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ELJARAS ES KESZITMENY A FOG FEHERITESERE
KIVONAT

A taldlmany targya eljaras a fog fehéritésére, oly modon,
hogy a fogat szilicium-oxidot vagy -hidroxidot és kivant eset-
ben Na, K, Ca, Mg, B, Ti, Al, P, N és F koziil valasztott egy
vagy tobb elemet tartalmazé szemcsés bioaktiv és biokompati-
bilis uveg fogfehéritd hatasi mennyiségével hozzuk érint-

kezésbe.
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PELDANY

ELJARAS ES KESZITMENY A FOG FEHERITESERE

A talalmany a fog fehéritésére, vilagositasara, az elszinezd-
dések halvanyitasara vagy eltavolitasara alkalmas eljarasra vo-
natkozik, bizonyos bioldgiailag aktiv iveg kompoziciok alkal-
mazasaval.

A fog egy belsé dentin rétegbdél és egy kilsd, kemény
zomancrétegb6l all, mely utobbi a fog véddrétege. A fog zo--
mancrétege eredendden opak fehér, vagy enyhén tortfehér szini.
Ez a zomancréteg az, amely festédhet vagy elszinezddhet. A fog
zomancrétege hidroxiapatit dsvanyi kristalyokbol épiil fel,
amelyek kissé porozus felilletet alkotnak. Valdszinlleg a zo-
mancrétegnek ez a pdérusos természete az, ami lehetévé teszi,
hogy a festéanyagok vagy szinezb6anyagok a zoméancba behatol-
janak és elszinezzék a fogat. Ezenkivil a fogon természettdl
fogva kialakul egy lepedéknek nevezett film is, amely nyalka-
-glikoproteinekbdl épil fel. A lepedéken is kialakulhat fest6dés.
A leirasban fog vagy fogak alatt olyan anyagot értiink, amely
apatitbol, és a kialakult lepedékbdl all.

Az ember szamos olyan anyaggal taldlkozik vagy keril
érintkezésbe naponta, amely megfestheti a fogat, vagy csokkent-

heti a fog fehérségét. Kézelebbrol, az élelmiszerek, a do-

91809-6093 SI



-2 - et e

hanytermékek és a folyadékok, példaul tea és kavé azok, ame-
lyek fogyasztdasa megfestheti a fogat. Ezek a fest6- vagy elszi-
nezdanyagok képesek keresztilhatolni a zomancrétegen. Ez a
probléma fokozatosan, sok év alatt alakul ki, de a fog zomanc-
rétegének észrevehet6 elszinezddését okozza.

A WO 96/10985 szamu kozzétételi iratban szemcsés bioak-
tiv szilicium-dioxid-tartalmu ivegeket ismertetnek, amelyek a
fogbél (pulpa) irritaciojat képesek csokkenteni és/vagy a fog
szerkezetét képesek erdsiteni, ezért tulérzékeny fogak kezelé-
sére alkalmazhatok. Leirjak, hogy ezek az iivegek allhatnak
pusztan szilicium-oxidbdl vagy szilicium-hidroxidbol, és Ca, P,
Na, K, Al, B, N, Mg, Ti.és F kozil valasztott egy vagy tdbb
tovabbi elemet 1s tartalmazhatnak. Tanacsoljak a kalciumot és
foszfatot tartalmazo bioaktiv iveg kompozicid alkalmazasat,
mivel ezek eldsegithetik a dentin remineralizacidjanak kival-
tasat, és alternativ megoldasként javasoljak elkilonitett kalcium
és foszfat forrasok alkalmazasat az ilyen elemeket nem tartal-
mazo6 bioaktiv iveggel egyiitt.

A WO 97/27148 szamu kozzétételi iratban szemcsés bioak-
tiv és biokompatibilis ivegeket ismertetnek, amelyek a fogat
remineralizalni képesek, és kiulondsen alkalmasak a dentin tul-
érzékenységének csokkentésére.

