o més de los mismos.

52. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque la
composicién es agentes blanqueadores libres de perdxido.

53. Un proceso para la preparacidédn de una composicidn
como se define en cualquier reivindicacidén precedente, el
proceso caracterizado porque comprende:

i) mezclar una cantidad de particulas de silice en agua
con una cantidad de una base, la base que comprende un ion
metdlico, para producir las particulas de silice de nucleo
cubierto, en donde cada particula de silice de nucleo
cubierto comprende un nucleo de silice, y una superficie del
nicleo de silice se graba con silicato metalico;

ii) mezclar las particulas de silice de nucleo cubierto
formadas en la etapa i) con un vehiculo portador oralmente
aceptable que comprende un solvente no acuoso, un colorante
que tiene un color azul a azul-violeta con un &ngulo de
tonalidad en el sistema CIELAB en el intervalo desde 200
hasta 320 grados, y una cantidad de agua para producir una
composicién que comprende desde 3 % en peso hasta 30 % en
peso agua.

54. Un método para blanquear los dientes, caracterizado

porque comprende administrar una composiciédn de acuerdo con
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cualquiera de 1las reivindicaciones anteriores a la cavidad
oral de un sujeto que necesita de la misma.
55. El1 método de conformidad con la reivindicacidén 39,
caracterizado porque proporciona un efecto blanqueador de los
dientes de al menos un 20 % de incremento en la blancura de

la superficie de los dientes que dura por hasta cuatro horas.
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RESUMEN DE LA INVENCION

La invencidén actual proporciona una composicidn para el
cuidado oral blanqueadora de los dientes que comprende: (i)
un colorante que tiene un color azul a azul-violeta con un
angulo de tonalidad en el sistema CIELAB en el intervalo
desde 200 hasta 320 grados; (ii) particulas de silice de
nicleo cubierto, en donde cada particula de silice de nucleo
cubierto comprende un nucleo de silice, y una superficie del
nicleo de silice se graba con silicato metdalico; (iii) un
vehiculo portador oralmente aceptable que comprende un
solvente no acuoso; y en donde la composicidén comprende agua

o) Qo

en una cantidad desde 3 % en peso hasta 30 $ en peso.
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NOVEDAD DE LA INVENCION

Habiendo descrito la presente invencidén, se considera
como novedad, y por lo tanto se reclama como propiedad 1lo

contenido en las siguientes:

REIVINDICACIONES

1. Una composicidén para el cuidado oral blanqueadora
de los dientes, caracterizada porque comprende:

(i) un colorante que tiene un color azul a azul-violeta
con un angulo de tonalidad en el sistema CIELAB en el
intervalo desde 200 hasta 320 grados;

(ii) particulas de silice de nucleo cubierto, en donde
cada particula de silice de nuUcleo cubierto comprende un
nicleo de silice, y una superficie del nucleo de silice se
graba con silicato metélico;

(iii) wun vehiculo portador oralmente aceptable que
comprende un solvente no acuoso; y

en donde la composicién comprende agua en una cantidad
desde 3 % en peso hasta 30 % en peso.

2. La composicién de conformidad con la reivindicacién
1, caracterizada porque el silicato metdlico para cada

particula de silice de nucleo cubierto es:

1) un silicato metdlico de un ion metdlico monovalente;
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i1ii) un silicato metdlico de un ion metdlico monovalente
y uno o mas de un ion metdlico divalente, un ion metalico
trivalente, vy un ion metalico tetravalente.

3. La composicién de conformidad con la reivindicacién
2, caracterizada porque el ion metdlico monovalente es un ion
metdlico del grupo I.

4. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque el silicato
metdlico comprende la férmula M',S103.x H,0, en donde M! es un
ion metdlico monovalente, opcionalmente un metal del grupo I,
y x es desde 0O hasta 10.

