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Ustni preparat, ktery obsahuje jeden nebo
vice linearnich polyfosfore¢nanti, které maji
pramérnou délku fetézce 4 nebo vice, mo-
nofluorofosforetnan sodny, tlumici ¢inidlo,
abrasivni lestici latky, které obsahuji méné
nez 23 % vapniku a jeden nebo vice vodnych
nosi¢fl, kde Gstni smés obsahuje celkové 5 aZ
20 % vody.
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USTNI SMES
Oblast techniky

Pravidelné mechanické odstranéni kamend dentistou je obvykld Cinnost na
zubnim pracovisti. Pro potlateni tvorby zubnich kamend nebo odstranéni po jejich

utvofeni, byla navrzena riizna chemické a biologickd Cinidla. Difosforetnany jsou

chemické latky, které jsou znamy svou schopnosti zpomalit tvorbu kament

Dosavadni stav techniky

Zubni kamen, neboli tartar jak je nékdy nazyvan, je usazenina kiera sc utvafi na
povrchu zubii pii okrajich dasni. Kdmen nad dasni se vyskytuje hlavné v oblasti blizko tsti
slinnych kanalkd; napfiklad na jazykovych sténach spodnich pfednich zubi a na licnich
sténach prvnich a druhych hornich stoli¢ek a na distalnich plochach zadnich stoliéek.

Zralé kameny sc skladaji z anorganické ¢asti, kterou tvofi prevazné fosfore¢nan
vapenaty uspofadany do sitové struktury krystalu hydroxiapatitu, ktera je podobnd kosti,
skloviné a zuboving. Piitomna je také organickd &ast, ktera se skiada z odloupnutych
epitelovych bunék, lcukocytl, slinnych usad, dlomki potravy a riznych typl
mikroorganismi.

Jak se zralé kameny rozviji, stavaji sc viditelné bilé nebo naZloutlé pokud nejsou
obarveny ncho odbarveny vn&jsim pasobenim. To je nezadouci z estetického hlediska.

Pravidelné mechanické odstranéni kameni dentistou jc obvykld Cinnost na
zubnim pracovidti. Pro potlaceni tvorby zubnich kament nebo odstranéni po jejich
utvofeni, byla navrzena rlznd chemické a biologicka &inmidia. Difosfore¢nany jsou

chemické latky. které jsou 7namy svou schopnosti zpomalit tvorbu kamend jak je popsano

naptiklad v U.S Patent 4,999.184, od Parran, Jr. a kol., vydano 12. biezna 1991, jehoZ
obsah je zahmut v priloze v jeho plném znéni.

Kromé difosforeénand jsou i daldi polyfosforetnany zndmé svou schopnosti
pomhat omezit tvorbu kament. U.S. Patent 4,627,977, vydany 9. prosince 1986, od
Graffar a kol., zvefejiuje pouziti linedrnich molekularnich  dehydratovanych
poly fosforetnanti v kombinaci se zdrojem, ktery poskytuje fluoridovy iont a synteticky

linearni  polymerni  polykarboxylat, ktery inhibuje  enzymatickou hydrolyzu
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polyfosforetnani ve slinach. U.S. Patent 4,247,526, od Jarvis a kol., vydany 27. ledna
1981, zvefejiluje pouziti farmaceuticky pfijatelného kondenzovaného fosforecnanu krome
dihydratu fosfore¢nanu vapenatého a fosforeénanu hofetnatého. Ackoliv jsou zname
produkty pro Gstni pégi, které obsahuji polyfosforeénany, stale je tfeba rozvijet vylepSené
stabilni produkty obsahujici polyfosforeCnany.