A fog fehéritésére killonféle modszereket alkalmaztak eddig
1s, beleértve a napkdzben vagy €jszaka hasznalhaté halvanyitd
és fehéritd fogkrémeket. Azonban a jelenleg hozzaférhetd mod-
szerek és kompoziciok nem kielégitdek kiillonféle okok miatt.
Példaul a szinarnyalat csokkenése nem nevezhetd idealisnak.

Felismertiik, hogy a fent emlitett bioaktiv livegek fogfehéri-
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tésre alkalmazhaték. Ennek megfelelden a taldlmany targyat
fogfehéritésre alkalmas eljaras képezi, amely abbél all, hogy a
fog-szerkezetet egy szemcsés bioaktiv és biokompatibilis iiveg
fogfehéritd mennyiségével hozzuk érintkezésbe.

A talalméanyt részletesen az alabbiak ismertetjik.

A leirasban alkalmazott kifejezéseket, amelyeket a szaj- és
fogapolas teriiletén napjainkban alkalmaznak, nem magyarazzuk
kilon. A specifikusabb kifejezéseket az alidbbiakban ismertet-
juk.

"Fehérités" kifejezés alatt a leirasban halvanyitast, vila-
gositdst vagy a fogakrdl az elszinezd6dés eltavolitasat értjuk.

A talalmany eljarast biztosit a fog fehéritésére, vilagosita-
sara vagy halvanyitdsara. Az eljaras alkalmas a fog megfests-
désének eltavolitasara is. Az eljaras értelmében a fogat a WO
96/10985 ¢és WO 97/27148 szamu koézzétételi iratokban
ismertetett bioaktiv uveg egy fog fehérité mennyiségével
hozzuk €rintkezésbe. El6nydsen tobbszori alkalmazast hajtunk
végre. Minden egyes alkalmazas soran korilbelil 0,02 - 0,3 g
bioaktiv iiveget alkalmazunk. A talalmany értelmében fog- fehé-
ritésre célszerlien naponta kétszer, legalabb két héten keresztiil
alkalmazzuk a bioaktiv iiveg fogfehérité hatasi mennyiségét.
Fogfehérit6 hatasi mennyiség alatt a leirasban azt a mennyisé-
get értjiuk, amely a Vita szin arnyalat-skala szerint egy vagy
tobb arnyalatnyi vilagosodast eredményez a kezelést megel$zi-
en A3,5-nél sotétebb arnyalattal rendelkezé paciensben, 4 hetes
kezelés utan, naponta kétszer, kezelésenként legalabb 2 percen
keresztiil torténé alkalmazas esetén.

A taldlmany szerinti eljaras értelmében a fogat szilicium-
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-oxidot vagy -hidroxidot és kivant esetben Na, K, Ca, Mg, B,
Ti, Al, P, N és F kozul valasztott egy vagy tobb elemet tar-
talmazé szemcsés bioaktiv és biokompatibilis iiveg fogfehéritd
hatdst mennyiségével érintkeztetjik,

A bioaktiv iiveg eldnydsen legalabb natriumot, kalciumot és
foszfort tartalmaz, de lehetséges egyszerii natrium-szilikat ive-
gek alkalmazasa is kiilsé kalcium- és foszfatforrassal egyiitt.
Szakember szamara nyilvanvald, hogy a kiilsé kalcium- és fosz-
fatforras lehet maga a nyal, de szajapold készitménnyé is for-
malhaté.

A talalmany szerinti bioaktiv iiveg egy olyan iveg kompo-
zic16, amely szimulalt testfolyadékba helyezve in vitro hidroxi-
karbonat apatit réteget alkot. A ta}élmény szerinti bioaktiv iive-
geket kilonféle eljarasokkal allithatjuk elé (példaul olvadékbol
szarmaz6 vagy szol gél), és elemi 6sszetételik valtozd lehet.
Példaul az alabbi dsszetétellel (tomeg% szerint) elfogadhato és

elényos bioaktiv iiveg allithato eld:

S10, 40-60
CaO 10-30
Na,O 10-35
P,0Os 2-8
CaF; 0-25
B,O;  0-10
K,0 0-8
MgO 0-5.

