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“COMPOSICOES DE CUIDADO ORAL, USO DE UM CORANTE POLIMERICO
E METODO PARA MODIFICAR A COR DOS DENTES”

CAMPO DA INVENCAQ

[001] A presente invengac esta relacionada a composigbes de
cuidado oral para modificar a cor dos dentes, em particular para melhorar a
aparéncia branca dos dentes.

ANTECEDENTES DA INVENCAO

[002] Certas composigdes para o branqueamento dos dentes ja
sao conhecidas.

[003] O documente US 6.030.222 (Tarver) descreve uma
composigao para o brangueamento compreendendo um corante que, quando
absorvido pelo dente, faz com que o dente reflita uma cor de luz que é mais
branca do que a cor de luz inicial refletida pelo dente.

[004] O documento US 2006/0104922 (Tarver) descreve um
sistema de clareamento dental para esconder descoloracdo dos dentes. O
sistema compreende um Unico corante substancialmente  violeta,
espectralmente puro, & um veiculo para aplica-lo nos dentes.

[005] O documento EP 1.935.3395 (Brignoli e Joiner) descreve um
sistema de clareamento dental compreendendo um pigmento e um auxiliar de
deposigao sollvel para dito pigmento.

[006] Algumas outras publicagdes descrevem o uso de corantes
poliméricos, em grande parte para o tingimento de téxteis ou de cabelo.

[007] O documento WO 06/055787 (Procter and Gamble),
descreve corantes ligados ac eter de celulose em formulagdes de lavanderia.
Os corantes poliméricos sdo reivindicados por trabalhar eficazmente em
vestuario celulosico.

[008] Os documentos WO 06/055843, WO 07/087252, WO
08/091524, e WO 08/100445 (todos Milliken} descrevem corantes ligados a
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grupos poliéteres, para uso em formulagdes de lavanderia. O beneficio da
mudanca de cor € encontrado predominantemente em vestuario celulésico.

[009] O documento EUA 4.137.243 (Milliken) descreve corantes
derivados de antraquinona polimeérica e sua utilizagao na produgac de téxteis
e/ou acabamentos.

[0010] O documento WO 08/009579 (Ciba) descreve cadeias
polimericas catibnicas com corantes com carga cationica para a utilizagao no
tingimento de cabelo.

[0011] O documento WO 09/030614 (Ciba) descreve composicdes
para cuidado pessoal compreendendo complexos de corante-polimero.

DESCRICAO RESUMIDA DA INVENCAO

[0012] O objetivo da presente invengdo €& fornecer um produto
para modificar a cor dos dentes, em particular para aumentar a brancura
aparente dos dentes.

[0013] Em um primeiro aspecto da presente invengao, é fornecida
uma composigdo de cuidado oral que compreende um corante polimérico, para
modificar a cor dos dentes.

[0014] Em um segundo aspecto da presente invengao, é fornecido
0 usc de um corante polimérico, para a fabricagdo de uma composicao de
cuidado oral para modificar a cor dos dentes.

[0015] Em um terceirc aspecto da presente invencao, & fornecida
uma composicdo de cuidado oral gue compreende um corante polimérico em
que a funcionalidade corante esta covalentemente ligada ao restante do
polimero.

[0016] Em um quarto aspecto da presente invencao, € fornecido
um método para modificar a cor dos dentes, dito método compreendendo a
aplicagao de uma composicao de cuidado cral compreendendo um corante

polimérico.
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DescRICAO DETALHADA DA INVENCAG

[0017]Os inventores revelaram gque um excelente clareamento
dental pode ser obtido pelo uso da presente invengao com corantes polimericos
de cor apropriada (vide a seguir). Acredita-se que os corantes polimericos
utilizados na presente invencdo se depositam com a eficiéncia relativamente
alta sobre a superficie dos dentes, melhorando assim a sua eficdcia. Um
beneficio associado € que os corantes poliméricos sao muito menos propensos
a precisar de um auxiliar de deposigdo do que os corantes ou pigmentos
simples.

[0018] A aplicagao da composi¢ao de cuidado oral é nos dentes,
normalmente diretamente sobre os dentes, por exemplo, ac utilizar um creme
dental, enxaguatorio bucal ou tratamento sem enxague. De preferéncia, a
composicao de cuidado oral € um creme dental e € aplicada utilizando uma
escova de dente.

[0019] A cor para a qual os dentes sdo modificados depende da
cor do corante polimérico utilizado. Em realizacbes preferidas, o corante
polimerico leva ao brangueamento dos dentes. Isto pode ser conseguido pelo
uso de um corante polimérico que apresenta uma cor azul ou violeta. Os
corantes poliméricos deste tipo possuem um angulo hue (de saturacao da cor)
no sistema CIELAB de 220 a 320 graus, de preferéncia, entre 250 e 290 graus,
quando depositado em dentes humanos. Uma descricao detalhada do angulo
hue pode ser encontrada na pag. 57 da Colour Chemistry, 32 edigdo por H.
Zollinger, publicado pela Wiley-VCH.

[0020] A absorgdo maxima para o corante polimerico que esta em
um intervalo de 400 a 700 nm € denominada Amax. De preferéncia, o corante
polimérico possui um Amax de 500 a 580 nm, de maior preferéncia, de 520 a
560 nm.



4/23

[0021] O comprimento de onda da absorgdo maxima de luz para o
corante polimérico em um intervalo de 400 a 700 nm é denominado Amax. De
preferéncia, o corante polimérico possui um Amax de 500 a 650 nm, de maior
preferéncia, de 535 a 590 nm.

[0022] O valor de absorbéancia para o corante polimérico em sua
Amax é, de preferéncia, de pelo menos 0,01 e, de maior preferéncia, de pelo
menos 0,2. Os valores de absorgao sao medidos em solugdes aquosas a 1%,
opcionalmente, com 0,1% em peso de alquilbenzenossulfonato linear presente,
em células de 1 centimetro.

