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MEMORIA DESCRIPTIVA
para solicitar
PATENTE DE INVENCION
en
ESPANA
por VEINTE afios
a nombre de COLGATE-PALMOLIVE COMPANY, entidad norteamericana
establecida en 300 Park Avenue, fNueva York, N.Y., Estados
Unidos de América, por:
"MEJORAS INTRODUCIDAS EN LA OBTENCION DE COMPOSICIONES PARA
EL CUIDADO DE LA BOCA"

Esta invencién se refiere a las preparaciones
orales y, més particularmente, se refiere a las preparaciones
orales que contienen un agente antimicrdbico.

Seglin esta invencidén, una composicidn para el
cuidado de la cavidad oral consiste en una preparacidn y-un
agente antimicrdbico. El agente antimicrébico empleado en las
composiciones de esta invencidén es una base nitrogenada y sus
sales para la adicidn 4cida; dicha base poseec lag siguientes
propiedadesi soluble en etanol, metanol, cloroformo, acetato

etilico y bencina, pero es insoluble en hidrocarburos satu-
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rados; un espectro de absorcidn ultravioleta en cloroformo
1%

que exhibe un miximo de B = 280 a 279 milimicronos
1% 1l cm

y un minimo de E = 29 a 232 milimicronos; exhibe fuer-
1l cm :

te absorcidn en el infrarrojo del espectro cuando estd. sus-
pendida en una solucidn de 7% de cloroformo a las siguientes
frecuencias expresadas en la inversa de centimetros: 2933,

1727, 1597 y 1163; dicha base tiene ademds, una rotacién
_ 25
éptica Z~=<i/'D = -402 (1% en cloroformo); una férmula

empirica de C3gHg N0p); un andlisis elemental de 60,37%

de carbono, 8,21% de hidrégeno, 1,91% de nitrégeno y 29,51%
de oxigeno, por diferencia; un peso molecular calcuvlado de
756 v un pKa de 6,7 cuando se docifica en una solucién acuo-
sa de 756 de etanol. Entre los ejemplos de las sales apro-
piadas para la adicidén &cida de la mencionada base, se in-
cluyen las sales formadas con los 4cidos salicilico, citri-
co, tartdrico, glucdnico, as{ como el benzoico, acético y
sulfirico y también el cloruro de hidrdgeno y el fluoruro
de hidrdégeno, v. gr.: las sales de salicilato, citrato,
tartrato, gluconato, benzoato, acetato, hidrocloruro de
sulfato e hidrofluoruro. Para las llamadas composiciones
instanténeas es preferible la sal de tartrato debido a su
caricter atdéxico, Este agente antimicrdébico y sus sales

se describen con mayor detenimiento, junto con un método
para su preparacién, en la patente canadiense nim. 660.576,
en la cuél se describe la separacidén de dicha substancia de

la Streptomices caelestis, NRRL 2821, Otro agente intima-

mente relacionado y que puede ser idéntico a aquél, parece
haber sido descubierto como "PA-108" en la publicacién por

bMurai y otros, en la Revista "Antibiotics and Chemothera-

- 2 - f"?‘, ’ ) I “-A.e
R P



10

15

20

25

30

B mi

B

py", Vol. IX - Ném. 8, Agosto 1959, péginas 485-490.

En las aplicaciones localizadas dentro ce la
cavidad oral, las composiciones instanténeas demueétfén una
actividad deseable sumamente efectiva para la sanidad‘y la
limpieza de la cavidad oral. Se ha observado asi que la
introduccidén diaria de las composiciones instanténeaé en la
cavidad oral reducen los olores de la boca, asi como la for-
macién de plaquetas y de cdlculos y caries. A pesar de es-
tas actividades preventivas sobre lag condiciones de la cavi-
dad oral, la completa ingestidn de estas composiciones por
los animales usados en los experimentos en las cantidades
que se usan normalmente ¥y aln cuando se usaron en cantidades

hasta 100 veces mayores que las normalmente usadas, no se
observd ninguna evidencia o ninglin efecto de las composiciones
insténtaneas en la circulacidén de lé sangre de dichos anima-
les. '

Las composiciones instdntaneas son sumamente
benéficas y ventajosas para satisfacer el riguroso equilibrio
de los reqﬁisitos para el tratamiento eficaz de dichas con-
diciones orales y, debido a que son estables, sirven para el
tratamiento de talescondiciones orales y pueden usarse sin
peligro en virtud de que dicho agente antimicrébico no es
absorbido por el organismeo interno del cuerpo.

