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Vodn4 kompozice zubniho &isticiho pfipravku, obsahujici
vodné vehikulum, které obsahuje alespoil dvé aktivni
sloudeniny, které spolu vzajemné reaguji, a alespoii jedna z
aktivnich sloudenin je zapouzdiena v plésti, tlakem
rozdrtitelnym a v podstaté nemisitelném s vodou, ktery je
rozdrtitelny pii pouZiti zubniho &istictho prostfedku, takZe se
sloudenina uvolni pro reakci s druhou aktivni slou€eninou,
kde plast’ je vytvoten z plastifikovaného alkylcelulézového
materialu. Zubni &istici pfipravek vykazuje zvy$enou 0€innost
pii fluoridaci zub, p¥i¢emz aktivnimi sloZkami jsou
rozpustny fluorid a vapenaté stl. zapouzdiena v
plastifikovaném alkylcelul6zovém materiélu.
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Kompozice zubniho &isticiho prostiedku obsahujici

zapouzdifené reaktivni slozky

Oblast techniky

Tento vynalez je zaméien na vodnou kompozici zubniho
Sisticiho prostredku, ktera obsahuje vice reaktivnich
¢inidel, pric¢emz jedno z téchto &inidel je zapouzdfeno

v plasti rozdrtitelném tlakem.

Dosavadni stav techniky

Pridavani sloucdenin obsahujicich fluorid do zubnich
&isticich prostiedkl jako &¢inidel proti zubnimu kazu je
z dosavadniho stavu techniky jiz dlouho znamo, pric¢emz bylo
zji%téno, Ze tyto slouteniny jsou u¢inné proti vzniku
zubniho kazu. Za nejuc¢innéjsi sloudeniny fluoridl se
povazuji fluorid sodny, monofluorfosforednan sodny a fluorid
cinaty. Fluoridové sloudeniny jsou ucinné hlavné diky
fluoridovému iontu, ktery zlep$uje odolnost zubni skloviny
proti kyselinam, a urychluji rekalcifikaci zkaZeného zubu
v podatecnim stadiu, kdy dekalcifikace postoupila jen mirné.
Soudi se, ze vliv zlepSeni odolnosti skloviny proti
kyselinam je dan skutedénosti, ze fluoridovy ion se
inkorporuje do krystalové miizky hydroxyapatitu, ktery je
hlavni sloZkou zubni skloviny nebo, jinak receno, fluoridové
ionty c&astecné fluoriduji hydroxyapatit a soudasné opravuji

nepravidelnosti m¥izky.

Uéinnost osetieni fluoridem pri dodavani odolnosti
proti kyselinam z4visi na mnozstvi fluoridového iontu, ktery

je k dispozici pro ukladani na sklovinu, ktera se oSetruje.
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Proto je Zadouci formulovat takovou kompozici zubniho
Sisticiho prostiedku, ktera poskytuje pfi ¢isténi zubtl
kartackem maximalni dostupnost fluoridového iontu

v roztocich, které se vytvori p¥i pouziti zubniho ¢isticiho

prostredku.

V tomto oboru je z dosavadniho stavu techniky znamo,
naptriklad z patentu Spojenych statd americkych
& 5 045 305, ze udinnym zpisobem ukladani fluoridu na
zubech je pouziti dvouslozkové vyplachovaci kompozice pro
naneseni ¢erstvé srazeného fluoridu vapenatého na zubech,
kde jeden vyplachovaci roztok obsahuje CaCl, a druhy
obsahuje fluoridovy iont ve formé& NaF, a oddélené roztoky se
smichaji bezprostfedné pred zavedenim do ust, aby doslo

k interakci a rychlému vysrézeni CaF,.

V patentu Spojenych statt americkych ¢. 5 145 668 se
popisuje zpisob fluoridace zubti, kdy se v ustech misi prvni
roztok obsahujici rozpustnou vapenatou stl, jako je
napriklad CaCl,, obsazenou v nereaktivnim vehikulu, a druha
slozka obsahujici slou¢eninu fluoru, jako je napriklad
fluorokfemi¢itan sodny (Na,SiFg), obsaZenou v nereaktivnim
vehikulu, a smichéani slozek vede k vysrazeni fluoridu

vapenatého a jeho ulozeni na zubech.

I kdyz postupy popsané v patentech Spojenych stati
americkych &. 5 045 305 a 5 145 668 jsou uc¢innymi prostredky
k docileni fluoridace, oddélené roztoky obsahujici vapnik
a soli fluoru se museji michat denné, coz je dasove narocny
denni ukon. V disledku toho je pro potencialni uzivatele
takové terapie velmi obtizZné pe¢liveé dodrzovat rezim. Pouhé
spojeni vapniku a soli fluoru do jediné kombinace vsak

neposkytuje ucinny prostfedek pro fluoridaci zub®, protozZe
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pritomnost vapenaté soli odstrafiuje rozpustny fluorid

