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Se conoce el importante papel que juega la placa
dental en la salud de la boca y dientes, La placa dental o
placa bacteriana eg una capa aglutinante que deriva de la
saliva, rica en polisacédridos y mucoproteinas, que se depo-
sita répidamente sobre el borde gingival de los dientes cons
tituyendo un verdadero medio de cultivo donde proliferan los
microorganismos generadores de infecciones y de caries. En
funcidn del envejecimiento, el espesor de esta capa aumenta
¥ la calidad de las baclerias se modifica. Los gérmenes aero
bios al primeipio son poco a poco reemplazados por una flo-
ra enaerobia estricta, lo que aumenta el poder patégeno de
la placa dental sobre la encfa. En efecto, la presencia de
microorganismos que vivan<y se desarrollan en ausencia de
ox{geno como los actinomyces viscosos, naeslundi, fusospiro
quetas, vibriones, veillonella, etc., se considera como res
ponsable de accidentes infecciosos agudos o crénicos del pa
rodonta., '

Es en principio la saliva la que juega el papel de
antigéptico naturel gracias a sus antiocuerpos y sus enzimas
¥y al hecho de que contiene trazas de oxigeno disuelto asi
como una oxidasa y una peroxisada. Pero ésto es insuficiente
¥y la saliva no puede generalmente por ella sola juger un pa-
pel profilédctico y curativo en los estados infecciosos e in
flamatorios de las mucosas buecolingual y bucogingival,

Se sabe que el oxigeno, presente de modo insufi-
ciente en la saliva, es un elemento biogenético indisﬁénsa-
ble para la vida de la célula y que posee una accibén antimi-
crobiana.

El objeto de la presente invencién, por tanto, es
reforzar las funciones naturales de la saliva reslizando una
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oxigenacidén local de la cavidad bucal mediante una aporta-
cibn de oxigeno naciente al nivel mismo de los tejidos para
obtener una accidén tonificante que aumente las reacciones de
defensa ftisulares y una accibén antimicrobiana y desodorante
sobre la flora anaerobia de la placa dental y, eventualmente,
de las lesiones del parodonta.

La invencién tiene por objeto composiciones utiles
en la profilaxis ¥y el tratamiento de las afecciones bucoden-
tales, caracterizadas porque son susceptibles de liberar oxi
geno naciente al nivel de la cavidad bucal.

Los cuerpos quimicos susceptibles de liberar oxi-
geno y compatibles con el uso interno deseado, son las sales
superoxigenadas, como las persales y los perbxidos. Pero es-
tos cuerpos son generalmente inestables y con frecuenciz in-
compatibles con la naturaleza quimica de los excipientes (pre
gencia de agua, humedasd, materias orgénicas).

Segiin la presente invencién, se ha tenido la idea
de realizar una pasta denti{frica, en la que se introduce un
producto superoxigenado tal como un perdxido o uno persal eg
table, insoluble en agua en un exciplente conveniente, asfi |
como un producto capaz de liberar oxfgenc naciente del pro-
ducto superoxigenado al ponerse en contacto con este Wltimo
en el momento del empleo, pero estando aisladogs los dos com—
puestos uno de otro durante el almacenamiento, por ejemnlo
por acondicionamiento separado en un embalaeje apropiado. Los
dos productos no entran en contacto mds que en el momento de
su empleo, donde graclas a la accidén mecdnica del cepillado
y al vehiculo salival, el oxigeno naciente del producto supe
roxigenado se libere al nivel de las encias.

Los productos superoxigenados que son estables y
compatibles con los excipientes de una pasta dentifrica son
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persales o perdxidos insolubles en agua que no liberan su
ox{geno mids que en presencia de productos apropiados como
los 4cidos o las sales 4cidas. 4 t{tulo de ejemplo se puede
citar el perdxido de magnesio. Egte producto se encuentra
disponible con facilidad en el comercio, contiene 50% de ma
teria activa y puro, no es téxico y conviene perfectamente
al empleo de la invencidn.