Soucasni vyndlezci objevily, Ze nékteré polyfosforecnany a obzvlasté linedrni
polyfosfore¢nany s primérnou délkou fetézce vétsi nez 4 budou vyznamné reagovat
s véginou zdrojii flouridovych iontd v Gstnich smésich a ménit pH dstnich smési. Tato
reakce  vyrovnava schopnost ustni smési doddvat stabilni fluoridové ionty a
polyfosforenany k stnimu povrchu. Vynalezci objevily, Ze polyfosforcénany nereaguji
s monofluorofosforeénany pti normélnim zpracovéni, skladovani a pouZitych podminkach.
Proto v jednofazové smési prostiedku pro ¢i3téni zubil, by mél byt monofluorofosforecnan,
ktery je vhodnym zdrojem fluoridovych ionti v pfitomnosti s polyfosfore€nanem a stale
dodavat konstantni a stejny zdroj/mnozstvi fluoridi.

Proto je cilem piedkladaného vynalezu ziskat stabilni jednofazové Gstni smési
obsahujici monofluorofosfore¢nan a polyfosfore¢nany. Cilem pfedloZzeného vynilezu je
také ziskat ustni smési se zlep$enou antitartarovou aktivitou diky pouziti poly fosfore¢nand.

Tyto a dalsi cile ptedkladaného vynalezu se stanou snadno patrné z detailniho
popisu, ktery nasleduje.

Viechna procentualni vyjadfeni a rozmezi, ktera jsou zde pouZita jsou
v hmotnostech tstni smési, pokud to neni jinak specifikovano. VeSkerd méfeni jsou

provedena pii 25 °C, pokud to neni urCeno jinak.

Podstata vynalezu

Piedkladany vyndlez se zabyva ustni smési. ktera obsahujc efektivni mnozstvi
jednoho nebo vice linearnich polyfosforecnant. kter¢ maji praimérnou délku fet€zee 4 nebo
vice, 0,15 a7z 2.28 % monofluorofosforecnanu sodného, efcktivni mnozstvi tlumiciho
¢inidla, 6 a7 70 % abrasivni lestici latky, ktera obsahuje méné nez 23 % vapniku a 40 az 99
% jednoho nebo vice vodnych nosi¢l; kde stni smés mé celkovy obsah vody 5 az 20 %.

Ustni smés predkiadaného vyndlezu miZe byt ve formé zubni pasty nebo
prostiedku pro ¢isténi zubfi. Oznadeni ,.prosticdek pro &isténi zubd “, které je zde pouZito,

vyjadfuje pastu, gel nebo kapalné preparaty, pokud to neni jinak uréeno. Smés prosticdku
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pro Cisténi zubt méZe byt vjakékoliv pozadované formé, jako hluboce promyty,
povrchové promyty, vicevrstvy, s gelem ktery obklopuje pastu nebo jakdkoliv kombinace
téchto forem. Ustni smés miize byt pfipadné jednou ze smési pfipravkil pro ¢isténi zubl
v dvoufazovém systému obsahujici dvé smési pripravku pro €isténi zubl obsaZeném ve
fyzikalné oddélenych ¢astech davkovace a davkovana vedle sebe.

Oznaceni ,davkovad®, kieré je zde pouZito, oznatuje jakoukoliv pumpu, tubu
nebo zasobnik vhodny pro davkovani zubni pasty.

Oznaceni ,,istni smés“, kiteré je zde pouzito, oznaluje vedkery prostiedek pro
gisténi zubd, ktery je dopraven k ustnimu povrchu. Ustni smés je produkt, ktery neni pfi
obvyklém zplisobu pouZiti imyslné spolknut za ¢elem systémového podani jednotlivych
terapeutickych ¢inidel, ale je spiSe zadrZen v ustni dutiné na dobu postacujici ke styku
veskerého povrchu a/nebo ustni tkang za ucelem ustni aktivity.

Oznaeni ,,vodny nosi¢”, které je zde pouZito, oznaCuje jakékoliv bezpelné a
efektivni latky pro pouziti ve smésich pfedkladaného vynalezu. Takové latky obsahuji
abrasivni ledtici latky, zdroje peroxidd, hydrogenuhli€itany alkalickych kovi, zahuStovaci
latky, smacedla, vodu, detergenty, oxid titaniéity, chutové latky, sladidla, xylitol, barviva a
jejich smési.