5. La composicién de conformidad con la reivindicacién
4, caracterizada porque M es Na o K.

6. La composicién de conformidad con la reivindicaciédén
4 o reivindicacién 5, caracterizada porque la profundidad 10
nm externa de un particula de silice de nucleo cubierto
comprende desde 0.1 hasta 10 $ en peso M',Si03.xH,0.

7. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque la
profundidad 10 nm externa de una particula de silice de
nicleo cubierto tiene la férmula general:

(S102) p[0*N" H,OH 5] . gH,0

en donde O* es oxigeno en la forma de silicato; N es un

ion metdlico del grupo I; p, o, n, h, J y g son los
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porcentajes atémicos de cada componente; y la carga total de
cada particula de silice de nucleo cubierto es cero.

8. La composicidén de conformidad con la reivindicaciédn
7, caracterizada porque la profundidad 10 nm externa de cada
particula tiene las siguientes composiciones:

(5102) 30.30Nag.41 . 8.70H,0

(5102) 30.67Nag.36 . 7.63H20

(5102) 23.25[0*11.73H10.26Na13.20] .5.33H20

9. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacidén precedente, caracterizada porque el silicato
metdlico comprende un silicato de un ion metdlico del grupo
2, un ion metédlico de transicién, un ion metédlico del grupo
13, un ion metédlico del grupo 14 o mezclas de los mismos.

10. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque el silicato
metdlico comprende un silicato de ca®f, Mg®", zn?", sn®', sr?,
A13+, Zr4+, Ti4+, Fe3+, Fe2+, Mo2+, C02+, Ni2+, Mn?+, Cu2+, Pd?+,

Mo?*, Ru?

o0 mezclas de los mismos,

11. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacidén precedente, caracterizada porque el silicato
metdlico comprende la férmula M?Si03.x H,O, en donde M’ es un
ion metdlico divalente, y x es desde 0 hasta 10.

12. La composicién de conformidad con la reivindicacidn

11, <caracterizada porqgque M? se selecciona del grupo que
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consiste de Zn, Ca, Mg, Sn, y Sr, opcionalmente en donde M?
es Zn.

13. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque cada
particula de silice de nucleo cubierto comprende un nucleo de
silice, y una superficie del nucleo de silice grabada con
silicato metalico, las ©particulas de silice de nucleo
cubierto preparadas al:

i) mezclar una cantidad de particulas de silice en agua
con una cantidad de una base, en donde la base comprende un
ion metdlico monovalente, para producir particulas de silice
de nucleo cubierto, <cada particula de silice de nlcleo
cubierto que comprende un nucleo de silice, y una superficie
del nucleo de silice grabada con un silicato de wun ion
metdlico monovalente; vy

ii) hacer reaccionar las particulas de silice de nlcleo
cubierto formadas en la etapa 1) con una sal metadlica que
comprende un segundo ion metédlico, para formar particulas de
silice de nucleo cubierto que comprende silicato del segundo
ion metdlico en la superficie del nlcleo de silice.

14. La composicién de conformidad con la reivindicacidn
13, caracterizada porque en la etapa 1i) el segundo ion
metdlico desplaza el ion metdlico monovalente del silicato

metdlico en la superficie del nlcleo de silice.
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15. La composicién de conformidad con la reivindicacidn
14, caracterizada porque 5 hasta 95 % en peso, opcionalmente
25 hasta 65 % en peso del ion metdlico monovalente se
desplaza.

16. La composicién de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 13 hasta 15, caracterizada porque la base se
selecciona del grupo que consiste de hidréxido sédico,
hidréxido potédsico, carbonato sédico, carbonato potésico,
fosfato trisdéddico, fosfato disdédico, fosfato potésico,
fosfato dipotéasico, pirofosfato tetrasddico, y pirofosfato
tetrapotéasico.

17. La composicidén de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 13 hasta 16, caracterizada porque el segundo
ion metdlico es un ion metdlico divalente, un ion metélico
trivalente, un ion metdlico tetravalente o mezclas de 1los
mismos.