[0023]O efeito de clareamento preferido é obtido pelo corante
polimérico depositada sobre os dentes e resultando em luz suficiente sendo
refletida a partir dos dentes para que eles sejam percebidos como mais
brancos.

[0024] A cor preferida do corante polimérico é tipicamente
alcangada pela incorporagao de unidades de corante contendo cor azul ou
violeta, isto é, contendo um &angulo hue de 220 a 320 graus, de maior
preferéncia, entre 250 e 290 graus. Alternativamente, no entanto, a cor pode
ser obtida através da incorporacdo de uma mistura de unidades corantes
contendo angulos hue fora do intervalo preferido, por exemplo, através da
mistura de unidades corantes vermelhas e verde-azul em um determinado
corante polimérico.

[0025] Em outra realizagao alternativa, o clareamento dos dentes
pode ser obtido através da aplicagdo de uma mistura de corantes poliméricos
contendo angulos hue fora do intervalo preferido; por exemplo, corantes
poliméricos vermelhos e verde-azul.

[0026] As unidades corantes no corante polimérico sao, de

preferéncia, selecionadas a partir das seguintes classes cromoéforas:

antraquinona, azo, trifenil metano, azina, xanteno, indigéide, metano e
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ftalocianina; elas sao de maior preferéncia, selecionadas a partir da
antraquinona, azo, trifenil metano, xanteno e indigéide. Os corantes poliméricos
que compreendem unidades corantes de antraquinona sao particularmente
preferidos, especialmente aqueles desprovidos de grupos carregados ou
contendo um ou dois grupos sulfonatos (SOS3-) covalentemente ligado a eles.

[0027]Em geral, o corante polimérico apresenta um peso
molecular médio em um intervalo de 1.000 a 500.000, de preferéncia, de 2.500
a 250.000, de maior preferéncia, de 5.000 a 50.000. O peso molecular médio
numérico € a média aritmética simples dos pesos moleculares das
macromoléculas individuais. Estes sao determinados medindo o peso
molecular das moléculas poliméricas x, somando os pesos, e dividindo por x.
Os pesos moleculares podem ser determinados por Cromatografia de
Permeagao em Gel.

[0028] Os corantes poliméricos preferidos para modificar a cor dos
dentes tém a funcionalidade corante covalentemente ligada ao restante do
polimero. Os corantes poliméricos particularmente preferidos sao da forma:

(Cadeia polimérica) - (Y-corante)x

em que Y é uma ligagao entre o corante e a cadeia polimérica e x
é o numero de unidades corantes associadas a uma determinada molécula
polimérica. Y ¢é tipicamente um grupo organico de ligagao ligando
covalentemente um anel aromatico do corante a cadeia polimérica. De
preferéncia, Y é de 1 a 8 atomos, de maior preferéncia, de 3 a 6 atomos; os
atomos sendo selecionados a partir de: C, N, O e S. A cadeia polimérica
também pode ser diretamente conectada ao corante e, neste caso, Y é uma
ligagao covalente.

[0029] Y pode ser selecionado a partir de: -C(O)N(R)-, -N(R)C(O)-,
-C(O)OR’, -N(R)-, -O-, -S-, -S(02)-, -S(O2)N(R)-, -N(COR)- e- N(SO2R)-, em

que R é selecionado a partir de H, alquila C1-C6 ramificada ou linear, fenila e
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grupos benzila e R’ é um grupo alquileno. De maior preferéncia, o grupo
organico de ligagao é o -N(R)C(O)-, e R é, de maior preferéncia, H ou Me.

[0030]A relagdo das unidades corantes para as unidades de
mondmero polimerizado na cadeia polimérica do corante polimérico pode ser
crucial para a sua eficacia. Esta relagao nao pode ser menor do que 1:10.000,
mas normalmente &, pelo menos, 1:100 e é, de preferéncia, pelo menos, 1:50.
De preferéncia, a pré-molécula é superior a 1: 3, de maior preferéncia, nao
superior a 1:5 e, de maior preferéncia, ainda, nao superior a 1:7.

[0031] Durante toda esta especificagdo, uma unidade corante
deve ser entendida como uma funcionalidade corante individual. Tais unidades
estao tipicamente associadas a uma Unica unidade de monémero polimerizado
na cadeia polimérica.

[0032] O corante polimérico pode ser obtido pela adicdao de
unidades corantes a um polimero pré-formado ou por uma reagao de
polimerizagdao envolvendo um monémero que compreende uma unidade
corante. Os corantes poliméricos obtidos pelo método anterior sdo os
preferidos. Os corantes poliméricos obtidos por este altimo método sao
tipicamente copolimeros do monémero que compreende a unidade corante e
um ou mais mondmeros que nao compreendem unidades corantes.

[0033]A adicdo de unidades corantes de um polimero pré-
formado pode ser realizada utilizando corantes reativos, que carregam grupos
reativos que podem reagir com grupos OH, SH ou NHz no polimero pré-
formado. Os exemplos de tais unidades corantes estao listados como corante
reativo no indice de cor, por exemplo, azul reativo 19, azul reativo 2, azul
reativo 4, azul reativo 6, azul reativo 7, azul reativo 11 e azul reativo 12. Para
obter o tom ideal é preferivel combinar um azul reativo com um corante laranja

reativo ou um corante vermelho reativo no polimero. Os exemplos destes
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corantes sao o vermelho reativo 1, vermelho reativo 2, vermelho reativo 9,
laranja reativo 13, laranja reativo 16.

[0034] De preferéncia, a razao molar do azul reativo para o
corante vermelho reativo ou laranja reativo é de 2:1 a 10:1. Os corantes
reativos, azo de complexado com metal, de preferéncia, nao sao utilizados.