v iontové formé& ze zubniho &isticiho prostredku vytvorenim
nerozpustného a neaktivniho fluoridu vapenatého (CaFZ) a tim
snizuje antikariogenni G¢innost fluoridového zubniho
Gisticiho prostredku. Usili uplatnit metody popsané v téchto
patentech Spojenych stat americkych pomoci polotuhého
vytladitelného slozeni vehikula, jako jsou naptiklad zubni
pasty a gely, nevedlo k cili, ptric¢emZ nebylo mozZno dosahnout
teoretické maximum rozpustného fluoridu, vzhledem k tendenci
iontového fluoridu, ptvodné obsazeného v zubnim &isticim
prostfedku, k pifedcasné inaktivaci v dasledku toho, ze
hladiny dalsich obvyklych slozZek v kompozici zubniho
&isticiho prostfedku, jako jsou difosfored¢nanové soli jako
&inidla proti zubnimu kameni, antibakteridlni ¢inidla, jako
je naptiklad triclosan, abrasiva, jako je orthofosforecnan
vapenaty nebo oxid kremidity, jsou zvysSeny na droven

potrebnou Vv polotuhém zubnim Sisticim prostredku.

Je zde tedy ztetelnd potieba formulovat polotuhy zubni
&istici prostredek, jako je zubni pasta nebo gel, s pouZitim
fluoridové sloudeniny nebo jiné aktivni slozky, kde by
slozky, pouzité pro pfipravu vehikula zubniho ¢isticiho
prostredku vzéjemné nereagovaly, jako ve vyse zminéné
inaktivaci fluoridového iontu, aby se docililo optimalniho
prevadéni fluoridu p¥i naneseni zubniho &isticiho prostredku
na zuby. Navic je zadouci zahrnout reaktivni slouceniny,
jako jsou vapenaté soli a fluoridy, do jediné vysoce stalé
formy zubniho ¢isticiho prosttedku, ktery je prijatelny pro
obvyklé balici a uvolfiovaci systémy a ktery mizZe spotfebitel

snadno a uG¢inné pouzivat.

V tomto oboru zubnich ¢isticich prosttfedkti je znamo

mnoho zptisobtl k izolovani aktivnich prisad s cilem zamezeni




interakce s dalgimi prisadami v zubnim Sisticim prostredku.
Naptriklad v patentech Spojenych statt americkych &.

3 957 964, 3 929 988 4 071 614 a 4 348 378 se popisuji vodné
zubni ¢istici prostiedky obsahujici takové prisady, jako
jsou aromatizacni prisady a barviva, kde tyto prisady jsou
zapouzdieny Vv porus$itelnych ve vodé nerozpustnych kapslich,
aby aromatizac¢ni latky a barviva byla udrZena b&hem vyroby

a skladovani v podstaté oddélené od ostatnich prisad zubniho
¢isticiho prostfedku, aby se pak uvolnila, kdyZ se zubni
Sistici prostredek obsahujici zapouzdfené prisady mistne
aplikuje na povrch zubt, nacez mechanicky pohyb zubniho
kartadku rozru$i pouzdro kapsle, ¢imz se zapouzdfend prisada
uvolni na povrch zubl. Materialy, z nichz jsou vytvoreny
zapouzdifujici plasté, jsou rfzné a zahrnuji organické
plastické materialy, jako jsou napriklad fenolformaldehydy,
vinylchloridové polymery, polyethylen, polypropylen,
polyurethany, polymery ABS, vosky a celulozové materialy,
jako je naptiklad ethylceluloza, butylceluloza

a nitroceluloza.

V patentu Spojenych stat@ americkych ¢. 4 837 008 se
popisuje inkorporovani hydrogenuhliditanu a soli peroxidu do
nevodného vehikula zubniho &isticiho prostredku, ¢imz se
zabrani interakci mezi obéma solemi tim, Ze se vytvori na
alespori jedné ze soli ve vodé rozpustny bariérovy povlak
z netoxického polymeru nebo gumy, jako je napriklad
celulozovy polymer nebo guarova guma, pricemz se soli
uvolfiuji ve vodném prostfedi v tstech s tim jak se zubni

&istici prostredek aplikuje na zuby.

I kdyZz jsou dosavadni materialy povlakovych
a zapouzdfujicich materiald do urdéité miry dc¢inné

k zabrénéni interakce mezi aktivnimi sloudeninami, jako je




napriklad rozpustny fluorid, a ostatnimi prisadami zubniho
¢isticiho prostfedku, bylo zjisténo, Ze takoveé materidly
jsou nedostatecné k uplné zabrané interakci v disledku
pred¢asného unikéani rozpustné reaktivni soli z povlakového

a zapouzdfujiciho materialu, pticemz, jako je tomu napriklad
v ptipadé fluoridd, dochazi k vyznamnym ztratam iontového
fluoridu a ke sniZeni hladiny dostupnosti rozpustného
fluoridu v kompozici zubniho gisticiho prostredku

skladovaného po delsi dobu.