18. La composicidén de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 13 hasta 17, caracterizada porque el segundo
ion metédlico es un ion metédlico del grupo 2, un ion metdlico
de transicién, un ion metédlico del grupo 13, un ion metélico
del grupo 14 o mezclas de los mismos.

19. La composicién de conformidad con la reivindicacidn
18, caracterizada porque el segundo ion metdlico es Ca‘t,

Mg2+, Zn2+, Sn2+, Sr2+, A13+, Zr4+, Ti4+, Fe3+, Fe2+, MOZ+, COZ+,
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Ni?*, Mn®*, cu?", Pd*", Mo?", Ru’’ o mezclas de los mismos.

20. La composicidén de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 13 hasta 19, caracterizada porque el
silicato del ion monovalente formado en la etapa i) comprende
la férmula M,Si03.x H,O0, en donde M! es un ion metalico
monovalente, opcionalmente un ion metdlico del grupo 1, y X
es desde 0 hasta 10.

21. La composicién de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 13 hasta 20, caracterizada porque el
silicato del segundo ion metdlico formado en la etapa 1ii)
comprende la férmula M?SiO3.x H,0, en donde M? es un ion
metdlico divalente, y x es desde 0 hasta 10.

22. La composicién de conformidad con la reivindicaciédn
20 o reivindicacién 21, caracterizada porque M' es Na' o K'.

23. La composicién de acuerdo con 21 o reivindicacién
22, caracterizada porque M? se selecciona del grupo que

2+ Mg2+, sn2*, y Syt

consiste de zn?', Ca
24. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque el silice se
selecciona del grupo que consiste de un silice precipitado,
un silice en gas y un silice fusionado.
25. La composicién de conformidad con cualquier

reivindicacién precedente, caracterizada porque cada

particula de silice de nucleo cubierto comprende una
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pluralidad de monocapas de silicato metélico.

26. La composicidén de conformidad con la reivindicacién
25, caracterizada porque el numero de monocapas es desde 2
hasta 100, 2 hasta 40, 2 hasta 12 o 12 hasta 40 capas.

27. La composicién de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 13 hasta 26, caracterizada porque la sal
metdlica se selecciona del grupo que consiste de un acetato
metdlico, borato metélico, butirato metédlico, carbonato
metalico, haluro metélico, citrato metalico, formiato
metdlico, gluconato metdlico, glicerato metdlico, glicolato
metdlico, lactato metdlico, 6xido metédlico, fosfato metédlico,
picolinato metdlico, propionato metalico, salicilato
metdlico, silicato metédlico, estearato metdlico, tartrato
metdlico, undecilenato metdlico y mezclas de los mismos.

28. La composicién de conformidad con la reivindicacién
27, caracterizada porque la sal metdlica es un haluro
metdlico, opcionalmente cloruro metalico.

29. La composicién de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 13 hasta 28, caracterizada porque la sal
metdlica es una sal de zinc.

30. La composicién de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 13 hasta 29, caracterizada porque el
silicato del segundo ion metdlico comprende ZnSiO3.xH,0, en

donde x es desde 0 hasta 10.
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31. La composicién de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 9 hasta 30, caracterizada porque la
profundidad 10 nm externa de cada particula tiene la férmula
general:

(S102) p [O*oN WM U7,V H L OH™ ;] . qH20

en donde O* es oxigeno en la forma de silicato; N es un
ion metdlico monovalente; M es un ion metdlico divalente; U
es un ion metdlico trivalente; V es un ion metadlico
tetravalente; p, o, n, m, u, v, h, j y g son los porcentajes
atémicos de cada componente; y la <carga total de cada
particula de silice de nlGcleo cubierto es cero.