[0035] De preferéncia, os grupos em polimeros pré-formados
“reativos” podem ser reagidos com grupos OH, SH ou NHz na unidade corante,
de preferéncia, um grupo NHz2. Os exemplos de grupos reativos de polimeros
pré-formados sao anidrido, N-hidroxisuccinimida, isocianato, azida, alcino,
oxazolona, epdxido, aldeidos, cetonas, acrilato, piridildissulfeto, tiazolidina-2-
tiona, pentafluorofenol éster, 2,4,5-triclorofenol éster e endo-N-hidroxi-5-
norborneno-2,3-dicarboxiimida.

[0036] Os polimeros pré-formados adequados para a adigao de
unidades corantes incluem polivinilalcool; copolimeros de anidrido maléico, tais
como o copolimero anidrido de metil viniléter/ maléico; copolimeros de anidrido
metacrilico; celulose e seus derivados, tais como éter de celulose, etil celulose,
metil celulose, carboximetil celulose, hidréxi propil metilcelulose, hidréxi propil
celulose, hidroxi etil celulose, dialdeido celulose; quitina; quitosana; amido;
dialdeido amido; dextrano, dialdeido dextrano; polilisina; alginato; goma guar;
goma de alfarroba; xantana; gelatina; pectina, acido halurénico; poli(alilamina);
poli(vinil amina), poli(etilenimina); poli(acido acrilico) e copolimeros de acido
acrilico, poli (acido metacrilico) e copolimeros de acido metacrilico; poli(N-
acriloxisuccinimida) e copolimeros de N-acriloxisuccinimida; poli(N-
metacriloxisuccinimida) e copolimeros de N-metacriloxisuccinimida; poli(p-
estirenossulfonato de sédio) e copolimeros de p-estirenossulfonato de sédio;
poli(acido 2-acrilamido-2-metil-1-propanossulfénico) e copolimeros de acido 2-
acrilamido-2-metil-1-propanossulfénico;  poli(acrilato de 2-hidroxietil) e

copolimeros de acrilato de 2-hidroxietila; poli{metacrilato de 2-hidroxietil) e
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copolimeros de metacrilato de 2-hidroxietila, poli(acrilato de 2-glicidila) e
copolimeros de acrilato de 2-glicidila; poli(metacrilato de 2-glicidila) e
copolimeros de metacrilato de 2-glicidila; poli(4-epoxiestireno) e copolimeros de
4-epoxiestireno; poli(isotiocianato de metalila) e copolimeros de isotiocianato
de metallila, poli(2-vinil-4,4-dimetil-5-oxazolona) e copolimeros de 2-vinil-4,4-
dimetil-5-oxazolona; poli(y-acriloiléxi - &-caprolactona) e copolimeros de y-
acriloiléxi - e-caprolactona; poli(3-(3-metacrilamidopropanoil)tiazolidina-2-tiona e
copolimeros de 3-(3-metacrilamidopropanoil)tiazolidina-2-tiona; poli(isocianato
de vinila) e copolimeros de isocianato de vinila; poli(1-metil-vinilisocianato) e
copolimeros de 1-metil-vinilisocianato, poli(4vinil-benzaldeido) e copolimeros
de 4-vinil benzaldeido.

[0037]Os métodos de modificagao de pés-polimerizagao para
polimeros reativos sao descritos com detalhes em Gauthier, M.A., Gibson, M.1.,
e Klok H-A., Angew. Chem. Int. Ed 2009 48, 48058. Os grupos funcionais de
polimeros reativos incluem anidrido, N-hidroxisuccinimida, isocianato, azida,
alcino, oxazolona, epéxido, aldeidos, cetonas, acrilato, piridildissulfeto, éster de
2,4,5-triclorofenol, tiazolidina-2-tiona, éster de pentafluorofenol e endo-N-
hidroxi-5-norborneno-2,3-dicarboxiimida.

[0038] Para corantes poliméricos preparados pela reagdo com um
polimero reativo, a unidade corante provém, de preferéncia, de corantes
organicos selecionados a partir das seguintes classes cromoéforas:
antraquinona, azo, azina, trifenodioxazina, trifenil metano, xanteno e
ftalocianina, de maior preferéncia, as classes croméforas azo, antraquinona e
azina. O corante deve conter um grupo OH, SH ou NH2, a fim de reagir com o
polimero reativo. De preferéncia, o corante contém um grupo NHz e, de maior
preferéncia, o grupo NHz esta diretamente ligado a um anel aromatico.

[0039]Os corantes sao descritos em Industrial Dyes (K. Hunger

ed, Wiley VCH 2003, ISBN 3-527-30426-6). Os corantes nomeados sao
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aqueles encontrados no Color Index; ©2009 Society of Dyers and Colourists
and American Association of Textile Chemists.

[0040] Os corantes preferidos para tais reagbes sao o violeta
acido 1, violeta acido 3, violeta acido 6, violeta acido 11, violeta acido 13,
violeta acido 14, violeta acido 19, violeta acido 20, violeta acido 36, violeta
acido 36:1, violeta acido 41, violeta acido 42, violeta acido 43, violeta acido 50,
violeta acido 51, violeta acido 63, violeta acido 48, azul acido 25, azul acido 40,
azul acido 40:1, azul acido 41, azul acido 45, azul acido 47, azul acido 49, azul
acido 51, azul acido 53, azul acido 56, azul acido 61, azul acido 61:1, azul
acido 62, azul acido 69, azul acido 78, azul acido 81:1, azul acido 92, azul
acido 96, azul acido 108, azul acido 111, azul acido 215, azul acido 230, azul
acido 277, azul acido 344, azul acido 117, azul acido 124, azul acido 129, azul
acido 129:1, azul acido 138, azul acido 145, violeta claro 99, violeta claro 5,
violeta claro 72, violeta claro 16, violeta claro 78, violeta claro 77, violeta claro
83, food black 2, azul claro 33, azul claro 41, azul claro 22, azul claro 71, azul
claro 72, azul claro 74, azul claro 75, azul claro 82, azul claro 96, azul claro
110, azul claro 111, azul claro 120, direta 120:1 azul, azul claro 121, azul claro
122, azul claro 123, azul claro 124, azul claro 126, azul claro 127, azul claro
128, azul claro 129, azul claro 130, azul claro 132, azul claro 133, azul claro
135, azul claro 138, azul claro 140, azul claro 145, azul claro 148, azul claro
149, azul claro 159, azul claro 162, azul claro 163, food black 2, food black 1,
em que o grupo amida acido (NHCOCHS) é substituido por NHz, azul disperso
5, azul disperso 6, azul disperso 9, azul disperso 19, azul disperso 28, azul
disperso 4, azul disperso 56, azul disperso 60, azul disperso 81, violeta
disperso 1, violeta disperso 4, dispersar violeta 8, violeta basico 2, violeta
basico 5, violeta basico 12, violeta basico 14, violeta basico 8, azul basico 12,