Zdroje polyfosforcénant

Piedkladany vynalez obsahuje zdroje polyfosforenan(i. Polyfosfore¢nanem sc
obecné rozumi molekula, ktera sc skladd z dvou nebo vice molekul fosfore¢nanu, které
jsou uspofadany hlavné v linedrni konfiguraci, ackoliv mohou byt pfitomny 1 néktere
cyklické derivaty. Ackoliv difosforetnany jsou polyfosforeénany, poZaduje se, aby
polyfosfore¢nany méli ¢tyii nebo vice fosfore¢nanovych molekul. Difosforecnany jsou
proto hodnoceny oddélené. Zadané anorganické polyfosforeénany zahrnuji kromé jinych
tetrapoly fosforecnany a  hexametapolyfosforetnany.  Polyfosforecnany — vEétSi  nez
tetrapoly fosforeénany se obvykle vyskytuji jako amorlni sklovit¢ materidly. V tomto
vynalezu jsou preferovany linearni | sklovité™ polyfosforecnany. kier¢ maji vzorec:

XO(XPO;),X
kde X ie sodik neho draslik a n je pramémé 6 a7 125. Preferovany jsou polyfosforeCnany
piipravené FMC Corporation, komeréng znamé jako Sodaphos (n~6), Hexaphos (n~13) a
Glass H (n~21). Tyto polyfosfore¢nany mohou byt pouzily samostatné ncbo v jejich

kombinaci.
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Zdroje polyfosfore¢nand jsou podrobné popsany v Kirk & Othmer, Encyklopedia
of Chemical Technology, €tvrté vydani, svazek 18, Wiley-Interscience Publishers (1996),
zahmuté v piloze v jejich plném znéni, ktera obsahuje viechny odkazy zahrnuté v Kirk &
Othmer. Zdroje polyfosforecnani budou typicky tvotit 0,5 az 20 %, lépe vSak 4 az 15 %
nebo 6 az 10 % a nejlépe 7 a2 9 % hmotnosti smési piipravku pro Cisténi zubd.
Monofluorofosforecnan

Smés pripravku pro &iséni zubl piedkladaného vynélezu  obsahuje
monofluorofosforetnan sodny. Ustni smési obsahuji mnoZstvi monofluorofosfore¢nanu
sodného, které je schopné poskytnout 50 az 3500 ppm, Iépe viak 500 aZ 3000 ppm volnych
fluoridovych ionttt. Monofluorofosforeénan sodny bude ptitomen v mnozstvi 0,15 az 2,28
%, lépe viak 0,30 az 1,5 % hmotnosti smési.
Tlumici ¢inidlo

Predkladani smés obsahuje tlumici &inidlo. Pokud je tstni smés dvoufazovy
systém, bude tlumici &inidlo ptitomno v obou smésich piipravku pro Cisténi zubd. Tlumici
&inidla, jak se zde uziva, se vztahuji k €inidlm, které mohou byt pouZity k upraveni pH
smési vrozmezi pH 6,5 az 10. Tyto Cinidla zahruji hydroxidy alkalickych kovi,
uhli¢itany, seskviuhli¢itany, boritany, kiemicitany, imidazol a jejich smési. Specificka
tlumici &inidla zahruji dihydrogenfosforetnan sodny, fosforenan sodny, hydroxid sodny,

hydroxid draselny, uhli¢itany alkalickych kovi, uhli¢itan sodny, imidazol, difosforec¢nany,

kyselinu citronovou a citronan sodny. Tlumici ¢inidla jsou pouzita v rozmezi 0,1 az 30 %,
lépe viak 1 az 10 % a nejlépe v rozmezi 1,5 aZ 3 % hmotnosti pfedkladané smési.
Difosforeénany

Tlumici ¢inidla mohou byt také difosforecnany. Vhodné difosforeCnany
v predkladanych  smésich  zahmuji  dihydrogendifosforeénany  alkalickych  kovi,
difosforeénany alkalickych kovii a jejich kombinace. Dihydrogendifosforctnan sodny
(Na:1:P207),  fosforeénan  sodny  (NagP0O5) a  difosforetnan drasclny  (K4P209)
v hydratované i dehydratované forme jsou preferované latky. Ve smésich predkladancho
vynalezu se difosforeénany mohou vyskytovat ve (fech formach: pfevazné rozpusténé,
pievazné nerozpudténé a ve smési rozpusténého a nerozpusténého difosforecnanu.