Podstata vynalezu

Podle predmé&tného vynalezu se poskytuje vodna
kompozice zubniho &isticiho prostredku, pricemZz se tento
zubni &istici prostiedek pripravuje pomoci vodného vehikula,
obsahujicibo alespoin dvée aktivni sloudeniny, které jsou
vzajemné reaktivni, a alespoii jedna z aktivnich sloudenin je
zapouzdiena v plasti, nerozpustném ve vodé a rozru$itelném
tlakem, vytvoreném ze V podstaté pro vodu nepropustného
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plastifikovaného alkylcelulozového polymeru a tento pléas
rozrus$itelny béhem pouziti tohoto zubniho ¢isticiho
prostredku, coz zplsobi uvolnéni zapouzdfené slouceniny
k interakci s dal$imi aktivnimi slouc¢eninami pfitomnymi
v této kompozici zubniho ¢isticiho prosttedku v situaci, kdy
se kompozice zubniho gisticiho prostfedku aplikuje kartackem
na zuby a kartéacovani vyvola rozrusSeni kapsli, takze

zapouzdrené slozZce se uvolni ptistup k povrchu zubll.

V popisu predmétného vynalezu se pouziva vyraz
"kapsle", pficemz tento termin znamena material jéadra, jako
je napfiklad sil nebo jiné sloucenina, ktera uvolnuje
reaktivni ionty, kde tato sloucenina je izolovéana od

obklopujiciho prostfedi ochrannym povlakem nebo slupkou




(plastém), které nasledné uvolnuji sloucdeninu jadra, to
znamena prasknou v disledku sil piisobicich na kapsli pfi
pouzivani, jako napriklad pfi ¢isténi zub@l kartackem se
zubnim Gisticim prosttedkem, ve kterém je kapsle obsazZena.
Pti praktickém uplatnéni predmé&tného vynalezu sloucenina
jadra &ini asi 40 az 70 % hmotnostnich z hmotnosti kapsle
a material plasté, ktery zapouzdfuje slouceninu jadra ¢ini

asi 30 a® asi 70 % hmotnosti kapsle.

Zapouzdfujicim materialem, pouZitym pro pfipravu pro
vodu nepropustnych kapsli podle pfedmétného vyndlezu, je
v podstaté ve vodée nerozpustny plastifikovany filmotvorny
material z alkylcelulozového polymeru. Do rozsahu terminu
alkylcelulozovy polymer je moZno zahrnout methylcelulozu,
ethylcelulozu, hydroxyethylcelulozu
a hydropropylmethylcelulozu. Jak bude dale ukazano, pro
provadéni pifedmétného vynalezu je zasadni, aby nerozpustny
filmotvorny material z alkylcelulozového polymeru obsahoval

plastifikator.

Mezi obchodné dostupné materialy pouzivané pro
zapouzdfeni na bazi plastifikovaného alkylcelulozového
polymeru k provadéni predmé&tného vynalezu patti ve vyhodném
provedeni AquacoatR od FMC Corporation, Philadephia, Pa,
USA, coz je vodna disperze ethylcelulozy, ke které byl
pridan plastifikator. V patentu Spojenych stath americkych
&. 5 500 227 se uvadi, Ze Aquacoat se pripravuje rozpusténim
ethylcelulozy v organickém rozpous$tédle nemisitelném s vodou
a pak se emulguje tento roztok ve vodé v pritomnosti
povrchové aktivniho &inidla, jako je naptiklad laurylsulfat
sodny. Po homogenizaci, kteria slouzi k tomu, aby se
vytvorily submikronové &astecky, se organické rozpoustédlo

za vakua odpari za vzniku pseudolatexu. Pak se




s pseudolatexem dokladné smicha plastifikator a ptipravi se
material tvorici slupku. K pseudolatexu se pridava
plastifikator s koncentraci pevnych latek asi 1,5 az 3,5 %
hmotnostnich a vyhodné asi 2,5 az asi 2,7 % hmotnostnich

a zbytek je voda a men$i mnozstvi povrchové aktivniho
&inidla obecné& asi 0,5 az asi 2 % hmotnostni. Bé&hem procesu,
p¥i kterém se reaktivni prisada zapouzdfuje, se odstrani
voda, takze zbyvajici zapouzdfujici material tvotici pevnou
slupku je tvofen asi 80 az asi 90 % hmotnostnimi
alkylcelulozového polymeru, asi 7 az asi 10 % hmotnostnimi
plastifikatoru a asi 3 a¥ S5 % hmotnostnimi povrchoveé
aktivniho &inidla. P¥i praktické aplikaci pfedmétného
vyndlezu je kriticky dalezité, aby obsah pevnych latek
plastifikovaného polymeru alkylcelulozy, obsazeném

v disperzi vytvafejici slupku (neboli plast), ¢inil alespon
asi 30 % hmotnostnich a vyhodné 30 a? asi 60 % hmotnostnich.
V pripadech, kdy se pouzila niZz$i koncentrace pevnych latek
plastifikované alkylcelulozy pro piipravu zapouzdfujiciho

plasté, byly pozorovéany uniky slozek jadra z kapsle.

priklady plastifikatort, vhodnych pro pouziti
v kombinaci s alkylcelulozovym polymerem, jsou popsany
v patentu Spojenych stath americkych &. 5 536 507, pficemz
jako ptiklady téchto latek je moZno uvést triacetin,
acetyltributylcitrat, diethylsebakat, triethylcitrat od
Morflex Company pod nazvem Citroflex 2, dibutylsebakat,
dibutyljantaran, diethylftaladt a acetylované monoglyceridy
od Bastman Chemical Company pod obchodnim oznacenim

Myvacet-9-40.