azul basico 16, azul basico 17, azul basico 47 e azul basico 99.



10/23

[0041] Os corantes poliméricos preparados a partir de polimeros
reativos séo, de preferéncia, preparados pela adi¢do de um corante organico
aos grupos éster ativo no polimero pré-formado ou, de preferéncia, pela adicéo
de grupos anidrido, isocianato, axazolone ou epbxido no polimero pre-formado.

[0042] Um corante polimérico preferido pode ser preparado pela
adicdo de um corante substituido por amina a um polimero pré-formado que

contém anidrido. Um exemplo de tal reacac pode ser representado:

dye—NH o
[ H2 H A f «:manmmNHg . H2 H H | .
TG IO T
OCHg H QCH;; ?=O n
OH
[0043] Quando o corante polimérico & preparado por

uma reacéo de polimerizacdo envolvendo um mondmero que compreende uma

unidade corante (isto &, um “mondmero corante™), o mondémero corante pode

R4
HzC:<

Y_CCI rante

ser da forma;

em gue Y &€ um grupo organico de ligag&o ligando covalentemente
um corante a unidade de alcene do mondmero corante e R é selecionado a
partir de: alquila; arila; halogénio; éster; amida acida; e CN, e & de maior
preferéncia H ou CHa.

[0044] Os mondmeros corantes adequados podem ser preparados
pela acilacdo de um grupo NHz, de preferéncia, um grupo NH: diretamente

ligado a um anel aromatico do mondmero corante.
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[0045] Os compostos corantes -NH: adequados sao os mesmos
listados acima como adequados para modificacdo pds-polimerizagdo dos
polimeros reativos.

[0046] Os mondmeros corantes particularmente preferidos sao o
food black 2, food black 1, em que o grupo amida acido (NHCOCH3) é
substituido por corantes dispersos de antraquinona NH:z e corantes acidos de
antraquinona.

[0047] De preferéncia, 0 mondmero corante € da forma:

El

em gque Ri € conforme previamente definido e ¢ anel A e B séao
mais substituidos. Os grupos substituintes preferidos incluem NHz, NHAr,
NHRs, NRsRs, OH, CI, Br, CN, OAr, NQ2 S0O:0Ar, SOzNa, CH: e
NHCOC(R1)}=CHz, em que Rs e Rs s&o independentemente selecionados a
partir da alguila C1-Cs ramificado, ciclico ou linear, que pode ser substituido por
OH, OMe, Cl ou CN.

[0048] De maior preferéncia, o mondmero corante & substituido na
posicdo 4, 5 ou 8 por pelo menos um grupo selecionado a partir de NHz, NHAr
e NHR5, NR5R6. De maior preferéncia, quando presente, os grupos OH e NO:2
estdo na posicéo 4, b ou 8 e ndo mais do que dois grupos NO: estdo
presentes.

[0049] De preferéncia, © mondmero corante e preparado pela

adigao de uma funcionalidade acrilato ou metacrilato a um corante selecionado
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a partir de: azul disperso 1; azul disperso 5; azul disperso 6; azul disperso 9;
azul disperso 19; azul disperso 28; azul disperso 40; azul disperso 56; azul
disperso 60; azul disperso 81; vicleta disperso 1, violeta disperso 4, vicleta
disperso 8, azul acido 25, azul acido 62, azul acido 25, azul acido 23, azul
acido 40, azul acido 41, azul acido 43, azul acido 53 , azul acido 56, azul acido
62, azul acido 69, azul acido 78, azul acido 45, azul acido 47, azul acido 49,
azul acido 51, azul acido 81:1, violeta acido 51, violeta acido 63, violeta acido
36, vicleta acido 36:1, food black 2 e food black 1, em gue o grupo amida acido
(NHCOCHS) é substituido por NHa.

[O050] A sintese de uma variedade de mondmeros corante é
discutida nos documentos US 4.943.617 (BASF), US 5.055.602 (Bausch and
Lomb}, WO 2005/021663 {Eastman), e US 5.362.812 (3M).

[0051] 0 mondmero corante € tipicamente copolimerizado com
mondmeros nac compreendendo uma unidade corante {vide acima). Os

comondmeros preferidos deste tipo sdo:
R,

HQC%

Ra e O O O

em que Rz e Ra s@o independentemente selecionados a partir de:

HC=—CH

H; cadeias alguila ou alquiléxi C1-Ce ramificadas, ciclicas ou lineares; C{O)OR4
ou C{O}N{R4)z, em gque Rs e independentemente H ou cadeia alquila C1-Cs
ramificada ou linear, de preferéncia, H ou cadeia alguila C+-Cs linear;
heterocaromatico, fenila; benzilica; poliéter; ciano; Cl, ou F. De preferéncia, Rz e
Rz sao independentemente selecionados a partir de NHCOCHs, CHs, CeHs,
OH, CH30, C2Hs0, amina, Cl, F, Br, |, NOz, CH3502 e CN.