32. La composicién de conformidad con la reivindicacién
31, caracterizada porque la profundidad 10 nm externa de cada
particula tiene la siguiente composicidn:

(5102) 26.52[0*7.35Na3.18Zn4.65C11.49H3. 73] -3.77H0

33. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque una
superficie del nlcleo de silice es la superficie externa del
ntcleo de silice.

34. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque una
superficie del nucleo de silice es an internal superficie del
ntcleo de silice.

35. La composicién de conformidad con cualquier
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reivindicacién precedente, caracterizada porque el valor
d(0.5) de las particulas de silice de nlcleo cubierto es
desde 5 nm hasta 50 pm, opcionalmente desde 26 um hasta 40 um
o0 desde 18 um hasta 25 pm o desde 10 pum hasta 15 uym.

36. La composicién de conformidad con la reivindicacién
35, caracterizada porque el valor d(0.5) de las particulas de
silice de nucleo cubierto es desde 5 nm hasta 12 nm.

37. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacidédn precedente, caracterizada porque el valor
d(0.5) de 1las particulas de silice de nlcleo cubierto es
menos del diadmetro medio de un tubulo de esmalte humano.

38. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicaciédn precedente, en donde cada particula de silice
de nutcleo cubierto tiene un total capacidad de intercambio de
ion catidénico desde 0.5 hasta 5.0 meq/g.

39. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacidén precedente, caracterizada porque la cantidad

o) o)

de agua es desde 5 % en peso hasta 15 % en peso, o desde 5 %
en peso hasta menos de 10 % en peso, o alrededor de 7 % en
peso.

40. La composicidén de conformidad con cualquiera de las
reivindicaciones 1 hasta 38, caracterizada porque la cantidad

de agua es desde 10 % en peso hasta 17 % en peso.

41. La composicién de conformidad con cualquier
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reivindicacién precedente, caracterizada porque la cantidad
de particulas de silice de nucleo cubierto es 0.001 hasta 10

[ o)

% en peso, o 0.01 hasta 5 % en peso, o 0.05 hasta 5 % en

o) o)

peso, o 0.1 hasta 5 % en peso, o 0.5 hasta 5 % en peso, o 0.5
hasta 3 % en peso, o 1 hasta 2 % en peso, o alrededor de 1 %
en peso de la composiciédn.

42. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque el colorante
tiene un angulo de tonalidad en el sistema CIELAB en el
intervalo desde 200 hasta 290 grados.

43. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque el colorante

o)

comprende desde 0.001 hasta 2 % en peso, o desde 0.005 hasta
0.5 % en peso, o desde 0.01 hasta 0.1 % en peso, o desde 0.02
hasta 0.07 % en peso de la composicién.

44. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacidén precedente, caracterizada porque el colorante
comprende un ion metadlico.

45. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacidén precedente, caracterizada porque el colorante
forma un complejo no covalente con la particula de silice de
nicleo cubierto.

46. La composicién de conformidad con cualquier

reivindicacidén precedente, caracterizada porque el colorante
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es un colorante azul tal como FD&C Azul#l, FD&C Azul #2, D&C
Azul #4, CI Alimenticio Azul 5, Azul Acido 1, o una mezcla de
los mismos.

47. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque el colorante
comprende una mezcla de uno o mas colorantes azules y uno o
mas colorantes rojos.

48. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacidén precedente, caracterizada porque el solvente
no acuoso es glicerol.

49. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada ademés porque
comprende un agente adicional seleccionado de fluoruro,
arginina en forma de sal 1libre u oralmente aceptable, un
agente antibacteriano, un agente anti-inflamatorio, vy una
combinacién de dos o més de los mismos.

50. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque estd en la
forma de un dentifrico.

51. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque la
composicidén es una pasta dental gque comprende uno o mas de un
abrasivo, un tensoactivo, un agente espumante, una vitamina,

un polimero, una enzima, un humectante, un espesante, un
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agente antimicrobiano, un conservador, un saborizante, vy/o
una combinacidén de dos o més de los mismos.