Pro pripravu kapsli podle pifedmétného vynalezu se
mohou pouzit obecné znamé zapouzdiovaci postupy, ale

vyhodnym zptisobem je rozpra$ovaci suseni, kde pevny material
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jadra, ktery ma byt zapouzdtfen, napfiklad octan vapenaty, se
disperguje a suspenduje Vv reaktoru kontinudlnim proudem
ohtatého vzduchu s pritokem asi 500 az 2000 m> po dobu asi

5 a% 60 minut. Materidl vytvatejici slupku (plast) se pak
rozprasuje tryskou pro dosazeni zadouci velikosti Castic na
material jéadra suspendovany vzduchem. Béhem vytvareni kapsli
se voda odpafuje ohfatym vzduchem. Velikost c¢astic

a mnozstvi zapouzdfujiciho materidlu se ridi dobou
rozpra$ovani a pritokem vzduchu. Velikost ¢astic vysledného
zapouzdieného materialu jadra je v rozmezi od 1 do 1000 uym,

vyhodné& od 5 do 50 um.

Kompozice zubniho disticiho pripravku se pripravuje ve
form& polotuhého produktu s pozadovanou konzistenci, ktery
je vytlac¢itelny =z pumpidky nebo ze stladitelné tuby. Obecné
je moZno uvést, Ze kapaliny, které vytvareji vehikulum
zubniho &isticiho pripravku, budou obsahovat vodu v mnozstvi
pohybujicim se v rozmezi od asi 5 % do asi 30 % hmotnostnich
a vyhodné& v mnozstvi v rozmezi od asi 5 do asi 20 %
hmotnostnich, a dale zvlhcovadlo, jako je napriklad
glycerin, sorbitolpolyethylenglykol nebo jejich smés
v mnoZstvi vétd$im nez asi 36 % hmotnostnich a vyhodné asi

50 % a3z asi 70 % hmotnostnich.

P#i ptipravé zubnich gisticich pripravkt, které jsou
urdené k fluoridaci zubi, patfi k fluoridtm vhodnym jako
fluoridadni ¢&inidla fluoridy alkalickych kovt, jako je
fluorid sodny, monofluorfosforecnan sodny a soli cinu, jako
je fluorid cinaty. Fluorid se p*idava do kompozice zubniho
&isticiho prostredku v koncentraci od asi 0,1 % do asi 1 %
hmotnostniho a vyhodné od asi 0,25 do asi 0,5 %
hmotnostniho. P#i té&chto vyhodnych koncentracich bude zubim

k dispozici asi 500 ppm as asi 2200 ppm fluoridového iontu,




jestlize se zubni &istici pripravek aplikuje na zuby.

Povrchové aktivni &inidla se v kompozicich podle
tohoto vynalezu pouzivaji k tomu, aby se docililo zvysSené
profylaktické plsobeni a aby ziskala kompozice zubniho
&isticiho pripravku, kterd by byla kosmeticky prijatelnéjsi.
Povrchové aktivnim &inidlem je vyhodné smacedlo, které
dodava kompozici smaceci a pénici vlastnosti. Vhodnymi
piiklady povrchove aktivnich &inidel jsou ve vodé rozpustné
soli monosulféat monoglyceridi vy$s$ich mastnych kyselin,
jako je napfiklad sodna stl monosulfatu monoglyceridu
hydrogenovanych mastnych kyselin z kokosového oleje, vyssi
alkylsulfaty, jako je laurylsulfat sodny,
alkylarylsulfonaty, jako je dodecylbenzensulfonat sodny,
vy$si alkylsulfoacetaty, laurylsulfoacetat sodny a estery
vy$$ich mastnych kyselin a 1,2-dihydroxypropansulfonatu.
Povrchove aktivni &inidlo je v kompozici zubniho ¢isticiho
prostredku podle piredmétného vyndlezu bézné pritomno
v mnozstvi od asi 0,3 do asi 5 % hmotnostnich, vyhodné od

asi 0,5 do asi 2 % hmotnostnich.

Zahu&tovadla, ktera se bé&zné pouzivaji jako
zahudtovaci ¢inidla zubniho ¢isticiho prosttedku, jako je
guarova guma, karboxymethylceluloza a blokové kopolymery
polyoxyethylenu a polyoxypropylenglykolu a xanthanova guma,
se pouzivaji v koncentracich v rozmezi od asi 0,5 do asi
2 % pii pripravé kompozice zubniho ¢isticiho pfipravku podle
predmétného vynalezu a toto mnozstvi postacuje k vytvoreni
polotuhého, vytlacitelného produktu, ktery se zachovava

tvar.