[0052] Os mondmeros que ndc compreendem uma unidade
corante que sac adequados para a copolimerizacdo com mondémeros corantes

para fornecer um polimerc corante sac metacrilato de dimetilaminoetila
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(DMAEMA) (preferido), metacrilato de metila, acrilato de metila, metacrilato de
hidroxietila (preferido), metacrilato de etila, acrilato de etila, acrilato de
hidroxietila (preferido), metacrilato de butila, acrilato de butila, acrilamida (de
preferéncia), metacrilato de  t-butila, acrilato de t-buitila, 4-
vinilbenzenossulfonato de sédio (preferido), estireno, metacrilato de benzila,
acido acrilico (preferido), acetato de vinila, vinil piridina, acrilato de sédio
(preferido), metacrilato de dietilaminoetila (preferido), 4-vinilfenol, &cido
metacrilico (preferido), acrilonitrila, 4-vinil-9H-carbazol, metacrilato de sédio
(preferido),  4,4-dimetil-2-viniloxazol-5(4H)-ona,  4,4-dimetil-2-(prop-1-en-2-
iljoxazol-5(4H)-ona anidrido, vinilpirrolidona (preferido), acido 4-pentendico,
metacrilato de glicidila, anidrido maléico (preferido), cianoacrilato de 2-etila,
acrilato de estearila, metacrilato de glicosiloxietila, metil éter metacrilato de
di(etileno glicol), etil éter metacrilato de poli(etileno glicol), metil éter metacrilato
de poli(etileno glicol), metacrilato isopropilico, metacrilato de 2-hidroxipropila,
metacrilato de 2-isocianatoetila, etil metacrilato de 2-(metiltio), cloridrato de
metacrilato de 2-aminoetila (preferido), metacrilato de furfurila, metacrilato de
cicloexila, metacrilato de 2,2,2-trifluoroetila, metacrilato de tetraidrofurfurila,
metacrilato de hexila, metacrilato de  3-cloro-2-hidroxipropil, N-
isopropilacrilamida (preferido), N,N-dimetilacrilamida (preferido), metacrilato de
2-etilexila, etil metacrilamida de 2-(dimetilamino) (preferido), metacrilato de 3-
sulfopropila de potassio (preferido), 5-metil-4-oxex-5-eno-1-sulfonato de
potassio, metacrilato de 2-butoxietila, etil metacrilato de 2-(t-butilamino), acido
2-acrilamido-2-metil-1-propanossulfénico, acido 4-vinilbenzéico (preferido),
acrilamida de N-(6-aminopiridin-2-il), acrilamida de N-(3-aminofenil), 2-
acrilamido piridina, acido 4-vinilfenilborénico, acido itacénico (preferido),
metacrilato de 2-aminoetila e éter metilvinilico.

[0053] As misturas de monémeros que nao incluem uma unidade

corante podem ser utilizadas na reagcdo de copolimerizacdo. De tais



14/23

mondmeros, & preferivel que pelo menos 50% e, de maior preferéncia, pelo
menos 80% em peso seja selecionado a partir de mondmeros, que possuem
um peso molecular inferior a 300 e contém um grupo amina, amida, OH, OCH3
SO3- ou COO. Os corantes poliméricos produzidos de tais misturas de
mondmeros tendem a apresentar uma melhor solubilidade em agua.

[0054]No  presente relatério descritivo, DAQ ¢é 1,4-
diaminoantraquinona; AB25 é azul acido 25; MV3RAX é violeta metileno 3RAX;
e MVE/MA é o copolimero metilvinileter/ anidrido maléico.

[0055]Os exemplos particulares dos polimeros da presente
invengdo sao os copolimeros de adicao de DMAEMA e acrilato de DAQ,
DMAEMA e acrilato de AB25, DMAEMA e acrilato MV3RAX e adutos de
polimero reativo de MVE/MA e DAQ, MVE/MA e AB25, MVE/MA e MV3RX e
MVE/MA e Food Black 2. Os adutos de polimero reativo especificados podem
ser considerados como compreendendo unidades de mondémero corante
maleato.

[0056] O corante polimérico é, de preferéncia, hidrossollvel, esta
propriedade reforga a sua formulagao e a entrega para a superficie do dente. A
hidrossolubilidade deve ser entendida como sendo a 25°C e a
hidrossolubilidade do corante polimérico &, de preferéncia, pelo menos, de 0,01
g/L, de maior preferéncia, de pelo menos 0,1 g/L e, de maior preferéncia, ainda,
de pelo menos 1 g/L. Ser hidrossolavel a 25°C normalmente significa que o
corante polimérico tende a permanecer em solugdo na boca, onde a
temperatura pode ser um pouco mais quente, chegando a até 37°C. Deve ser
entendido que a hidrossolubilidade do corante polimérico estd em seu pH
natural, embora também seja benéfico que o corante polimérico seja
hidrossolavel em pH 8 e/ou pH 9, por causa do ambiente alcalino tipicamente

encontrado na boca.
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[0057]O corante polimérico pode ser substituido por grupos
carregados negativa ou positivamente, tal como o SO3-, CO2- ou nitrogénio
quaternario. Tais grupos carregados podem aumentar a hidrossolubilidade do
corante polimérico. De preferéncia, o corante polimérico ndo contém grupos de
nitrogénio quaternario.

[0058] A quantidade de corante polimérico na composicao é, de
preferéncia, de 0,001 a 2%, de maior preferéncia, de 0,02 a 1% e, de maior
preferéncia, de 0,05 a 0,5% em peso.

[0059] O corante polimérico pode ser uniformemente espalhado
por toda a composi¢ao ou, em certas realizagoes preferidas, pode ser disperso
em uma segunda fase, tal como uma tira ou outra fase de coextrusdo. Tais
composigdes de “duas fases” preferidas tém a vantagem de que as fases
podem ser de cores diferentes, apresentando um produto visualmente mais
atraente para o consumidor.