A fenti tulajdonsdgokkal rendelkezé bioaktiv ivegek ered-
ményesebben alkalmazhatok a fogszerkezettel valéo kolcsonha-

tasban. Fluorid hozziaddsa az iveg kompozicidhoz javitja és
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erdsiti a fog szerkezetét. Tovabbi példa az olyan szol gél iveg,
amely példaul korulbelil 40 - 86 tomeg% SiO,-t, lényegében
semmi natriumot, korilbelil 6 - 36 tomeg% kalciumot és koriil-
belil 2 - 12 tomeg% P,0;-6t tartalmaz. A taldlmany szerinti
biokompatibilis iiveg egy olyan iiveg, amely nem valt ki tulsa-
gosan karos immunvalaszt.

A talalmdny bizonyos kiviteli alakjaiban rendkivil kis ré-
szecskéket alkalmazunk. Példaul a részecskeméret 2 um - szub-
mikron tartomanyban van elénydsen. A talalmany értelmében a
részecskeméretet pasztazo elektromikroszkopias vagy lézerfény-
szorasos eljarasokkal (példaul Coulter LS100) hatarozzuk meg.
Meglep6 moédon a viszonylag kicsiny részecskeméretii bioaktiv
iveg nem valt ki szignifikans immunvalaszt. Ezenkiviil, ezt al-
taldban nem kebelezik be a makrofagok, és ezaltal nem wvalik
inaktivva a talalmany szerinti alkalmazasra.

A taldlmany szerinti készitményeket szajapold készit-
ményként formalhatjuk, példaul fogtisztitéoszer, fogkrém, gél,
por, szajviz, oblitdoldat form4jaban, és szopogatasra vagy ra-
gasra alkalmas formakka, példaul gumik, pasztillak, tablettak és
gyogycukorkak formajaban.

Az ilyen szajapold készitmények célszertien 0,1 - 50 to-
meg%, eldnydsen 1 - 25 tomeg%, még elonydsebben 5 - 10 to-
meg% bioaktiv iiveget tartalmaznak.

A hatéanyagon kivil a taldlméany szerinti szajapolé készit-
mények célszerlien szokdsos hordozo6anyagokat, kotdanyagokat,
feliilletaktiv szereket, nedvesitdszereket, szinez6anyagokat, pig-
menteket, plakk-képzédést gatld szereket, baktériumellenes sze-

reket, bioadheziv tipusi szereket, csiszoldanyagokat, szuvaso-
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dasgatlo szereket, izesitGanyagokat, édesitdszereket, térfogatno-
velO anyagokat és hasonldkat tartalmazhatnak.

Fogkrém készitmény esetében a csiszoldanyag rendszerint
amorf, gélesitett, kicsapott vagy gbézfazisbol levalasztott szili-
cium-dioxid, mianyagrészecske, aluminium-oxid, kalcium-kar-
bonat vagy cink-ortofoszfat, oldhatatlan metafoszfatok és kal-
cium-pirofoszfat lehet. A taldlméany szerinti alkalmazasra a szi-
lictum-dioxid kiilondsen eldnyos csiszoldéanyag. A szabadalmi
és tudomanyos irodalomban szamos példa talalhato az ilyen csi-
szoloanyagokra. Az US 4822599 szamu szabadalmi leirasban,
ahol felsoroljak az ilyen fogtisztitd csiszoldanyagokat, azok
kereskedelmi forrasara és eloallitasi eljarasara is utalnak. A
bioaktiv iveg részecskék a fogkrémekben jelenleg alkalmazott
csiszoloanyagokat teljes egészében vagy bizonyos mértékig he-
lyettesithetik, vagy nem helyettesitik.