P¥i pfipravé zubnich &isticich prostredkil, které se

maji pouzivat pro fluoridaci zubti, se &inidla, ktera reaguji




s fluoridovymi ionty obsaZenymi v kompozici zubniho
gisticiho pfipravku podle pfedmétného vynalezu, udrzuji ve
fyzické izolaci od fluoridové slozky jejich zapouzdienim ve
slupce (plasti) z plastifikovaného alkylcelulozového
polymeru. K tomu, aby se ziskal &erstvé srazeny fluorid
vdpenaty pri ¢isténi zubl kartéac¢kem aplikovanim kompozice
zubniho &isticiho pripravku je v této kompozici zubniho
&isticiho pripravku obsaZena ve vodé rozpustna vapenata sul,
jako je napiiklad chlorid vapenaty, octan vapenaty, butyrat
védpenaty, citronan vapenaty, mlédnan vapenaty, salicylat
vapenaty a jiné netoxické soli vapniku a anorganickych

a organickych kyselin, které jsou rozpustné ve vodném
prostfedi, pridemz jsou tyto latky v zubnim ¢isticim
ptipravku obsazZeny Vv mnoZzstvi potfebném pro podstatnou
interakci s fluoridovou sloudeninou za soucasného ukladani
CaF, béhem naneseni zubniho &isticiho p¥ipravku na zuby
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a béhem &isténi kartackem.

Zapouzdiena stl uvoliujici iont vapniku je zaclené€na
do kompozice zubniho ¢isticiho pripravku podle predmétného
vynalezu v koncentraci od asi 0,1 % do asi 5 % hmotnostnich

a vyhodné& od asi 0,5 % do asi 1,5 % hmotnostnich.

Mezi dalgi pirisady desaktivujici fluoridovy iont,
které jsou b&zné& pritomné v kompozici zubniho ¢isticiho
ptipravku p¥i praktické aplikaci tohoto vynalezu a které se
mohou zapouzdiit a pouzit pfi aplikaci pfedmé&tného vynalezu,
patfi napriklad abraziva, jako je oxid kfemid¢ity, uhlicditan
vapenaty a orthofosforefnan vapenaty (bezvody a/nebo jako
dihydrat). Abraziva, jako je oxid kremidity, maji velmi
velké povrchové plochy, takze fluoridovy iont se chemisorbci
mite ztratit na oxidu kfemiditém jako abrazivu. Abraziva,

obsahujici vapnik, i kdyz jsou v podstaté ve vodé
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nerozpustné, presto uvoliuji ionty véapniku v dostatecném
mnozstvi, aby reagovaly a tim desaktivovaly fluoridové

ionty, pritomné v zubnim ¢isticim prostredku.

Abrazivum je obecné v zubnim ¢isticim prostfedku podle
predmé&tného vyndlezu obsazeno Vv koncentraci od asi 10 % do
asi 30 % hmotnostnich a vyhodné v koncentraci od asi 15 % do
asi 25 % hmotnostnich. K rozpustnym abrazivim patfi srazeny
amorfni hydratovany oxid ktemic¢ity, jako je Sorbosil AC-35
od Crosfield Chemicals, nebo Zeodent 115 od J. M. Huber
Company, metafosforecnan sodny, metafosforeénan draselny,
normalni fosforednan véapenaty, dihydrat norméalniho
fosforednanu vapenatého, bezvody hydrogenfosforecnan
vapenaty, dvojfosforecnan vapenaty, hydrogenuhlicitan

vapenaty, uhlicitan vapenaty a kalcinovany oxid hlinity.

Vedle abrazivnich materialt, které nejsou kompatibilni
s fluoridy, bylo dale zjisténo, Ze dvojfosforednanové soli
bé¥né obsazené v kompozicich zubnich ¢isticich pripravkla
jako ¢inidla proti zubnimu kameni rovnéz desaktivuji
fluoridovy iont, takzZe je sadouci, aby tyto soli byly rovnéz
ve shodé s praktickym uplatnénim predmé&tného vynalezu
zapouzdreny. K prikladim dvojfosfore¢nanovych soli, které
jsou u¢inné proti zubnimu kameni, patfi dvojfosforecnanotove
soli se dvéma nebo se &tyfmi alkalickymi kovy, jako je
naptiklad Na,P,0-5, K4P507, Na K,P,07, Na H,P,0~ avK2H2P207,
polyfosfore¢nany s dlouhym fetézcem, jako je
hexametafosforedéna sodny, tripolyfosfore¢nan sodny
a cyklické fosfore¢nany jako je trimetafosforecnan sodny .
Tyto soli jsou obsazZeny Vv kompozici zubniho ¢isticiho

prostfedku v koncentraci od asi 1 % do asi 7 % hmotnostnich.

V kompozicich zubniho ¢isticiho pripravku podle




predmétného vynalezu se rovnéz mohou pouzivat syntetické
aniontové polykarboxyléaty, aby se zvy$ila G¢innost jinych
aktivnich &inidel pritomnych v tomto zubnim Cisticim
prostredku, jako jsou antibakterialni ¢inidla

a pyrofosfore¢nanové soli proti zubnimu kameni. Tyto
aniontové polykarboxylaty se obecné pouzivaji ve formé& svych
volnych kyselin nebo vyhodné jako ¢astedné neutralizované
nebo vyhodnéji jako plné neutralizované ve vodé rozpustné
soli s alkalickym kovem, napifiklad s draslikem a vyhodné se
sodikem nebo jako ammonné soli. Vyhodnymi
polykarboxylatovymi sloud¢eninami jsou 1 : 4 az 4 : 1
kopolymery anhydridu kyseliny maleinové nebo kyseliny
maleinové s jinym polymerizovatelnym ethylenicky nenasycenym
monomerem, vyhodné methylvinyletherem a anhydridem kyseliny
maleinové s molekulovou hmotnosti (M.VW.) od asi 30 000 do
asi 1 000 000, nejvyhodnéji od asi 30 000 do asi 500 000.
Tyto kopolymery jsou v obchodé k dostani napiiklad pod
obchodni znadkou Gantrez, naptiklad AN 139 (M.V. 500 000),
AN 119 (M.V. 250 000) a vyhodneé S-97 Pharmaceutical Grade
(M.V. 70 000). Syntetické aniontové polykarboxylaty se mohou
pr¥idavat do kompozice zubniho ¢isticiho pfipravku podle
predmétného vynalezu v koncentraci od asi 0,5 % do asi 5 %

hmotnostnich.