[0060]As composi¢cdes de cuidado oral da presente invencao
podem incluir outros componentes, de acordo com sua natureza.

[0061] De preferéncia, a composi¢ao de cuidado oral compreende
espessante, agua, tensoativo e abrasivos. Os espessantes adequados incluem
silicas e carbonato de calcio. O espessante preferido € a silica. Os tensoativos
adequados incluem os tensoativos de sulfato de alquila de metal alcalino, tais
como os sulfatos de alquil sédio, o laurilsulfato de s6dio sendo o de maior
preferéncia.

[0062] Os materiais abrasivos preferidos incluem as silicas,
aluminas, carbonatos de calcio, fosfatos de dicélcico, pirofosfatos calcio,
hidroxiapatitas, trimetafosfatos, hexametafosfatos insollveis e assim por diante,
incluindo materiais particulados abrasivos aglomerados, geralmente em

quantidades entre 3 e 60% em peso da composicdo de cuidado oral. Os
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abrasivos de maior preferéncia sao o carbonato de célcio e silica,
especialmente silica.

[0063] A composi¢ao de cuidado oral, de acordo com a presente
invengdo pode compreender uma pluralidade de formulagdes visualmente
distintas. Por isso se entende que a composicao compreende formulagdes
distintas e diferentes, que sao adjacentes umas as outras, quando extrudadas
de um tubo ou similar. Os exemplos tipicos incluem uma composicao que
compreende uma formulagdo em tira e uma formulagéo base. Outro exemplo
inclui uma composicao que compreende uma formulagdo de nicleo e uma
formulagdo de revestimento. A formulagdo do nucleo esta, de preferéncia,
localizada coaxialmente dentro da formulagdo de revestimento. O termo
“coaxialmente” significa substancialmente central na segao transversal e nao
pretende representar qualquer precisao matematica.

[0064] De preferéncia, a composicdo de cuidado oral que
compreende mais de uma formulagao, conforme descrita no paragrafo anterior,
compreende pelo menos 90%, de preferéncia, pelo menos 95% e, de maior
preferéncia, pelo menos 99% em peso do total do corante polimérico em uma
das formulagdes.

[0065]Quando a composicdo compreende mais de uma
formulacdo e quando uma das formulagcbées compreende a maior parte do
corante polimérico, conforme descrito, a(s) formulagao(des) restante(s) é/sao,
de preferéncia, translicidas ou visualmente claras.

[0066] De preferéncia, a composi¢ao de cuidado oral compreende
uma primeira formulagéo localizada coaxialmente dentro de uma segunda
formulagao, a primeira formulagao compreendendo o corante polimérico. Em tal
composicdo de cuidado oral, a segunda formulagcdo compreende, de

preferéncia, um perolizante, tal como a mica.
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[0067] As composicbes de cuidado oral, de acordo com a presente
invengdo, podem incluir outros ingredientes que sdo comuns no estado da
técnica, tais como:

- agentes antimicrobianos, por exemplo, triclosan, clorexidina,
cobre, zinco, e sais de estanho, tal como o citrato de zinco, sulfato de zinco,
glicinato zinco, citrato de sédio e zinco e pirofosfato estanoso, extrato
sanguinarina, metronidazol, compostos de amoénio quaternario, tal como o
cloreto de cetilpiridinio; bis-guanidas, tal como o digluconato de clorexidina,
hexetidina, octenidina, alexidina; e compostos halogenados bisfendlico, tal
como o 2,2’-metilenobis-(4-cloro-6-bromofenol);

- agentes anti-inflamatérios, tal como ibuprofeno, flurbiprofeno,
aspirina, indometacina, etc;

- agentes anti-caries, tal como o fluoreto de sédio e estanho,
aminafluoretos, monofluorfosfato de sédio, trimeta fosfato de caseina;

- tampdes de placa, tais como uréia, lactato de calcio,
glicerofosfato de calcio e poliacrilatos de estroncio;

- vitaminas, tais como as vitaminas A, C e E;

- extratos de plantas;

- agentes dessensibilizantes, por exemplo, citrato de potassio,
cloreto de potassio, tartarato de potassio, bicarbonato de potassio, oxalato de
potassio, nitrato de potassio e sais de estréncio;

- agentes anti-calculo, por exemplo, pirofosfatos de metal alcalino,
hipofosfito contendo polimeros, fosfonatos organicos e fosfocitratos etc;

- biomoléculas, por exemplo, bacteriocinas, anticorpos, enzimas, efc.;

- aromas, por exemplo, 6leos de menta e hortela;

- materiais protéicos, tal como o colageno;

- conservantes;

- agentes opacificantes;
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- agentes corantes;

- agentes de ajuste do pH;

- agentes edulcorantes;

- veiculos farmaceuticamente aceitaveis, por exemplo, amido,
sacarose, agua ou sistemas agua/alcool, etc;

- umectantes, tal como o propilenoglicol, glicerol, sorbitol, xilitol,
lactitol, etc;

- aglutinantes e espessantes, tal como o carboximetilcelulose de
sodio, goma xantana, goma arabica, etc, bem como polimeros sintéticos, tais
como polimeros de poliacrilatos e carboxivinila, tal como o Carbopol®;

- tampoes e sais para tamponar o pH e forga idnica da composigao
de cuidado oral; e

- outros ingredientes opcionais que podem ser incluidos sao, por
exemplo, os agentes clareadores, tal como os compostos perdxi, por exemplo,
peroxidifosfato de potassio, sistemas efervecentes, tais como os sistemas de
bicarbonato de sédio/ acido citrico, sistemas de mudanga de cor e assim por
diante.