El agente antimicrdébico de las presentes
composiciones puede usarse con cualquier preparacidn, segin
se describe més adelante y en las reivindicaciones, cuyo ob-
jeto sea para las aplicaciones usadas para el cuidado de la
cavidad oral. Dichas preparaciones se denominan aqui prepa-
raciones orales e incluyen pastas y cremas dentifricas, pol-
vos dentifricos, pastillas, comprimidos, alimentos (especial-
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mente los que contienen carbohidratos), dulces, chicles o go-
ma de mascar, enjuagues para la boca y otras preparaciones se-
me jantes. Estas composiclones pueden contener, caractsristi-
camente, un agente organico activo superficial vy, pfefkrible~
mente, una substancia gustatoria cosmética o bien un agente
gustativo, ademés del agente antimicrébico instantémed. La
estabilidad de las composiciones instanténeas es excelente,
debido a que retienen su actividad efectiva durante largos
periodos de tiempo.

Las composiciones instanténeas tienen‘normal-
mente un pH que varia entre 5 y 9, y preferiblements, entre
6y 7, mds o menos. A fin de mantener el pH dentro de la
antedicha amplitud de 5 a 9, puede emplearse un sistema
amortiguador adecuado, para impedir asi la disminucidn del
poder activo de la composicidén que ocurre bajo las condiciones
mis alcalinas o acf{dicas. Pueden usarse soluciones de las
sales acidicas en agua, o bien las soluciones de la base li-
bre del etanol acuoso o de otros disolventes atdxicos, V. gre.i
la dietiloacetamida y el sulféxido de dimetilo. Pueden usar-
se, ademds, suspensiones sitiles en agua de 50% de glicerina,
celulosa acuosa de carboximetilo de sodio, musgo de Irlanda

u otros vehiculos apropiados.

A las preparaciones orales de este invento
pueden incorporarse cualquier cantidad adecuada del agente
antimicrébico. Esta cantidad especifica variard, natural-
mente, segin sea la clase especifica de la preparacién y los
efectos especificos que se desean pero, por lo general, serd
una pequefla proporcidén de la composicidn, usualmente, por lo
menos entre un 0,01% y hasta un 25% mis © menos, por peso,
de dicha composicidén. En el caso de los dentrificos, como

: - NE
las cremas dentifricas, se acostumbra usar 4ha cantldadﬁgéﬁ
al < R vt
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que varia entre el 0,01% y el 0,05% y, preferiblemente,
como entre el 0,02% y el 0,03%, por peso.

Segln esta invencidn, en la preparacién de
las composiciones dentifricas, tales como pastas dentifricas,
polvos dentifricos, cremas y otras semejantes, puede usarse
cualquier agente pulimentador adecuado que sea substancial-
mente insoluble en agua. En el arte de estaspreparaciones se
conoce un ntmero relativamente alto de tales substancias pu-
limentadoras. Entre tales materias tipicas se incluyen, por
ejemplo, el fosfato de dicalcio, el fosfato de tricalcio, el
metafosfato insoluble de sodio, el hidréxido de aluminio, el
carbonato de magnesio, el carbonato de calcio, el pirofosfa-
to de calclo, el sulfato.de calcio, la bentonita, etc., e in-
cluso sus mezclas apropiadas. Es preferible usar las sales
de fosfato insolubles en agua como el agente pulimentador y,
més particularmente, el metafosfato insoluble de sodio y/o un
fosfato de caleio, tal como el dihidrato de fosfato de di-
caleio. En general, estos agentes pulimentadoreé constitui-
rédn la mayor proporcién, por peso, de los ingredientes s6li-
dos. Bl contenido del agente pulimentador es variable, pero,
por lo general, serd de hasta el 95%, mis o menos, por peso,
de la composicibn total. En el caso de una crema dentifrica,
dichos agentes pulimentadores serén, generalmente, entre el
20% y el 75%, més 0 menos, en tanto que en el caso de los
polvos dentifricos y de los comprimidos dentifricos, la pro-
porcibén de los agentes pulimentadores serd mayor ain, tal como
entre el 70% y el 95%, mis o menos.

Para la preparacién de los polvos dentifricos,
basta, generalmente, con mezclarlos mecdnicamente, v.gr.,

moliendo los diversos ingredientes sélidos en cantidades
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adecuadas y segin los tamafios granulares apropiados.

BEn las férmulas para las cremas dentifricas, los
1iquidos y los sbélicos se docificaran, necesariamente, para
que formen una masa cremosa y de la deseada consistencis, la
cual pueda extraerse de un envase de aerosol o de un tubo
deformable, v.gr.: de aluminio o de plomo. En general los
liguidos de una crema dentifrica serin principalmente agua,
glicerina, soluciones acuosas de sorbitol, glicol, de propi-
leno, glicol 40O de polietileno, etc., incluso sus me=clas
apropiadas. Es generalmente ventajoso usar una mezcla de agua
v humectante, o bien un aglutinante, tal como la glicerina o
el sorbitol. E1l contenido total de los liquidos sera, por lo
general, de como entre el 20% y el 75%, por peso, de la f£ér-
mula. B8 tamBién preferible usar con las cremas dentifricas
un agente gelatinante, tales como'las gomas naturales o sin-
t8ticas, y sustancias gomosas, v.gr., el musgo de Irlanda, la

goma de tragacanto, celulosa carboximetilica de sodio, poli-

vinilopirrolidono, almidén y otras sustanclas andlogas, ge-
neralmente en cantidades de hasta el 10j% y, preferiblemente,

entre el 0,2% y el 5% de la férmula.