Kompozice zubniho ¢isticiho prostredku podle
ptedm&tného vynalezu rovnéz mohou obsahovat aromatizacni
&inidlo (vonnou ptisadu). Toto aromatizacni ¢inidlo se
pridavd do kompozice zubniho ¢isticiho pripravku
v koncentraci od asi 0,1 % do asi 5 % hmotnostnich a vyhodné
od asi 0,5 % do asi 1,5 % hmotnostnich. Mezi aromatizadni
¢inidla, ktera se pouzivaji pifi aplikaci predmétného
vynédlezu, je moZno zaradit silice jakoz i rtzné aromatické

aldehydy, estery, alkoholy a podobné latky. K prikladim




silic pat¥i silice maty kadetavé, silice maty peprné,
1ibavkova silice, sasafrasova silice, hfebickova silice,
dalvéjova silice, eukalyptova silice, majorankova silice,
skoticova silice, citronova silice, limetovéa silice,
grapefruitovd silice a pomerancova silice. Z nich se
nejcastéji pouziva silice maty peprné a silice maty

kaderavé.

Do kompozice zubniho ¢isticiho prostifedku podle
predm&tného vynélezu se mohou pridavat rtzné dalsi latky,
véetné antibakteridlnich &inidel, jako je Triclosan,
chlorhexidin, znecitlivujicich latek, jako je dusicnan
draselny a citronan draselny, bélicich &inidel, jako je
peroxid vodiku, peroxid vépenaty a peroxid mocoviny,
konzervaénich ¢inidel, silikon@t a chlorofylovych sloucenin.
Pokud jsou tyto prisady pifitomné, mohou se rovneéz
zapouzdrit, pokud se pridavaji do kompozice zubniho
&isticiho pripravku v mnoZzstvich, kterd reaguji s dalsimi
slozkami zubniho &isticiho pripravku, jako jsou fluoridove

soli.

P¥iprava kompozic zubnich ¢isticich prtipravkl je
v tomto oboru z dosavadniho stavu techniky dobfe znama.
V patentech Spojenych stati americkych ¢. 3 996 863,
3 980 767, 4 328 205 a 4 358 437, které jsou zde vsSechny
uvedeny jako odkazové materidly, jsou popisovany ritzné zubni
pasty a zplsoby jejich vyroby, které je moZno pouzit pro
vyrobu zubnich ¢isticich pfipravkt podle predmétného

vynalezu.




Piriklady provedeni vynalezu

V nasledujicich pr¥ikladech je blize vysvétlena
podstata re$eni podle pfedm&tného vyndlezu, pricemz ovsem
tyto p¥iklady jsou pouze ilustrativni a nijak neomezuji
rozsah predmétného vynédlezu. VSechny dily nebo procenta jsou
hmotnostni a vSechny teploty jsou ve stupnich Celsia, pokud

neni vyslovné uvedeno jinak.
P+iklad 1

C4astice octanu vapenatého se zapouzdfily do slupky
(plasté) z plastifikované ethylcelulozy dispergovéanim
a suspendovanim C¢astic octanu védpenatého v nadobé reaktoru
v souvislém proudu ohréatého vzduchu. Na ¢astice octanu
vapenatého suspendované ve vzduchu se nastfikoval roztok
obsahujici 30 % hmotnostnich ethylcelulozy, 3 % hmotnostni
triethylcitratu, 1,2 % hmotnostniho laurylsulfatu sodného
a 65,8 % vody pri rychlosti proudu vzduchu 750 az 2000 m> za
hodinu po asi 28 minut, pficemz se timto zplGsobem pripravily
zapouzdfené Castice octanu vapenatého s rozdé&lenim velikosti

~ o2

¢astic 5 az 20 pm.

Zapouzdfené Castice octanu vapenatého se vpravily do
kompozice zubniho ¢isticiho prosttedku obsahujici slozky
uvedené v tabulce 1, viz niZe. Analyza na ionty vapniku na
kapslich nezjistila na povrchu vapnik, coz znaci, Ze se

nanesl souvisly povrchovy film.