52. La composicién de conformidad con cualquier
reivindicacién precedente, caracterizada porque la
composicién es agentes blanqueadores libres de perdxido.

53. Un proceso para la preparacidédn de una composicidn
como se define en cualquier reivindicacidén precedente, el
proceso caracterizado porque comprende:

i) mezclar una cantidad de particulas de silice en agua
con una cantidad de una base, la base que comprende un ion
metdlico, para producir las particulas de silice de nucleo
cubierto, en donde cada particula de silice de nucleo
cubierto comprende un nucleo de silice, y una superficie del
nicleo de silice se graba con silicato metalico;

ii) mezclar las particulas de silice de nucleo cubierto
formadas en la etapa i) con un vehiculo portador oralmente
aceptable que comprende un solvente no acuoso, un colorante
que tiene un color azul a azul-violeta con un &ngulo de
tonalidad en el sistema CIELAB en el intervalo desde 200
hasta 320 grados, y una cantidad de agua para producir una
composicién que comprende desde 3 % en peso hasta 30 % en
peso agua.

54. Un método para blanquear los dientes, caracterizado

porque comprende administrar una composiciédn de acuerdo con
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cualquiera de 1las reivindicaciones anteriores a la cavidad
oral de un sujeto que necesita de la misma.
55. El1 método de conformidad con la reivindicacidén 39,
caracterizado porque proporciona un efecto blanqueador de los
dientes de al menos un 20 % de incremento en la blancura de

la superficie de los dientes que dura por hasta cuatro horas.
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30 weight %.
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PODER

Yo (nosotros), abajo firmante(s)

cn mi (nuestro) cardcter de representante(s) legales de

una socicdad organizada y existente de acuerdo con las leyes de

y enactual cumplimiento de su objeto social, con domicilio en

por el presente instrumento confiero (conferimos) poder especial a favor
de SILVANA MARIA LOPEZ DIiAZ, con Cédula de Ciudadania No,
22.468.787 de Barranquilla, y  tp. 147463 yio CAROLINA
MERCEDES DAZA MONTALVO, con Cédula de Ciudadania No.
66.783.790 de Palmira Valle, y tp. 141563 con domicilio en Bogotd,
Colombia, para que actuando en su orden en nombre del (de la) otorgan-
te le (la) representen ante cualquier entidad, autoridad y/o persona,
especialmente ante las del orden Administrativo, Contencioso Adminis-
trativo, Judicial, Tribunales de Arbitramento y/o cualquier otro en lo
referente a los siguientes asuntos:

1) Solicitar, tramitar, obtener yfo registrar cualquiera de las modalidades
de Propiedad Industrial, tales como: patentes de invencién, modelos de
utilidad; disefios industriales, variedades vegetales; asi como sus
renovaciones, prorrogas, transferencias, cambios de nombre y/o domici-
lio, contratos y licencias.

2) Solicitar, tramitar, obtener y/o registrar la protecciéon de sccretos
industriales y know-how.

3) Ejercer acciones de oposicion, observacién, reclamos, reconsideracidn,
reposicion, apelacién, cancelacién administrativa o judicial, nulidad,
proteccion al consumidor, concesién de licencias, proteccion de secretos
industriales y demds acciones y recursos relacionados con derechos
derivados de los asuntos arriba indicados y en contra de la competencia
desleal, acciones derivadas de la obtencién o explotacién de licencias,
acciones de indemnizacion de perjuicios. También podra(n) intervenir en
Juicios civiles, comerciales, penales, contencioso-administrativos, tutelas
y de policia; en acciones o juicios promovidos por el (la) mandante o en
contra el (ella) .

4) En el gjercicio de este mandato los mandatarios arriba mencionados
quedan facultados para: conciliar, cancelar, transigir, comprometer en
drbitros, desistir, recibir y tomar posesion de la cosa objeto de litigio y
renunciar o desistir a derechos concedidos 0 en curso de concesion,
admitir los hechos del proceso.