En otras composiciones, tales como los enjuagues
para la boca, y otras andlogas, el vehiculo acuoso puede cons-
gituir como entre el 20% y hasta el 99% de la férmula. Los
agentes orginicos activos superficiales usados en las compo-
siciones de esta invencidn puede coactuar con el agente
antimicrdbico a fin de incrementar el efecto preventivo ¥y
de limpieza, ayudar la obtencidén de la completa y perfecta dis
persién de las composiciones instantédneas por toda la cavidad
oral y para que las composiciones insténtaneas sean cosmética-

mente aceptables. La materia orgénica activa superficial puede

“6- 30 5082
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ser de cardcter anidénico, no anidnico, anfolftico o catid-
nico, siendo preferible emplear como agente activo super-

ficial una sustancia detersoria que le imparta a la com~

e

posicién propiedades detersorias y espumantes. Ta}es de-
tergentes apropiados son las sales solubles en agua‘ae
los monosulfatos monoglicéridos del decido graso més alto,
tal como la sal sddica de la monoglicérida monosﬁi%;;ada de
los 4cidos grasos hidrogenados del aceite de cocos, los
sulfatos de alquilo mds alto, tal como el sulfato del
laurilo sédico, los sulfonatos de alquilo arilo, %al -
como el sulfonato de bencina de dodecilo sddico, éﬁifo—
acetatos de alquilo-més alto, sulfonatos de ésteﬁi&ézl,2
dihidrosipropano de alquilo graso mds alto y las amidas
de acilo alifdtico mds alto, sustancialmente saturadas
de los compuestos de Acido carboxilico amino alifdtico
nds bajo, tales como los que tienen entre 12 v 16 Atomos
de carbono en el dcido graso, radicales de alguilo o aci-
lo y otros andlogos. Como ejemplos de las posteriormente
mencionadas amidas, se incluyen la sarcosina de N-lauroil
v las sales de sodio, potasio y etanolamina de los sar-
cosinatos de N-lauroil, N-miristoil o N—palmistoil,llos
cuales deben estar substancialmente libres de jabdén u
otras materias semejantes de 4cido graso mds alto, las
cuales tratan de reducir substancialmente el efecto de
estos compuestos. EL uso de estos compuestos de sarcosi-
nato en las composiciones con las composiciones denti-
fricas de esta inyencién es especialmente ventajoso de~
bido a que estas substancias poseen un notable y prolonga-
do efecto en la inhibicidn del dcido presente en la cavi-

dad oral causado por los carbohidratos, ademds de ejercer
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clerta disminucidn de la solubilidad del marfil dental en
las socluciones &cidas.

Otras substancias activas superficiales adecua -
das son los agentes no anidnicos, tales como los condensa-
dos del monoestearato de sorbitédn con aproximadamente 60
roles de Oxido de etileno, los condensados de d&xidec de
etileno con -condensados de 6xido de propileno de glicol
de propileno ("Plurénicos") y germicidas catidnicos activos
superficiales y compuestoérantibactéricos, tales como el
cloruro de amonio de di-isobutilofenoxietoxietilo dimetilo
bencilo, cloruro de amonio de bencilo dimetilo estearilo,
las aminas terciarias que tienen una agrupacién de alqui-
lo graso (de 12 a 18 4tomos de carbono) y dos agrupaciones
de (poli)oxietileno vinculadas a la del nitrdgeno (que
contiene, tipicamente, un total de entre 2 a 50 agrupa-
ciones etondxicas por molécula) y sus sales con &acidos ¥
compuestos de la estructura
(({HZCHZO,)ZH (CH,CH,0) H
R - I = CH,CHCH,H

(CH,CHy0)

en que R es una agrupacidén de alquilo graso que contiene
entre 12 y 18 4tomos de carbono, mds o menos, Y X, YV 2
tienen en total 3 & mis, asi como sus sales con dcidos
minerales u orgdnicos.

Con las preparaciones orales instantdneas es
preferible usar entre el 0,05% v el 5%, por peso, de las
anteriores materiss activas superficiales.