Smési které obsahuji prevazné rozpustény difosforednan patii ke smésim, kde

alespon jeden zdroj difosforetnanovych iontd je v takovém mnozZstvi, které je schopno
poskytnout alespoii 1,0 % volnych difosfore¢nanovych ionti. MnoZstvi volnych

difosforecnanovych iontit mize byt v rozmezi 1 a7 15 %, 1épe vSak v rozmezi 1,5 a2 10 %
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a nejlépe v rozmezi 2 aZz 6 % hmotnosti smési. Volné difosfore¢nanové ionty mohou byt
pfitomné v riiznych naprotonovanych stavech, které zavisi na pH smési.

Smési kter¢ obsahuji pfevazné nerozpustény difosforenan patii ke smésim, které
neobsahuji vice nez 20 % celkového difosfore¢nanu rozpusténého ve smési, Iépe viak
méné nez 10 % celkového difosfore¢nanu rozpusténého ve smési. Difosfore¢nan sodny je
preferovany difosforeénan v téchto smésich. Difosfore¢nan sodny miZe byt ve formé
bezvodé soli nebo ve formé dekahydratu, nebo vjakémkoliv jiném druhu stabilnim
v pevné formé ve smésich prostredku pro ¢isténi zubd. Sl je ve své pevné praskoveé forme,
kterd mizZe byt jeji krystalicky a/nebo amorfni stav, kde velikost ¢astic soli by méla byt
dostate¢né mald, aby byla akceptovatelna z estetického hlediska a snadno rozpustna pii
pouziti. Vhodné mnoZstvi difosfore¢nanu pfi ptipravé téchto smési jc jakékoliv mnozstvi,
které efektivné ovliviluje zubni kdmen, a je obvykle vrozmezi 1,5 az 15 %, lépe vSak
vrozmezi 2 az 10 % a nejlépe v rozmezi 2,5 az 8 % hmotnosti smési. Ngjaké nebo veskeré
mnozstvi difosforeénanu sodného miZe byt nerozpusténé v produktu a je pfitomné ve
form¢  castecek  difosforecnanu  sodného.  Difosforenanové ionty v riiznych
naprotonovanych stavech (napi. HP,07?) mohou také existovat v zavislosti na pll smési a
je-li ¢ast difosforeénanu sodného nerozpusténa.

Smési  mohou také obsahovat smés rozpusttnych a nerozpusténych

difosfore¢nant. Mohou byt pouzity jakékoliv vyse zminéné difosfore¢nany.

Podrobnén jsou difosforeénany popsany v Kirk & Othmer, Encyclopedia of

Chemical Technology, treti vydani, svazek 17, Wiley-Interscience Publishers, zahrnuté
v piiloze v jejich plném znéni, kterd obsahuje viechny odkazy zahrnuté v Kirk & Othmer.

Nepovinna ¢inidla, ktera by méla byt pouzita misto nebo v kombinaci
s difosfore¢nany, zahrnuji latky. které jsou znamé svou efektivitou omezovat usazovéni
mincralu fosforeénanu vapenatého, které vede ke tvorbé kament. Zahrnutymi ¢inidly jsou
syntetické anionické polymery [zahmujici polyakrylaty a kopolymery maleinananhydridu
nebo maleinové kyscliny a metylvinyleteru (napf. Gantrez), jak je napt. popsano v U.S.
Patent 4,627,977, od Gaftar a kol., jchoZ zavéry jsou zahmuty v plném znéni v ptiloze;
stejn¢  jako napi. polyaminopropoansulfonova kyselina (AMPS)], trihydrat citratu
zineénatého, difosforitany (napt. EHDP; AHP), polypeptidy (jako jsou polyaspartova a
polyglutamova kyselina) a jejich smési.