[0068] As composicbes de cuidado oral podem estar de qualquer
forma comuns no estado da técnica, por exemplo, pasta de dentes, gel,
mousse, aerossol, goma de mascar, pastilhas, em p6, creme, e também pode
ser formulado em sistemas para uso em embalagens do tipo compartimento
duplo. As formas preferidas sao creme dental e gomas de mascar. As
composi¢des de goma de mascar preferidas sdao sem aglcar.

[0069] Nos seguintes exemplos ndo limitantes, as quantidades sédo

porcentagens em peso, salvo indicagao em contrario.
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EXEMPLOS
ExXEmpPLO 1

ADICAO DE UNIDADES CORANTES A UM POLIMERO PRE-FORMADO

[0070] 1,4-diaminoantraquinona (DAQ) (80% de grau técnico) e
poli{anidrido metil vinil éter-alt-maléico) (PMVEMA, CAS: 9011 -16-9, Mn =
80.000, Mw = 210.000) foram obtidos da Aldrich e utilizados como recebidos.
2.044 g de PMVEMA (0,013 mol de anidrido maleico) e 40 mL de THF seco
foram carregados dentro de uma garrafa redonda de trés bocas de 100 mL
equipada com um condensador e uma barra de agitagado magnética.

[0071] A mistura foi purgada com fluxo de N2 e agitada a 40°C por
15 min. Entaoc 0,284g de DAQ (0,0012 mol) dissolvido em 20 mL de THF foram
adicionados lentamente no reator e a reacéo foi realizada a 40°C por 2,5 horas.
A mistura de reagao resfriada foi jogada em 500 mL de éter de petréleo para a
precipitacao.

[0072] O polimero resultante foi novamente lavado por CHCI3 por
trés vezes para remover 0s corantes ndo reagidos e secos a vacuo a
temperatura ambiente durante a proxima noite. Finalmente, as unidades de
anidride maléico nao reagidos remanescentes no polimero resultante foram
hidrolisadas utilizando métodos conhecidos no estado da técnica para gerar o
corante polimérico final: DP1.

[0073] A reacao de polimerizagao acima foi repetida utilizando a
proporgéo de corante para PMVEMA de 0,6:99,4, 2,4:97,6, 481952 e 9,6:904
em peso, respectivamente, estes polimeros sendo codificados PP1, PP2, PP3
PP4 e respectivamente.

EXEMPLO 2

REACOES DE POLIMERIZACAC ENVOLVENDO UM MONOMERO CORANTE

[0074] Em uma primeira fase, um mondmero corante foi preparado

pela reacao de DAQ (90% de grau técnico, ex Aldrich) e cloreto de acriloila na
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presenca de bicarbonato de sédio. (Cloreto de metacriloil [cloreto de 2-
metilprop-2-enoil] também funciona bem para fornecer um monémero corante
analogo). Uma mistura de 150 mL de THF anidro, DAQ 1 g e 0,6 g de
bicarbonato de sédio foram carregados em um baldo de fundo de 250 mL
redondo de trés bocas equipado com um condensador, um funil com torneira, e
uma barra de agitagcdo magnética. O frasco foi entdao mantido em temperatura
ambiente, enquanto 0,38 g de cloreto de acriloila dissolvido em 5 mL de THF
anidro foram adicionados do funil com torneira durante 3 horas. A mistura de
reacao foi agitada a 25°C por mais 20 horas. A mistura foi entao filtrada para
remover os soélidos insolGveis e a solugao clara foi seca utilizando evaporagao
rotativa. O pé violeta resultante foi lavado com agua trés vezes e o p6 seco a
vacuo a 60°C por 24 horas. A estrutura do DAQ-mondmero corante de acrilato
foi confirmada por RMN e mostrou que a reagao completou mais de 88%.
Consequentemente, mais que 88% das antraquinonas possuia um grupo
NHCOCH=CH2.

[0075]Em uma segunda fase (polimerizagdo), uma solugcao de
metacrilato de dimetilaminoetila de 3 g (DMAEMA), 0,03 g do DAQ- mondémero
corante de acrilato, preparada acima e 0,06 g de AIBN em 10 mL de tolueno foi
carregado em um tubo de duas bocas purgado com gas N2 seco com um
condensador e uma barra de agitagcado magnética. O tubo foi selado e colocado
em um banho termostatizado regulado a 65°C por 24 horas. A solugao foi
precipitada em um excesso de cinco vezes do éter de petr6leo por trés vezes,
apoés a reagao, seguida de secagem a vacuo a 40°C por 24 horas para fornecer
o resultado do corante polimérico: DP2.

[0076]A reacao de polimerizagdo acima foi repetida utilizando
uma propor¢gdo de mondémero corante para DMAEMA de 5,95 em peso,

fornecendo um corante polimérico DP3, e uma proporgado de mondémero
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corante para DMAEMA de 10:90 em peso, fornecendo o corante polimerico
DP4.
ExEmpLO 3

REACOES DE POLIMERIZACAO ENVOLVENDO UM MONOMERO CORANTE ANIONICO

[0077] A utilizagdo de procedimentos analogos aos detalhados no
Exemplo 2, copolimeros de DMAEMA ¢ acrilato de azul acido 25 em 955 e
90:10 em peso, foi preparada, estes corantes polimericos sendo codificados e
DPS5 e DP§, respectivamente.

EXEMPLO 4
REACOES DE POLIMERIZACAQ ENVOLVENDO UM MONOMERO CORANTE CATIONICO

[0078] A utilizacao de procedimentos analogos aos detalhados
no Exemplo 2, copolimeros de DMAEMA e acrilato de violeta metileno 3RAX
em 99:1, 98:2, 955 e 90:10 em peso, foram preparados, estes corantes
polimericos sendo codificados DP7, DP8, DPS e DP10, respectivamente.

CORANTES POLIMERICOS DE ESPECTRO UV-VIS

[0079] A Tabela 1 apresenta detalhes dos espectros UV-Vis dos

corantes poliméricos indicados.