A las preparaciones de esta invencidn pueden

incorporarse varias otras substancias; como por ejemplo,
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agentes colorantes o blanqueadores, preservativos, silico-

nes, compuestos de clorofilo, materias amoniacales, tal

como la urea, diamoniofosfato y sus mezclas y otrasisﬁbstan—
cias constituyentes. Estas substancias auxiliares se.fﬁcor-
poran en las composiciones insténtaneas segln cantidades que
no afectan adversamente las propiedades y caracteristicas
seleccionadas v las cuales se emplean en debidas cantidades,
segln sea el tipo especial de la preparacidén que se-desea.,
Para ciertos fines es a veces convenientéiiﬁcluir
otros agentes antibdctericos con las composiciones dg;égta
invencidén. Por ejemplo, para combatir los deidos dentro. de
la cavidad oral se ha observado que la inclusidén de veinte
partes de biguanida de Nl-(huclorobencilo)—N5~(2,4—dicloro—
bencilo) por cada parte del agente antibactérico instanté-
neo resulta en un efecto substancialmente mayor que el que
puede anticiparse baséndose en el efecto de otro'agente usado
por si solo. La misma combinacidn cxhibe también mayor efecto
contra los olores al compararla con otras composiciones se-
ne jantes que contiene Unicamente el agente antimlcrobico ins-
tanténeo. Otros agentes antibactéricos adiconales que pueden
usarse con las férmulas instantdneas, en cantidades que va-
rian entre 0,01% y 5% (y preferiblemente como entre 0,05% y
1,0%) son, por ejemplo, los agentes germicidas de los tipos
de la guanidina, biguanida y amina, tales como los siguientest
biguanida de p-clorofenilo; bigunanida de A4-clorcbenchidrilo;
L~clorobenchidriloguanilurea; H~3-lauroxipropilo—N5-p-cloro—
bencilbiguanida; 1,6-di-p-clorofenilbiguanidohexano; 1-(lau-
rilodimetiloamonio)-8-(p-clorobencildimetiloamonio) diclo=
ruro de octano; 5,6-diclorofz—guanidinobencimidazole; Nl-p-

clorofenilo-N5~laurilobiguanida; 5-amino~1l, 3-bis(2-etilo-
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hexilo)-5-metilohexahidropirimidine asi como sus sales até-
xlcas para la adicidén acida.

Para el sabor de las composiciones de la pre-
sente invencidn se puede usar cualquier substancia endul-
zante o gustatoria. Entre los constituyentes gustatorios
apropiados se incluyen las esencias oleosas, v.gr.: la
esencia de yerbabuena, menta, gaulteria, sasafrds, clavo
de especia, salvia, eucalipto, amdraco, canela, limén y
naranja, asi como el metilosalicilato de sodio.‘Entre
los agentes endulzantes apropiados se incluye la sucrosa,
lactosa, maltosa, sorbitol, siclamato de sodio y la saca-
rina. Z1 agente gustatofio y el endulzante apropiados
pueden, conjuntamente, constituir entre 0,01% v el 5%,

o mds, de las composiciones instantdneas de esta inven-

.¢idn.

Las composiciones de la presente invencidn pue-
den contener también, adecuadamente, un compuesto que
contenga fllor y que posea un efecto benéfico para el cui
dado ¢ higiene de la boca o cavidad oral; por ejemplo,
para la reduccidén de la solubilidad del marfil dental en
4dcidos, para la proteccidn de la dentadura contra las ca-
ries. Entre estos compuestos se incluye el fluoruro de
sodio, el fluoruro estannoso, el fluoruro de potasio, el
fluoruro estannoso de potasio (F, Sn.KF), hexafluoroesta-
nnato de sodio, clorofluoruro de estannato y fosfato mono-
fluoruro de sodio. Estas materias, que disocian o sueltan
en agua lones que contienen fluor, pueden estar presentes,
aproximadamente, en cantidades efectivas pero atéxicas,
generalmente entre el 0,01% v el 1%, mds o menos, por peso,

del fldor soluble en agua que contienen.

e. 30 5FE2
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Los siguientes ejemplos especificos describen
mds aln el cardcter de la presente invencidn, bero, sea
entendido, que la invencidn no se limita a tales éjémplos.
Las composiciones de los ejemplos se preparan de la ménera
convencional usando la base libre del -agente antimicrébico
y todas las cantidades y proporcionés de egtos ejemplos,
asf como los otros citados en todas las especificaciones

y reivindicaclones instantdneas, son por peso, a mencs

_que explfcitamente se indique lo contrario.

Ejemplo I

Crema Dentifrica

Partes
Agente antimicrébico® 'O,l
Benzoato de sodio ' 0,15
Sacarina 0,20
Sulfato de laurilo sddico 1,5
Iletafosfato insoluble de sodio 40,6
Dihidrato, fosfato de dicalecio 5,0
Bidxido de titanio 0,4
Fluoruro estanoso 0,4
Goma de tragacanto 1,4
Esencia de gauleria 1,0
lHateria colorante . 0,03
Agua 22,12
Glicerina (99,3%) 27,10

*Segin se definid en la forma de base libre.