Los productos capaces de degprender oxigeno nacien
te de los perdxidos y las persales pueden ser 4dcidos o sales
doidas farmacéuticamente compatibles con el uso interno de-
seado, es decir no t6xicos. Se pueden citar los deidos co-
rrientemente utilizados en farmaecie y en la industria alimen
taria, a saber, el 4cido fogférico, el deido tartdrico, el
deido citrico, el dcido mélico, etc.

La acidez de la parte dcida de la composicién de-
be estar comprendida entre pH=2 y pH=3. En estas condiciones
el pH de la seliva, que es habitualmente del orden de 6,7,
es ventajosamente reducido durante el cepillado de los dien~
tes con la composicidén de la invencién, a un pH comprendido
entre 3 y 4. )

El excipiénte de la parte superoxigenada podrd ser
el mismo que el excipiente de la parte deida, a condicidn de
que las cargas del ekcipiente no sean descomponibles por los
dcidos tanto en el curso del almacensmiento como en el momen
to del empleo, Esta condicidn excluye la utilizecidén de los
carbonatos de calcio y magnesio y de los 6xidos e hidréxidos
met4licos, '

Las cargas pulverulentas competibles con la inven- |-

cién son:
~ los fosfatos de calcio: diedlcico hidratado, trd

nn
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cdleico, pirofosfato de calcio.

- el metafosfato de sodio insoluble

-~ las silices coloidales precipitadas

-~ los aglutinantes utilizables en el excipiente de
la pasta demtifrica de la invencidn se escogen entre:

~ la carboximetilecelulosa sédica

- el alginato de sodio

- el carragenato de sodio

- las bentonitas

-,108 hidrocoloides naturales (gomas diversas)

~ @l polimero carboxivinilico.

Es necesario, no obstante, precisar que el aglubi-
nante de la pasta 4cida deberi ser compatible con el pH ubi-
lizado y su viscosidad estabilizada en funcidén del medio.

Como humectantes se pueden wtilizar los productos
giguientes:

la glicerina
la sorbita al 70%
el propilenglicol,

Los tensoactivos preferidos son:

~ el laurilsulfato de sodio

- ¢l laurilsarcosinato de sodio

-~ el laurilsulfoacetato de sodio,

Como conservadores utilizables en la invencién se
pueden citar:

- los derivados del &dcido benzoico

- los derivados clorados

~ los derivados del decido sérbico.

Se preparan por separado las pastas que contienen
el peréxido o persal y que contienen el producto dcido. Ta

1




10

15

20

25

30

18106

Hojsa nGm.

proporcién de perdxido o persal en el excipiente de la parte
oxigenada es aproximadamente de 5 a 10% en peso. La propor-
cién de producto-deido en el excipiente de la parte 4cida es
de aproximadamente de 7,5 a 10% en peso.
Ia invencidén se describe en detalle en los ejemplos
siguientes proporcionados a titulo ilustrativo y no limitati
vo de la invencidn. |
Pasta que contiene el perdéxido o persal
El perdxido utilizado es el perbéxido de magnesio
Mg02 con 50% de producto activo y su proporcién en el exci-
piente varfa entre 5 y 10% en peso, La eleccién -de los com-
ponentes del excipiente y sus proporciones se ilustra en las
2 férmulas siguientes:

Férmule N2 1 Férmula N¢ 2

Componentes % en peso % en peso
g0, 50% " 5 10
Carragenato Na 1,5 1,5
Benzoato Na 2,5 2,5
S{lice pura prec. 25 20
Laurilsuliato Na 2 2
Sacarinato Na 0,040 0,040
Paraoxibenzoato de metilo 0,15 0,15
Sorbita 70% 25 25
Perfume 0,8 0,8
Agua C.8.p. 100 CeS.p. 100

Pasta que contiene el producto deido

El deido utilizado es el deido citrico y la propor
cién en el excipiente estd comprendida entre 7,5 y 104 en
PesSO.

La eleccidén de los componentes del excipiente y sus

)
"
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proporciones se ilugtrz en las 2 férmulas siguientes:

Férmula N 1 Férmula N¢ 2
Componentes ' % en peso < en peso
Acido citrico anhidro T45 10
Carragenato de Na 1,5 1,5
Carboximetilcelulosa 0,3 0,3
S{lice pirogenada 0,1 0,3
Metafosfato de Na-ins. 15 15
Silice pura precipitada 15 20
Laurilsulfato de Na 2 2
Sacarinato de Na 0,04 0,04
Paraoxibenzoato de metilo 0,15 0,15
Sorbita de 70 25 25
Perfume 0,8 0,8
Agua c.8.7e 100 C«.8.p. 100

El procedimiento de preparacién de las férmulas
anteriores es el mismo para las diferentes férmulas y se ha-
ce en amagsadora & wna temperatura que no sobrepasa los 60¢C.