A talalmany szerinti fogtisztito készitményekben lehetnek
szervetlen slritéanyagok is, példaul g6zfazisbdl levalasztott
szilictum-dioxid, igy példaul Cabosil (forgalmazza a Cabot
Corporation), és sirité szilicium-dioxidok, példaul a Zeodent
165 jelt anyag (forgalmazza J. M. Huber). A talalmany szerinti
fogtisztitd készitmények tartalmazhatnak szerves siiritGanyago-
kat, példaul természetes és szintetikus gumikat és kolloidokat
is. Az ilyen slritéanyagokra példa a karragén (ir moszat), a xan-
tangumi és a natrium-karboximetil-celluléz, keményité, polivi-
nilpirrolidon, hidroxietil-propil-celluléz, hidroxibutil-metil-cel-
luléz, hidroxipropil-metil-celluléz és hidroxietil-celluléz (mik-
rokristalyos celluléz/celluléoz gumi egyitt szaritott keverékei).

A talalmany szerinti készitmények a szervetlen vagy szerves
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stiritbanyagokat koriilbeliil 0,05 - koriilbelil 2 témeg%, elénys-
sen korulbelil 0,1 - 1,5 tdmeg% koncentracidban tartalmazhat-
Jak.

A talalmany szerinti szajapolo készitményekbe bekeverhe-
tiink szuvasodas elleni hatassal rendelkezé fluorid-tartalmu
sokat is, amelyek jellemzdje, hogy azokbdl vizben fluorid-ion
szabadul fel. Eldnyosen vizoldhaté fluoridsét alkalmazunk,
amely korilbelil 10 - 5000 ppm fluorid-iont, elényosen koriil-
belal 1000 - 1500 ppm fluorid-iont biztosit. A fenti anyagok ko-
zil megemlitjik a vizoldhaté alkalifém-sokat, példaul natrium-
-fluoridot, kalium-fluoridot, natrium-monofluorfoszfatot és nat-
rium-fluorszilikatot. Elényds fluorid_-biztosit() sO a natrium-
monofluorfoszfit.

A talalmany szerinti készitményekben alkalmazott pigmen-
tek k6zé tartoznak a nem-toxikus, vizoldhatatlan szervetlen pig-
mentek, példaul titan-dioxid és krémoxidzéldek, ultramarinké-
kek €s rozsaszinek, és a vas(IIl)-oxidok, valamint a vizoldha-
tatlan festéklakkok, amelyeket FD&C festékek kalcium- vagy
aluminiumséinak aluminium-oxidra valé felvitelével allitanak
eld, ilyenek példdul az FD&C zold 1. szamu lakk, az FD&C kék
2. szamu lakk, az FD&C R&D 30. szamu lakk és az FD&C sarga
15. szamu lakk. A pigmentek részecskemérete 5 - 1000 mikron,
elényosen 250 - 500 mikron, és 0,5 - 3 tomeg% koncentracidoban
vannak jelen. A festékek altalaban érzékenyek peroxid kompo-
nensek jelenlétére, és ezeket altalaban nem alkalmazzak fog-
tisztitdo szerekben, noha az FD&C zo6ld 3. szdmu lakk szintarto-
nak bizonyult akkor is, ha a fogtisztitdo készitményben CaO,

volt jelen.
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Barmely megfeleld izesité- vagy édesitészer alkalmazhato.
Megfeleld izesitdanyagok az aromaolajok, példaul a fodormen-
taolaj, borsosmenta olaj, gaulteriaolaj, babérolaj, szegfiiszeg-
olaj, zsalyaolaj, eukaliptuszolaj, majorannaolaj, fahéjolaj, cit-
romolaj és narancsolaj és a metil-szalicilat. Megfelelé édesits-
szerek példaul a szachardz, laktoz, maltdz, szorbit, natrium-cik-
lamat, perillartin és natrium-szacharin. Az izesitdanyagok és
¢desitészerek egyiitt 0,01 - 5 %-4at, vagy ennél nagyobb részét
teszik ki a készitményeknek.