Esta conposicidén se usa por lo menos una vez

al dia mediante el frotamiento de la dentadura con un

- 11 - :} n 5563 5323



10

15

20

25

30

cepillo de dientes.

En la anterior crema dentifrica, el sulfato de
laurilo sodico puede ser substitufdo por el H-lauréilsarco—
sinato de sodio, y la base libre del agente antimicrdbico

auede substituirse por su sal de hidrocloruro.

Ejemplo IT

Enijuarues para la Boca

Partes

Agente antimicrdbico del Ejemplo I C,1
Cloruro de amonio de diisobutilo fenoxi-etoxi-

etilo dimetilo bencilo 0,075
Condensado de polioxietileno monoestearato

de sorbitdn que contiene como 60 moles de

éxido de etileno 0,06
Sacarina 0,035
Alcohol 14,78
Apua - 43,87
liateria colorante ‘ 0,04
Esencia de limdn 0,50

Esta composicidn se usa para enjuagar la ca-
vidad oral con unos 10 cm3, una o més veces al dfa.

En este enjuague para la boca, la base libre
del agente antimicrdbico puede substituirse por su sal de
tartrato.

Edjemplo III

Comprimido Masticable para la Dentadura

Parte
Metafosfato insoluble de sgodio 32,59
Dihidrato de fosfato de dicalcio 4,03

- 12 - t
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Poli{glicol de etileno) que tenga un

peso molecular de 6000 5,00
Sacarina G,25
Caboximetilocelulosa de sodio 1,25
Sulfato de laurilo de sodio ‘ 2,25
Almidén 3,0
kanitol 47,3
Talco 0,5
Estearato de magnesio 1,25
Substancia gustatoria, colorante, ect. z,Aén
Agente antimicrdbico del Ejemplo I 0,1

Este comprimido se emplea como dentifri-
co introduciéndolo en la boca; dicho comprimido pesa, més o
nenos, 0,5 gramos, se tritura entre los dientes y después
se-acepilla la dentadura de la manera usual y la saliva ac-

tda como vehiculo fluldo para las particulas trituradas del

comprinmido.
Ejemplo IV
Crema dentifrica

Parte
Agente antimicrdbico del Ejemplo-I 0,1
Sacarinato de sodio 0,2
Benzoato de sodio ) 0,5
Pirofosfato de tetrasodio 0,25
Dihidrato de fosfato de dicalcic 36,75
Carbonato de calcio ) ' 5,0
Carboximetiloceluloga de sodio 0,75
H-lauroilsarcosinato de sodio 2,0
Glicerina (99,3%) 23,95
Aeenclas de menté y verbabuena, 1l:l 0,8
Agua ~ 19:7., =%

- 13 - Wb LN e
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Ejemplos V v VI

Dentifricos

. Ejemplo V Ejemmlo VI
Glicerina 27,1 25,286
liusgo de Irlanda 1,3 e
Sacarina 0,2 0,200
Denzoato de sodio 0,15 0,500
Agua (deionizada) 22,550 14,220
Altmina - 5% ,28
Sarcosinato de M-lauroil de sodio

(Solucidn de 35%) -—= 5,71

Substancia gustatoria 1,0 0,800
Agente antimicrébico del Ejemplo I 0,20 0,100
Carboximetilocelulosa de sodio ——— 0,900
Sulfato de laurilo de sodio 1,50 _—
MHetafosfato insoluble de sodio L5,60 ——
Bidxzido de titanio 0,4 -

Estas composiciones dentifricas se prepara-
ron segin férmula libre de substancias que contienen calcio,
por cuya razén poseenwna notable capacidad para reducir la
formacidn de cdlculos cuando se emplea para ei acepillado
de la dentadura de la manera normal y segin un régimen dia-

rio.

- 14 -
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Ejemplos VII y VIII

BEiemplo VII Ejemglo VIIT

Dentifricos
Partes
Glicerina 27,1
Husgo de Irlanda 1,3
Sacarina 0,2
Benzoato de sodio 0,15
Sulfato de laurilo de sodio 1,50

Agente antimicrébico del Ejemplo I 0,075

Metafosfato insoluble de sodio 40,6
Fosfato anhidro de dicalcio 5,0
Bidxido de titanio 0,4
Substancia gustatoria 1,0
Agua 22,675