Bajo la condicién de no sobrepasar la temperatura |
de 602C para la pasta que contiene la molécula oxigenada, el
modo operatorio es el mismo para las dos férmulas,

Con turbo-agitacidn el aglutinante se disuelve en
una parte de la mezcla de agua y sorbita, en la que han sido
incorporados previamente los principios hidrosolubles. Deg-
pués, se afladen las carges poco & poco, mezclando proporcio-
nalmentelel resto de la fase liquida oon las sustancias pul-
verulentas, El perdéxido de magnesio en un caso y el 4dcido
en el otro se afiaden al final de la fabricacién, antes de la
introducecidn del tensioactivo y del edulcorante. Se amesa
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Intimamente bajo vacfo, de modo que se obtiene una homogenei |
zacién y una desaireacién perfectas. Se conserva en un lugar
fresco y en cubetas bien herméticas, antes del acondiciona-
miento en wn embalaje apropiado, aislando cada una de las
dos pastas.

Las proporciones relativas preferidas de cada una
de las dos pastas que constituyen le unidad de empleo estén
en la relacién 1 ¢ 1 y corresponden & un peso de aproximada-
mente 0,500 g cada una.

La tabla siguiente da las proporciones relativas
en peso de dcido y de peréxido en presencia por unidad de
empleo

v -

Contenido de dcido Contenido de Acido

ACIDO de la pasta dcida de la pasta 4cida
' 8l 7,5% : al 10¢%
fAcido eftrico 0,0375 g 0,0500 g
Acido tartdrico 0,Q0405 g 0,0540 ¢
Acido mdlico 0,0360 g 0,0480 g
Acido fosfdérico, den-
sidad 1,7 0,0300 g 0,0400 g
Contenido de perdxi- Contenido de peréxi-
PEROXIDO do de la pasta con do de la pasta con
peréxido al 5% peréxido al 10

. ot . - e——

Peréxido de magnesio, 50% 0,025 g 0,050 g

e T S N R I

Preparando la composicién dent{frica de este modo,
el principio activo de cada pasta no puede reaccionar con el
otro més que una vez puestos en contacto, en el curso del ce-
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pillado y gracias a su accidén mecdnica. Durante el almacena~
miento, el generador de oxigeno es estable.

E1l confrol de desprendimiento de oxigeno en la sa-
liva se hace por un método sencillo y rédpido que permite en-
gayar "in vivo", cualitativa y cuantitativamente, la concen-
tracidn del oxigeno liberado en la saliva.

12,~ Principio: la mayor parte de las persales .y
de los perdxidos,-bien en medio neutro o bien en medio dci-
do, liberan yodo del yoduro de potasio.

En el caso del perdxido de magnesio, después de
atague dcido y en presencia del agua de la saliva, se pro-
duce segin la reasccién Mel, + HZSO4-~-—:~H2O2 + Mgso4, agua
oxigenada que, en contacto con las mucosas, libera fécilmen-
te su ox{geno, lo gue se puede poner de manifiesto por el
yoduro de potasio en presencia de dcido sulfirico diluido
(Hy0, + 2 KI + HyS0y ~—» I, + KoS0, + 2H,0). La cantidad
de yodo desplazada es proporcional a la cantidad de oxigenc
disuelto y permite su valoracién.

22,- Téenica: la saliva que contiene indicios de
oxigeno disuelto asi como una oxidasa y una peroxidasa, se
examing con respecto a un testigo constituido por el resul-
tado del cepillado de los dientes durante dos minutos con 1
gramo de pasta que contiene el peréxido centrifugado y f£il-
trado, Se opera igualmente mezclando en proporciones previa-
mente determinadas, las cantidades de pasta oxigenante y de
deido necesarias para poner sobre el cepillo de dientes, pre
viamente humedecido, 1 gramo de mezcla.