Egyéb anyagokat i1s bekeverhetiink a talalmany szerinti ora-
lis készitménybe. Ezekre - a korlatozas szandéka nélkiil - emlit-
juk a konzervaloszereket, szilikonokat és klorofill-vegyiileteket,
‘vitaminokat, példaul B6-, B12-, C-, E- és K-vitamint, antibak-
terialis szereket, példaul kidérhexidint, halogénezett difenil-
étereket, példaul triklozant, deszenzitivizalé szereket, példaul
kalium-nitratot és kalium-citratot és ezek elegyeit. Ezek az ad-
juvansok a talalmany szerinti fogtisztitd szerekben olyan
mennyiségben vannak jelen, amely nem befolyasolja kedvezdt-
lenil jelentés mértékben a kivant tulajdonsagokat és jellemzé-
ket, és az adott komponens tipusatol fiiggéen megfeleld mennyi-
ségekben alkalmazzuk ezeket.

A szemcsés bioaktiv ivegek eldallitasa szakemberek szama-
ra jol ismert, ezért ennek kozelebbi ismertetésére nincs sziikség.
Hasonloképpen a gélek, fogkrémek, oblitészerek, szajvizek, gu-
mik, ragégumik eldallitdsa is jol ismert a szakirodalombodl. A
bioaktiv ivegeket kilonféle eljarasokkal vihetjik be ezekbe a
termékekbe, ezek kozé tartozik az egyszerii bekeverés. Szak-

emberek szamara ismert, hogy bizonyos esetekben sziikség lehet
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a bioaktiv uveg'és a hordozd vizes vagy egyéb komponensei ko-
zottl érintkezés elkeriilésére, hogy a bioaktiv iiveg eldéreakcidjat
meggatoljuk. Ennek kivitelezésére szamos ismert mod van,
ilyen példaul a keverdkamraval ellatott kétrészes fecskenddk al-
kalmazasa.

A bioaktiv iiveget a fogra kozvetleniil is felvihetjik, azon-
ban a talalmany szerinti'bioaktiv iveg kompozicidt sdéoldat vagy
desztillalt viz alapu kézegben is alkalmazhatjuk

A talalmany értelmében a bioaktiv és biokompatibilis tve-
get kivant esetben kalcium- és/vagy foszfatforrassal egyitt is
alkalmazhatjuk fogfehéritdé hatast készitmények eldallitasara.

Példa |

A 4-hetes klinikai vizsgdlat soran 10 egészséges felnGtt 6n-
kéntest vizsgaltunk. Alapértékként meghataroztuk a szinarnya-
latot a k6zépsd harmadiktdl a metszé fogak végéig Vita arnya-
latskala segitségével, amely az alabbi sorrendben volt elren-
dezve: B1, Al, B2, D2, A2, C1, C2, D4, A3, D3, B3, A3,5, B4,
C3, A4, C4 (Lumin Vacuum-Farbskala, Vita). Csak azokat a
pacienseket valasztottuk ki a vizsgalatra, amelyeknél az arnya-
lat A3,5-nél nem volt vilagosabb. A keményszovet és lagyszovet
allapotat feljegyeztik minden egyes alanynal a vizsgalat eldtt,
és minden egyes vizsgalat alkalmaval. A pacienseket kioktattuk,
hogy csak 7,5%-os fogapoldét alkalmazzanak naponta kétszer,
tartsak be a 2 perces kefélési 1d6t, és ne haszndljanak egyéb
szajapolo terméket. Az Gsszes pacienst visszahivtuk 2 €és 4 hét
mulva.

A 2 hetes id6épontban az atlagos arnyalatvaltozas 4,2 volt, 0

és 8 kozotti tartomanyban. A 4 hetes idépontban az atlagos ar-

.
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nyalatvaltozas 5,8 volt, 0 és 8 kozotti tartomanyban. Nem je-
gyeztink fel kdros hatdst a ker  .zovetre vagy lagyszovetre.
Statisztikal analizissel bizonyitottuk, hogy szignifikans eltérés
volt mind a 2 hetes, mind a 4 hetes eredmények és az alapérték
kozott (p<0,05, ANOVA) Osszefoglaléan, a 7,5%-0s fogapolo-
val kapott fogfehérito hatds 4tlagos arnyalati valtozasa 5,8 volt,
kedvezdétlen hatasok nélkiil.