Ejemplos IX v X,

Enjuagues para la Boca

Partes
27,1
1,3
0,2
0,15
1,50
0,50
40,6
5,0
0,4
1,0
22,25

- Eiemplo IX Eiemplo X

Alcohol etflico 95% 14,782
Substancia guétatoria : 0,218
Condensado de polioxietileno de

sorbitdn que contiene como 80

moles de dxido de etileno 2,500
dgente antimicrdbico del Ejemplo I 0,300
Glicerina 10,000
Agua deionizada 71,580
Sacarina 0,040
Hateria colorante {Solucidn de 1%) 0,550
Lionohidrato de £cido citrico 0,030

i
- 15 - 3

Partes
14,782
0,318



&jemplo XI

Crema dentifrica

Partes.
5 Clicerina 12,88
Agua 13,23
Sarcosinato de H-lauroil de sodio 2,0
Agente antimicrdébico del Ejemplo I 0,1
Diacetato de 1,6~Di-p-clorofenilbigua-
10 nido-hexano 0,25
Husgo de Irlanda 1,00
Sacarina 0,2
letafosfato insoluble de sodio 11,85
Dihidrato de fosfato de dicalcio 5,0
15 Bidxido de titanio 0,4
Benzoato de sodio ' 0,5
Substancia gustatoria 0,8
lateria colorante ' 0,04
Sorbitol (7)% en solucién acuosa)l 20,0
20 Aldnina hidratada 1,0
Honofluorofosfato de sodio 0,75
Ejemplos XII vy XIIL
Composiéiones dentifricas
25 Ejemplo XLI &JemnloXJII
Partes Partes
Glicerina — 25,39 12,88
‘Agua 20,0 13,38
Sarcosinato de lauroil de sodio ——— 2,00

Sarcosinato de lauroil de sodio

30 (Solucién de 35%) 5,71 ——
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Agente antimicrébice del Ejemplo I 0,25 0,20

Iusgo de Irlanda 1,30 1,00
Sacarina 0,2 0,2
Metafosfato insoluble de sodio 40,6 41,85
Fosfato anhlidro de dicalcio 5,0 5;0
Biéxido de titanio 0,4 0,4
Benzoato de sodio 0,1 0,5
Substancia gustatoria 0,8 0,8
Hateria colorante ———— ’O;Oh
Sorbitol (Solucidn de 704) , -— 20,00
Altmina hidratada . — 1,0
Honofluorofosfato de sodio - 0,75
Acido benwzoico 0,25 —

Ejemplos XIV - XVI

Comprimidos Dentifricos Masticables

Ejemplo XIV

- : Partes
Dihidrato, fosfato de dicalcio 76,13
Sulfato de laurilo de sodio 0,50
Sal sédica de sulfato, monoglicérida de

aceite de cocos hidrogenado 1,20
Cloruro de amonio, di-iscobutilo fenoxietoxieti-

lo dimetilobencilo : 0,10
Glicol 6000 de polietileno 10,00
Almiddn de arrurris 2,50
Carboximetilocelulosa 7 Pl . 1,25
Cab-0-811 (810, submicroscépico) , 1,25
Substancia gustatoria 1,75
Sacarina : | 0,30
Alcohol polivinflico (Plasdono) 2,92
Talco _ 2,00
Agente antimlcrébico del Ejemplo I 0,10
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Ejemplo XV

Silicato de magnesio 7,000
Fogfato de diamonio 5,000
Fosfato de monoamonio 0,500
Urea 3,000
Sacarina, Sodio 0,300
Substancia gustatoria 2,500
Fosfato de tricalcio 19,100
Carbonato de calcio 58,000

Sal sédica de sulfato, monoglicérida

de aceite de cocos hidrogenado 4,500
Agente antimicrdbico del Bjemplo I 0,100
Ejemplo XVI
Silicato de magnesio _ 7,000
Sacarina, Sodio 0,150
Substancla gustatoria 2,500
Tosfato de dicalcio 85,800

Sal sédica de sulfato, monoglicérida
de aceite de cocos hidrogenado 4,500
Agente antimicrébico del Ejemplo I 0,050
Estas composiciones se emplean como dentifricos

introduciéndolas en la boca en forma de conmprimido cuyo peso
es de 0,50 a 1,0 gramo, mds o menos, triturdndolo entre la
dentadura y acepillindola después de la manera usual. Las
partfculas del dentifrico tratan de ser capturadas por las
oquedades que atrapan los alimentos ¥ otros intersticios de
la boca, los cuales son los mds oclusivos de alimentos ¥ asi

se acumulan en los lugares en que son mds necesarias.

- 18 -
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A pesar de que la presente invencién se describe
con referencia a ciertas incorporaciones y ejemplos, los en-
tendidos en el arte observardn, evidentemente, que pueden
hacerse variaciones y modificaciones a esta invencidn y que
las equivalencias pueden substitulrse sin apartarse de los
principios y verdadero espiritu de la invencién.