TABELA 1
Corante Teor de corante | Amax
. Monomero corante Absorbancia®

polimérico {% nominal) {nm)
PP1 Maleato de DAQ 0.6 540 0,08
PP2 Maleato de DA 24 540 0,22
PP3 Maleato de DAQ 48 540 0.56
PF4 Maleato de DAG 9.6 540 0.67
DP2 Acrilato de DAQ 1 | 541 0,08
DP3 Acrilato de DAQ 5 544 | 0,72
DP4 Acrilato de DAQ 10 546 1,10
DP5 Acrilato de azul 4cido 25 5 551 0,76
DPe Acrilato de azul deido 25 10 534 1.37
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Corante Teor de corante | Amax
Mondmero corante Absorbancia*
polimérico {% nominal} {nm)
DP7 Acrilato de violeta metileno 3RAX 1 557 0,45
bPs Acrilato de violeta metileno 3RAX 2 8557 1.29
DFa Acrilato de violeta metileno 3RAX 5 587 2.31
DP10 Acrilato de violeta metileno 3RAX 10 557 447

*

Célula de 1 com, 1 g/L*. DP5 e DP6 em solugho aquosa de

alquilbenzenossulfonato linear a 0,1%, outros em agua.

EXPERIMENTOS DE DEPOSICAC CORANTE POLIMERICO

[0080] Incisivos e pré-molares humanos extraidos foram pré-
limpos, escovando com uma pasta de silica branca e colocados em saliva
esteril por 2 horas para permitir a formagao de uma pelicula. Os dentes foram
entdo colocados em uma solugdo de teste do corante polimérico {0,1% em
peso) por 1 min de impregnagio estatica. O excesso de solugdo foi removido
por secagem do lado do dente com papel absorvente. A cor dos dentes foi
medida antes e apoés o tratamento utilizando um cromémetro. A Tabela 2
apresenta os resultados em termos de Ab* CIE, em que Ab* = b * (apds o
tratamenteo) - b* (antes do tratamento). Os valores negativos indicam deposi¢ao
do corante polimérico e, portanto, maior brancura dos dentes. Os resultados
sao as medias dos resultados de seis dentes.

TABELA 2

Corante polimérico] Ab* Corante polimérica| Ab*

Controle {agua) 0,02

FP2 -0.3 oPs -0,32
PP3 -0.4 DP& -0.54
FFP4 -0,5 DP7 0.4
DPz -0.12 DP8 -0.9
DF3 -0,37 DPg -1.4

DP4 -0,50 D10 25
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[0081] Estes resultados indicam gque os corantes polimericos se
depositam efetivamente sobre os dentes e melhorar a sua brancura.
ExempLO 4
CoMPOSICOES DE CUIDADO ORAL
[0082] As composigbes detalhadas na Tabela 3 podem ser

preparadas por métodos conhecidos no estado da técnica.

TABELA 3

Ingrediente %
Giz natural moido fino 40,00
Sorbitol (70% aq) 15,00
Silica espessada 3,00
Carboximelil celulose de sédio| 0,90
sabor 1,10
adogante 0,23
Lauril sulfato de sodio 2,50
Glicina 3,60
NaDH 1,0
Formalina 0,1
Monofluorfosfato de sddio 1.0
Fosfato de trigddio 0.5
Corante polimérico 0.1
Agua até 100
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REIVINDICACOES
1.  COMPOSICAO DE CUIDADO ORAL, caracterizada pelo

fato de que compreende agua, espessante, tensoativo, abrasivo e um corante
polimérico hidrossolivel, para modificar a cor dos dentes, em que que © corante
polimérico é da forma:

(cadeia polimérica)-(Y-corante)x

em que Y & uma ligagao covalente entre 0 corante e a cadeia
polimérica e compreende um grupo orgénico de ligacdo que covalentemente
liga um anel aromatico de uma unidade corante a uma cadeia polimérica e que
possui de 1 a 8 atomos, em gque os atomos sdo selecionados a partir de: C, N,
O e S e x € 0o numero de unidades corantes associadas a uma dada molécula
polimérica e em que o corante polimérico possui um &ngulo hue de 220 a 320
graus.

2. COMPOSICAO, de acordc com a reivindicagao 1,
caracterizada pelo fato de que é para branquear os dentes.

3. COMPOSICAQ, de acordo com gqualquer uma das
reivindicagbes 1 a 2, caracterizada pelo fato de que ¢ corante polimérico
compreende unidades de antraquinona.

4. COMPOSICAQ, de acordo com qualquer uma das
reivindicagtes 1 a 3, caracterizada pelo fato de que o corante polimérico possui
um peso molecular médio numérico no intervalo de 2500 a 250000.

5. COMPOSICAQO, de acordo com qualquer uma das
reivindicacdes 1 a 4, caracterizada pelo fato de que o corante polimérico possui
uma razao molar de unidades corantes para unidades de monémero
polimerizadas na cadeia polimérica de 1:100 a 1:5.

B. COMPOSICAD, de acordo com gqualquer uma das
reivindicagdes 1 a 5, caracterizada pelo fato de que compreende uma

pluralidade de formulacfes visualmente distintas.
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7. COMPOSICAO, de acordo com a reivindicagdo 6,
caracterizada pelo fato de que compreende uma formulagao nicleo localizada
coaxialmente dentro de uma formulagao de revestimento.

8. USO DE UM CORANTE POLIMERICO, caracterizado pelo
fato de que é para a fabricagdo de uma composicdo de cuidado oral para
modificar a cor dos dentes, conforme definida em qualquer uma das
reivindicagbes 1 a 7.

9. METODO PARA MODIFICAR A COR DOS DENTES,
caracterizado pelo fato de que dito método compreende a aplicagdo de uma
composicao de cuidado oral compreendendo um corante polimérico, conforme

definida em qualquer uma das reivindicagdes 1 a 7.
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