TABULKA I

Prisada

% hmotnostni

Sorbitol (70%)
Polyethylenglykol 600
Karboxymethylceluloza
Sodna stil sacharinu
Deionizovana voda

Zeodent 115

Fluorid sodny

Aromatizaé¢ni prisada
Laurylsulfat sodny
Zapouzdfeny octan vapenaty
Dvojfosforednan ¢tyifsodny
Mod¥ FDC 1 (roztok 1 % barviva)

60,77
3,0
0,60
0,30
6,44

25,50
0,243 (1100 ppm)
0,72
1,2
0,57
0,5
0,16

Zubni &istici prostredek (oznaceny "piiklad 1") se

balil do uzavienych plastovych tub na zubni pastu a nechal

se starnout po dobu Sest tydnd ve vzduchové susarnée pri

teploté 50 °C. Analyza na fluoridovy iont v zubnim ¢isticim

pripravku podrobeném stérnuti ukazala pritomnost 1050 ppm

fluoridu, coZ znamenalo minimdlni ztratu fluoridového iontu

ze zubniho &isticiho prostredku, pricemz slupka (plast)

zfistala po zpracovani a starnuti v podstaté netknuta.

Pro stanoveni rychlosti uvolfiovdni véapniku pri pouziti

kartadku se zubni &istici prostfedek z prikladu 1

suspendoval ve vodé (1

3) a kartacovala se po rizné doby

ve 2labku. Suspenze se odstfedila a supernatant se€

analyzoval na pritomnost vapnikového iontu.




Vysledky jsou uvedeny v tabulce II, viz niZe. Pro
uc¢ely srovnani se postup opakoval s tim rozdilem, Ze octan
véapenaty pridany do zubniho ¢isticiho prostredku nebyl
zapouzdien. Srovnavaci zubni ¢istici prfipravek byl oznacen

"Control".

TABULKA II

Slozeni zubniho Doba kartéac¢ovani Ca™™ (ppm)
¢isticiho pripravku (minuty)

Priklad 1 0,5 55

1,0 195

2,0 300

5,0 395

Control 0,5 550

1,0 900

2,0 990

5,0 1000

Vysledky uvedené v tabulce II ukazuji, Ze se béhem
kartadovani uvolnilo podstatné mnozstvi zapouzdteného

vapnikového iontu.

Stupen adsorpce fluoridu na kotoucky hydroxyapatitu
(chemicky podobny zubni skloviné) se stanovil pro zubni
gistici ptipravek podle prikladu 1 a srovnavaci vzorek, kdy
se pripravil a na adsorpci fluoridu vyhodnotil stejny zubni

Cistici prostfedek s tim rozdilem, ze nebyl piitomen




zapouzdifeny octan véapenaty, pricemZz tento srovnavaci zubni
&istici prostiedek byl oznacen jako kompozice "C". Suspenze
(1 : 3 ve vodé) se ve zlabku kartidcovala po dobu 30 sekund.
Kartadovana suspenze se odstfedila a supernatant byl
shromazdén. Kotoutky hydroxyapatitu (HAP) se vystavily
piisobeni suspenze vzdy na dobu 5 minut celkem pri 10
pokusech. Kotoucky se pak ponoifily na 60 sekund do kyseliny
chloristé, aby se odstranila povrchova vrstva obsahujici
fluorid a pak se analyzoval obsah fluoridového iontu.

Vysledky jsou uvedeny v tabulce III, viz. nize.

TABULKA I1I

Slozeni pripravku Adsorpce fluoridu na kotouccich HAP
Priklad 1 0,305 £ 0,010
C 0,07 = 0,005

Vysledky ukazuji, Ze kotoucky, které byly vystaveny
piisobeni zubniho ¢isticiho pripravku z prikladu 1,
obsahujiciho zapouzdfeny octan véapenaty i fluorid sodny
vykazovaly podstatny a vyznamny zvySeny podil adsorbovaného
fluoridu ve srovnani se srovnadvacim zubnim c¢isticim

pripravkem (C), ktery neobsahoval octan vapenaty.
P¥iklad 2

V tomto pf¥ikladu se opakoval postup z prikladu 1 s tim
rozdilem, Ze pro udely srovnidni se pro pfipravu kapsli
octanu vapenatého pouzZily ndsledujici disperze obsahujici

tadu porovnavacich zapouzdfovacich materialt uvedenych
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v tabulce IV.

TABULKA v

Slozeni Obsah pevnych latek Zapouzdrovaci

kapsle v disperzi (% hmot.) material

Cq 30 % neplastifikovana
ethylceluloza

Cy 5% plastifikovana
ethylceluloza

Cy 30 % rostlinny vosk

Cy (kontrolni) - Zadny

Kompozice zubnich ¢isticich piipravkll obsahujicich
srovnidvané kapsle octanu vapenatého, se pfipravily postupem
uvedenym v prikladu I a balily se do utésnénych plastovych
tub na zubni pastu, pric¢emz se nechaly podrobit starnuti po
dobu $esti tydnt pri teploté 49 °C (120 °F). Dostupnost
fluoridu v zubnich &isticich pripravcich podrobenych

starnuti je uvedena v tabulce V, viz. nize.
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TABULKA \%

Slozeni Dostupnost fluoridu (ppm)
pripravku
Poc¢atecni 2 tydny 4 tydny 6 tydnd
22 °C 49 °C 49 °C 49 °C
(72 °F) (120 °F) (120 °F) (120 °F)
Priklad I 1000 1000 985 975
Cq 1000 890 422 119
Cy 20 0 0 0
Cy 1000 695 210 55
Cy 10 0 0 0