Bsta splicituq que copresponde a la presentada
en los Estados Unidos de América el dfa 25 de junio de 1964,
bajo el n? 378.075, se acoge a los beneficios del artfculo

51 del vigente Estabuto sobre Propiedad Industrial.
-NOTA -

Los puntos de iﬂvencién propia y nueva que se
presentan ﬁara que sean objeto de esta solicitud de Paten~
te de Invencidn en Espafla, por VEINTE aflos, son los siguien-
test

1.~ Mejoras introducidas en la obtencidén de com-
posiciones caracterizadas porque las mismas incluyén una
preparacién oral y una substancia antimicrébica que consis-
te de una base nitrogenada y sus sales paré la adicidén 4ci~
da; dicha base posee las sigulentes propiedades: soluble en
metanol, etanol, cloroformo, acetato etilicq y bencina, pero
es insoluble en los hidrocarburos saturados; un espectro de

absorcién ultravioleta en cloroformo que exhibe un méxino
1% 1%

de E = 280 a 279 milimfcronos vy un minimo de E . = 29
1lecm lecnm

a 232 milimicronos; exhibe fuerte absorcién en el infrarrojo
del espectro cuando se suspende en una solucidén de 7% de clo-
roformo a las siguientes frecuencias expresadas en la inversa

de centimetros: 2933, 1727, 1597 y 1163; tiene una rotacidn

AT NI A .‘:7:}_.‘
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6ptica.Z:;<;7 ;5 = -402 (1% en cloroformo); una férmula em-
pirica de 033H61N014; un andlisis elemental de 60,374 de car-
bono, 8,21% de hidrégeno, 1,91% de nitrégeno vy 29,51% de
oxigeno por diferencia; un peso molecular calculado de 756
y un pKa de 6,7 cuando se docifica en una solucidn acuosa
de 50% de etanol.

2.~ e joras de acuerdo con la reivindicacidn 1,
segin las cuales su pH es entre 5 y 9, mds o menos.

3.~ Mejoras de acuerdo con la reivindicacién 1,
segln las cuales dichas comoposiciones contienen un zgente
activo superficial.

Lo~ MNejoras de acuerdo con la reivindicacidn 1,
segin las cuales dichas composiciones contienen una substan-
cia gustatoria cosméticamente aceptable.

5.~ Mejoras de acuerdo con la reivindicacién 1,

[¢;]

egln las cuales dichas composiciones contienen la sal de
4cido tartrdtico de dicha substancia antimicrdébica.

6.~ Mejoras de acuerdo con la reivindicacidn 1,
segln las cuales dichas conposiciones contienen un agente
antibactérico seleccionado de la agrupacidén que consiste de
amonio cuaternario, biguanida, guanidina y germicidas ami-
nicos.

7.~ Unag mejoras introducidas en la obtencién
de preparaciones orales caracterizadas porque las mismas
tienen un pH de 5 a 8, mds o menos, la cual consiste de un
20% a un 99%, mds o menos, de un vehiculo acucso, de un 0,05%
a 5%, mds o menos, de un detergente orgdnico espumante y so-
luble en agua, de un 0,015 a 5%, mis o menos, de una sustancia
gustatoria cosméticamente“aceptable 'y de un 0,01% a 25%, mis

o menos, de una sustancia antimicrébica que consiste de una
S AR AT

L2 A - "
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base nitrogenada y de sus sales para la adicidén dcida, di-

cha base posee las sigulentes propiedades: soluble en meta-
nol, etanol, cloroformo, acetato etilico y bencina, pero que

es insoluble en los hidrocarburos saturados; tiene, ademds,

un espectro de agsorcién ultravioleta en cloroformo que exhibe
un géximo de B ’ T 280 a 279 milimfcronos y un minimo de

B iﬂ' - 29 a z%zcgilimicronos; exhibe wna fuerte absorcidn

en eiminfrarrojo del espectro cuando se suspende en una. g0~
lucidn de 7% de cloroformo a las sigulentes frecuencias ex-
presadas eﬁ la inversa de centimetros: 2933, 1727, 1597.y 1163;
con una rotacién dptica /[o</ 35 = =400 (1% en cloroférmo); una

férmula empirica de C 8H61N014; un andlisis elemental de 60,37%

de carbono, 8,21% de iidrdgeno,,l,9l% de nitrégeno y 29,51% de
oxigeno por diferencia; . un peso molecular calculado de 756 y
un pKa de 6,7 cuando se docifica en una solucidén acuosa de 50%
de etanol. |