5) Ratificar o no la agencia oficiosa.

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

Dado y firmado en

alos dias de

POWER OF ATTORNEY

I (we), the undersigned
legal representative(s) of COLGATE-PALMOLIVE COMPANY
an organization existing under the laws of United States of America

and in present execution of its business activity, domiciled at 300 Park
Avenue, New York, New York

do hereby grant POWER OF ATTORNEY to SILVANA MARIA LOPEZ
DIAZ, identification card No. 22.468.7870f Barranquilla, and tp. 147463
and/or CAROLINA MERCEDES DAZA MONTALVO, identification card
No. 66.783.790 of Palmira Valle, and tp. 141563 residing in Bogotd
Colombia, to act in the order of their appointment in behalf of grantor before
any entity, authority and/or natural or juridical person, specially before those
Administrative, Administrative-Contentious, Judicial, arbitration courts,
and/or any other, in all matters concerning the following;

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

2) To apply, process, obtain and/or register protection of industrial secrets or
know-how,

3) To bring actions of opposition, observations, claims, reconsideration,
appeal or legal remedies, cancellations, nullity, protection to the consumer,
granting of licenses, protection of trade secrets and other actions related with
rights derived from the above- mentioned matters and against the unfair
compelition, actions resulting from the obtaining or exploitation of licenses,
recovering damages actions. They can also intervene or participate in Civil,
Commercial, Criminal or Contentious-Administrative Trials; the actions for
writ mandamus, police actions; in actions, lawsuits or litigations instituted by
the grantor or against him.

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

5) To ratify or not the officious agency.

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

Granted and signed at Piscataway, New Jersey

on this 13th day of November of 2014.

,)/,/
M
]-'inn;Q\.f':i-gln\mu{: mb\b’“_/

Name: Michael F. Morgan
Title: Associate Patent Counsel



I, Erika McDougald, of COLGATE-PALMOLIVE COMPANY, do hereby
declare that the copy attached hereto is an original Power of Attorney signed
by Michael Morgan as Associate Patent Counsel for Colgate-Palmolive
Company.
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Erika McDougald

Senior Legal Assistant - Patent
Colgate-Palmolive Company

Subscribed and sworn to
Before me this_[3 day

of _Novemlper ~ 2014
X /LTC@GN\/?L 2%?4/@@//
(——

\ J JOANNA POGOGEFF

NOTARY PUBLIC OF NEW JERSEY

My Commission Expires August 12, 2019
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(CONVENTION DE LA HAYE DU 5 OCTOBRE 1961)

1. COUNTRY: UNITED STATES OF AMERICA

2. THIS PUBLIC DOCUMENT HAS BEEN SIGNED BY:
JOANNA I POGOGEFF
3. ACTING IN THE CAPACITY OF:

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

JOANNA I POGOGEFF, NOTARY

CERTIFIED

5. AT TRENTON, NEW JERSEY

6. THE 18TH DAY OF NOVEMBER 2014

7. BY: Andrew P Sidamon-Eristoff
State Treasurer

8. NO: A534735

9. SEAL/STAMP: 10. SIGNATURE
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RESUMEN DE LA INVENCION

La invencidén actual proporciona una composicidn para el
cuidado oral blanqueadora de los dientes que comprende: (i)
un colorante que tiene un color azul a azul-violeta con un
angulo de tonalidad en el sistema CIELAB en el intervalo
desde 200 hasta 320 grados; (ii) particulas de silice de
nicleo cubierto, en donde cada particula de silice de nucleo
cubierto comprende un nucleo de silice, y una superficie del
nicleo de silice se graba con silicato metdalico; (iii) un
vehiculo portador oralmente aceptable que comprende un
solvente no acuoso; y en donde la composicidén comprende agua

o) Qo

en una cantidad desde 3 % en peso hasta 30 $ en peso.
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