A fenti példaban alkalmazott 7,5%-o0s fogapold 7,5 tomeg%
bioaktiv iiveget tartalmaz, amelynek Osszetétele:

Si0, 45  tomeg%

CaO 245 tomeg%

Na2Q 245 tomeg%

P,0Os 6 tomeg%.
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Szabadalmi igénypontok

1. Eljaras a fog fehéritésére, azzal jellemezve, hogy a fogat
szilicium-oxidot vagy -hidroxidot és kivant esetben Na, K, Ca,
Mg, B, Ti, Al, P, N ¢és F kozil valasztott egy vagy tobb elemet
tartalmazo szemcsés bioaktiv és biokompatibilis iiveg fogfehéri-
té6 hatasu mennyiségével hozzuk érintkezésbe.

2. Az 1. igénypont szerinti eljards, azzal jellemezve, hogy
a bioaktiv és biokompatibilis iiveg legalabb Na-t, Ca-t és P-t
tartalmaz.

3. Az 1. vagy 2. igénypont szerinti eljiras, azzal jelle-
mezve, -hogy a bioaktiv és biokompatibilis iiveget kalcium
és/vagy foszfatforrassal egyiitt alkalmazzuk.

4. Az 1-3. igénypontok barmelyike szerinti eljaras, azzal

jellemezve, hogy a bioaktiv és biokompatibilis iveg témeg%-os

Osszetétele:

S10, 40-60
CaO 10-30
Na,O 10-35
P,0Os 2-8
CaF, 0-25
B,O;  0-10
K,O 0-8
MgO 0-5.

5. Az 1-4. igénypontok barmelyike szerinti eljaras, azzal
jellemezve, hogy a szemcsés bioaktiv és biokompatibilis iveg
részecskemérete kisebb, mint korilbelil 90 um.

6. Az 1-5. igénypontok barmelyike szerinti eljaras, azzal
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jellemezve, hogy a szemcsés bioaktiv és biokompatibilis iiveg
részecskemérete kisebb, mint korilbelil 10 pm.

7. Az 1-6. i1génypontok barmelyike szerinti eljaras, azzal
jellemezve, hogy a szemcsés bioaktiv és biokompatibilis iiveg
részecskemérete kisebb, mint korilbelil 5 pm.

8. Az 1-7. 1génypontok barmelyike szerinti eljdras, azzal
jellemezve, hogy a szemcsés bioaktiv ¢s biokompatibilis iiveg
részecskemérete kisebb, mint korilbelil 2 pm.

9. Az 1-8. igénypontok barmelyike szerinti eljards, azzal
jellemezve, hogy a hatékony mennyiség koériilbeliil 0,02 - koril-
belil 0,3 g. |

10. Az 1-9. igénypontok barmelyike szerinti eljaras, azzal
jellemezve, hogy a szemcsés iliveg fogkrémben vagy gumiban
van.

11. Eljaras a fog fehéritésére, azzal jellemezve, hogy a
fogat az 1-8. igénypontok barmelyikében meghatarozott szem-
csés bioaktiv és biokompatibilis liveg szinarnyalatot csokkentd
hatasu mennyiségével hozzuk érintkezésbe.

12. Fogfehéritd szdjapold készitmény, amely az 1-8. igény-
pontok barmelyikében meghatarozott szemcsés bioaktiv és bio-

kompatibilis iveg fogfehéritd hatdsi mennyiségét tartalmazza.

A meghatalmazott:
DANUBIA
Szabadalmi és Védjegy Iroda Kft.

dr. Kiss Ildiké
szabadalmi tigyvivd

Aktaszamunk: 91809-6093 SI
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