8.- Mejoras introducidas en la fabricacidn de cre-

mas dentales, caracterizadas porque las mismas contienen un

vehfculo lfquido, por lo menos un 20§% por peso, mds o

menos, de una materia pulimentadora suspendida en dicho ve-

hfculo vy como 0,01% a 0,5%, mids o menos, por peso, de una
sustancia antimicrébica que consiste de una base y sus sa-
les para la adicién Acida, dicha base posee las sigulentes
propicdadest soluble en metanol, etanol, cloroformo, acetato
etilico y bencina, pero.que es insoluble en los hidrocarburos

saturados; ticne, ademds un espectro de absorcidn ultravioleta
o
. , oo .
en cloroformo que exhibe un mdximo de E- = 280 a 279 mi-
1 cem
of
I 7 N
linferonocs y un minimo de E = - 29-a 232 milimicronos;
1 cu

exhibe una fuerte absorcién en el infrarrojo del esvectro

7y oo !::a :‘* ‘.t [}'
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cuando se suspende en una solucidn de 7% de cloroforio a
las sigulentes frecuencias expresadas en la inversa de
centimetros: 2933, 1727, 1597 y 1163; con wna rotacidn &p-
tica /o7 ;5 = «40 (1% en cloroformo); wna férmula empi-
rica de 638H61N014; un andlisis elemental de 60,374 de
carbono, 8,215 de hidrdgeno, 1,91% de nitrdgeno y 29,31% de
oxfzeno por diferencia; un peso molecular calculado de 756 y
w1 pKa de 6,7 cuando se docifica en una solucién acunsa de
507 de etanol.

9.~ Mejoras introducidas en la fabricacién de
crends dentifricas, caracterizadas porgue las mlsmas con-
tienen entre 207 v el 75%, mis o menos, por peso, de un

vehiculo liquido, como entre un 205 y wn 75%

, por peso, de
una nateria pulimentadora suspendida en dicho vehiculo 1li-
quido, como un 0,2% y 10% de un agente gelatinante, como
entre un 0,05% y un 5%, por peso, mds o menos, de un
agente orgdnico detergente y espumante soluble en agua,
coro eutre 0,01% y 5%, por peso, de una sustancia gus-
tatoria cosmébicamente aceptable ¥y como entre 0,01% y 0,59,
por peso, mds o menos, de una sustancia antimicrébica que
conslste de una base nitrogenada y sus sales para la adi-
cién dcida, dicha base posee las sigulentes propledades:
soluble en metanol, etanol, cloroformo, acetato etilico ¥y

bancina, pero aque es insoluble en los hidrocarburos satu-
18, i

rados; tiene, ademds, un espectro de absorcidn ultravioleta

14
en cloroforiio que exhibe un mdximo de B = 280 a 279 mi-
o
19 l cn
linfcronocs ¥y wn minino de B = 20.a 232 milimfcronos; ex-

lcn : ,
hibe una fuerte absorcidn en el infrarrojo del espectro

cuando se suspende en una solucidén de 7% de cloroformo a

la siguientes frecuencias expresadas en la inversa de

y Sl
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centimetros: 2933, 1727, 1597 vy 1163; con rotacién dp-
tica A(:><:7 35 = -40 (1% en cloroformo); una férmula

empirica de 038H61N01h5 un andlisis elemental de 60,37% de
carbono, 8,21% de hidrdgenc, 1,91% de nitrdgeno y 29,51%
de oxigeno por diferencia; un peso molecular calculado de
756 y un pKa de 6,7 cuando se docifica en una solucidn
acuosa de 50% de etanol.

10.~ Mejoras de acuerdo con la reivindiecacién
9, seglin las cuales el detergente orgdnico y espumante
soluble en agua se selecciond de la agrupacién que con-
siste de sarcosinato de N-lauroil de sodio y de suliato de
laurilo sédico.

11.- Mejoras de acuerdo con la reivindicacién
9, segin las cuales dicha sustancia pulimentadora se se-
lecciond de la agrupacidn que consiste de fosfato de di-
calcio, metafosfato insoluble de sodio, altmina y carbo-
nato de calcio.

12.~ HMejoras de acuerdo con la reivindicacidn
9, segln las cuales dichas cremas contienen entre 0,01% y 5%
por peso, méds o menos, de wn agenté antibactérico adicional.

13.~ Hejoras de acuerdo con la reivindicacidn 12,

seglin las cuales dicho agente antibactérico es el diaceta~

to de 1,6~di-p-clorofenil-biguanidohexano. -

14.- Hejoras de acuerdo con la reivindicacidn
9, segln las cuales dichas cremas contienen un compuesto
que contiene fldor, el cual posee un efecto benéfico para
el cuidado e higiene de la cavidad oral usado en una can-
tidad efectiva pero atdxica.

15.~ Mejoras de acuerdo con la reivindicacidn

- 23 -
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14, segln las cuales dicho compuesto se selecciond de
la agrupacién que contiene fluoruro estannoso, fluoruro
de sodio y monofluorofosfato de sodio. f*h;
16.~ lisjoras introducidas en la obtencidn de
corwosiciones vara el cuidado de la boca.
Tal -y como se ha descrito en la Eemoria.qué
antecede v con los fines que se han especificado.
Esta kemoria consta de venticuatro hojas escri-

tas a miquina por una sola cara.

Madrid, 21 ENE 1965

fob.
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