Como en el primer caso, se procede al cepillado du
rante 2 minutos, se centrifuga y se filtra.

En dos tubos de enseyo se incorporan al mismo tiem
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POt

Tubo testigo Tubo_problema
a) Piltrado Hg0, 5 ml Filtrado Mgd, + Acido 5 m]
b) Hé304 N X{ gotas H2804 N XX potas

c) Sol. de KI al 20% III gotas Sol. de KI al 205 III gotas

Después de agitacidén, el yodo se libera en propor-
cibén a la concentracidén de oxigeno.

Ia rapidez de la reaccidén y su intensidad, que es
méxima al cabo de media hora, permite, con respecto al tes~
tigo, wna apreciscifnvisual (color pardo) muy neta de la can
tidad de oxfgeno disuelto en la saliva después de 2 minutos
de cepillado. Es evidente que este método rdpido no constitu
ye mis que un ensayo y que las técnicas analiticas clédsicas
conservan todo su valor.

las composiciones dentifricas segin la presente in
vencién son sumamente dtiles en la profilaxis y tratamiento
de las afecciones bucodentales.

El desprendimiento de oxfigeno al nivel mismo de los
tejidos de las encfas aetda sobre la flora anaerobis de la
placa dental y confiere a la composicidn dentifrica las pro-
piedades siguientes: antisepsia bucodental, desodoracién de
la haleina (Gtil en especial en los grandes fumadores), ac-
cién ténica sobre los tejidos, profilaxis y tratamiento de
ataque y mantenimiento de los estados infeceiosos e inflama-~
torios del parodonta y de las mucosas bucolinguales, como
las gingivitis, estomatitis, piorrea, descarnadura de los
dientes y profilexis de las caries.
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REIVINDICACIONES

Los puntos de invencién propia y nueva que se pre-
sentan para que sean objeto de esta solicitud de Patente de
Invencién en Espafia, por VEINIE afios son los que se recogen
en las reivindicaciones siguientes:

18,~ Procedimiento de preparacién de una nueva com
posicidén dentifrica, caracterizado porque se preparan por se
parado dos partes actives incluyéndolas en excipientes conve
nientes de modo que una vez mezcladas estén separadas por di
chog excipientes, y porque se introduce en la primera parte
gotiva un producto superoxigenado estable insoluble en agua,
y en la segunda un 4cido mineral w orgénico y/o wna sal dci-
da farmecéuticamente compatible.

28, Procedimiento segin la reivindicacién 12, ca-
racterizada porque el producto superoxigenado estable insolu
ble en agua, se emcoge entre 1os peréxidos metdlicos y las |
persales que no liberan oxigenc naciente & temperatura am-
biente méds que en presencia de un dcido,

38,= Procedimiento seglin las reivindicaciones 12 ¥y
22, caracterizado porque el producto superoxigenado es un
perdxido de magnesio,

48,~ Procedimiento segiin la reivindicacién 12, care
terizado porque el deido farmacéuticamente aceptable se esco
ge entre los dcidos fosférico, citrico, mdlico y tartdrico.

58,~ Procedimiento segin la reivindicacidén 1%, ca-
racterizado porque ella hace descender el pH de la saliva de

e
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PH = 6,7, a un pH comprendido entre 3 y 4.

62,~ Procedimiento segin una cualquiera de las rei
vindicaciones anteriores, caracterizado porque la parte a
base de producto superoxigenado contiene entre 5 y 10 por
ciento en peso de producto superoxigenado con respecto al
excipiente.

T2.~ Procedimiento segin una cualquiera de las rei
vindicaciones anteriores, caracterizado porque la parte a
base de dcido contiene entre 7,5 y 10 por ciento en peso de
4cido con respecto al excipiente y presenta un pH del orden
de 2 a 3.

82,~ Procedimiento de preparacién de una nueva com
posicibn dentifrica.

Tal y como se ha descrito en la Memoria que ante-
cede y con los fines que se han especificado.

Esta Memoria consta de DOCE hojas escritas a miqui

ne por una solea cara.
Medria, 0B.NJV1975
P.A.

Alberio de E'-—%
For oy,
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