Udaje v tabulce V ukazuji, Ze po dobé starnuti 6 tydnad
nedo$lo k vyznamné ztraté dostupnosti fluoridu v zubnim
¢isticim prosttredku podle pfedmétného vynalezu, ktery
obsahoval octan véapenaty, zapouzdreny ve slupce (plasti)

z plastifikované ethylcelulozy (priklad 1), zatimco

u zubnich &isticich prostifedkt, kde zapouzdrfujici latkou
byla (1) neplastifikovana ethylceluloza (kompozice Ccy),
(2) zapoudfujici léatkou byla plastifikovana ethylceluloza,
kde obsah pevnych latek v disperzi byl nizs$i nez 30 %
hmotnostnich (kompozice C,) nebo

(3) kde zapouzdfujici latkou byl polymer nikoliv

z alkylcelulozy, jako je rostlinny vosk (kompozice C3),

do$lo v podstaté k tplné ztraté dostupnosti fluoridu.




PATENTOVE NAROKY

1. Vodna kompozice zubniho ¢isticiho pripravku,
vyznadujici se tim, Ze obsahuje vodné vehikulum, které
obsahuje alespori dvé aktivni slouc¢eniny, které spolu
vzajemné reaguji, pricemz alespoil jedna z téchto aktivnich
sloudenin je uzaviena v kapsli, kterid je tvofena z jadra
aktivni sloudeniny, které je zapouzdfeno v materidlu plasteé
v podstaté nepropustném pro vodu, ktery je rozdrtitelny pfi
pouziti zubniho ¢isticiho prostredku, takze se jadro uvolni
pro reakci s druhou aktivni sloudeninou, kde plast je

vytvoren z plastifikovaného alkylcelulozového polymeru.

2. Kompozice podle naroku 1, vyznadujici se tim, Ze

alkylcelulozovym polymerem je ethylceluloza.

3. Kompozice podle naroku 1, vyznadujici se tim, Ze

ethylceluloza je plastifikovana triethylcitratem.

4. Kompozice podle naroku 1, vyznac¢ujici se tim, Ze
kapsle je tvorena z asi 40 az asi 70 % hmotnostnich
reaktivni slozkou a z asi 30 do asi 60 % hmotnostnich

materidlem plastifikovaného polymeru ethylcelulozy.

5. Kompozice podle naroku 1, vyznadujici se tim, Ze
sloudenina jadra je zapouzdiena Vv plastifikovaném
alkylcelulozovém polymeru pomoci vodné disperze, Vv niz je
dispergovano od asi 30 do asi 60 % hmotnostnich pevnych
latek vytvatejicich plast, které jsou tvoreny od asi 80 do
asi 90 % hmotnostnich alkylcelulozovym polymerem, asi 7 az
asi 10 % hmotnostnich plastifikéatoru a asi 3 az asi 5 %

hmotnostnich povrchové aktivni latky.




6. Kompozice podle naroku 1, vyznadujici se tim, zZe
zapouzdrenou slouceninou je rozpustni vapenata sl a druhou

slouceninou je fluoridova sul.

7. Zpisob nanasSeni terapeutického ¢inidla na zuby,
vyznadujici se tim, Ze zahrnuje pripravu zubniho ¢isticiho
prost¥edku obsahujiciho vodné vehikulum tvorené ve vodée
rozpustnou soli terapeutického ¢inidla a kapsli, ktera
obsahuje slozku jadra, ktera reaguje s terapeutickym
ginidlem, kde slozka jadra je zapouzdfena v materialu
plasté, ktery je v podstaté nepropustny pro vodu a je bé&hem
pouziti zubniho ¢isticiho prostredku rozdrtitelny,

a nanageni zubniho &isticiho pripravku dostateCnou silou na
zuby, aby se vyvolalo uvolnéni reaktivni slozky z kapsle pro
reakci s terapeutickou latkou, kde plast je vytvoien

z plastifikovaného polymeru alkylcelulozy.

8. Zpusob podle naroku 7, vyznadujici se tim, Ze

alkylcelulozovym polymerem je ethylceluloza.

9. Zpusob podle naroku 7, vyznadujici se tim, ze

alkylcelulozovy polymer je plastifikovan triethylcitratem.

10. Zptsob podle naroku 7, vyznacdujici se tim, ze
kapsle je tvorena z asi 40 az asi 70 % hmotnostnich
reaktivni slozkou a z asi 30 do asi 60 % hmotnostnich

materialem plastifikovaného polymeru alkylcelulozy.

11. Zpusob podle naroku 7, vyznadujici se tim, Ze
sloudenina jadra je zapouzdiena v plastifikovaném
alkylcelulozovém materidlu pomoci vodné disperze, v niz je

dispergovéno od asi 30 do asi 60 % hmotnostnich pevnych




latek vytvarejicich plast, které jsou tvofeny od asi 80 do
az asi 90 % hmotnostnimi alkylcelulozovym polymerem, asi 7
do asi 10 % hmotnostnich plastifikdtoru a asi 3 az asi 5 %

hmotnostnich povrchové aktivni latky.

12. ZpGsob podle naroku 7, vyznacujici se tim, Ze
terapeutickym &inidlem je ve vodé rozpustna sl uvoliujici
fluoridovy iont a sloZkou jadra je ve vodé rozpustna

vapenata sul.
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