Vodné nosiée




Pt ptipravé predkladanych smési je Zadouci pfidat jeden nebo vice vodnych
nosi¢l do smési. Takové latky jsou v technice dobfe zndmé a je snadné je vybrat podle
jejich zplsobilosti v technice zaloZenych na fyzikalnich a estetickych vlastnostech
peZzadovanych pro smési, které jsou piipravovany. Typické vodné nosice tvofi 40 az 99 %,
Iépe vsak 70 aZ 98 % a nejlépe 90 az 95 % hmotnosti smési pfipravku pro &idténi zubu.
Abrasivni lestici latky

Abrasivni ledtici latky jsou obecné obsaZeny ve smésich zubnich past. Abrasivni
letici latky predpokladané k pouziti ve smésich predkladaného vyndlezu mohou byt
jakékoliv latky, které nadmémé neobruSuji zubovinu. Abrasivni lestici latka musi mit
obsah vapniku men3i nez 23 %. Typicky abrasivni lestici latky jsou oxid kfemigity ve
formé gelu a srazeniny, oxid hlinity; fosfore¢nany zahrnujici ortofosfore¢nany,
polymetafosforecnany a difosforenany a jejich smési. Urcité vzorky obsahuji dihydrat
ortofosfore¢nanu  vapenatého,  difosforcénan  vépenaty, fosfore¢nan  vépenaty,
polymetafosfore€nan vapenaty, nerozpustny polymetafosforeénan sodny, hydratovana
alumina, beta difosfore¢nan vapenaty, uhli¢itan vapenaty a pryskyficové abrasivni latky
jako pevné kondenzaéni produkty mocoviny a formaldehydu a dalsi latky, které jsou
zvefenény v U.S. Patent 3,070,510 od Cooley a kol., vydaného 25. prosince 1962, a je
zahrnut v pfiloze. Mohou byt také pouZity smési abrasivnich latck. V jednofazovém
systému mohou byt pouzita pouze ty abrasivni lestici latky, které obsahuji méné nez 23 %
vapniku.

Preferovana jsou kfemicita dentdlni abrasiva riznych typd diky jejich vyhodam
vyjimeéného dentalniho €isténi a GCinnému ledténi bez piilisného obrusovani zubni
skloviny nebo dentinu. Kiemicité abrasivni lcitici latky a jina abrasiva maji obecné
primérnou velikost ¢astice v rozmexi 0,1 az 30 mikrond a [épe S aZ 15 mikroni. Abrasiva
mohou byt vysrazeny oxid kiemicity nebo kiemicité gely jako kiemi¢ité xerogely popsané
v Pader a kol.. U.S. Patent 3.538.230, vydany 2. bfezna 1970, a DiGiulio, U.S. Patent
3,862.307. vydany 21. ledna 1975. Oba jsou zahrnuty v piiloze. Preferovany jsou kfemigité
xerogely prodavany pod obchodnim jménem ,Syloid* od W.R. Grace & Company,
Davison Chemical Division. Jsou také preferovany vysrazené kfemicité latky prodavané
pod obchodnim jménem ,,Zcodent od J.M. Huber Corporation, obzvlasté oxid kfemigity
nesouci oznaceni , Zeodent 119, Typy kiemicitych dentalnich abrasiv pouzitych v zubnich
pastach pfedkladaného vyndlezu jsou podrobné popsany v Wason, U.S. Patent 4,340,583,

vydany 29. Cervna 1982, ktery je zahrnut v pfiloze. Kfcmidita abrasiva popsand v U.S.
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patentovych poZadavcich, 08/434,147 a 08/434,149, oba zaregistrovény 2. kvétna 1995,
jsou také zahmuty v ptiloze. Abrasiva ve smésich zubnich past, kterd jsou zde popséna
jsou obecné piitomny v rozmezi 6 az 70 % hmotnosti smési. Zubni pasty ptednostné
obsahuji 10 aZ 50 % hmotnosti smési ptipravku pro Eisténi zubi abrasiv.

Zdroj peroxidu

Predkladany vynalez mize zahrnovat zdroj peroxidu. Tento zdroj je vybrany ze
skupiny ktera se sklada z peroxidu vodiku, peroxidu vapenatého, peroxidu mocoviny a
jejich smési. Preferovany zdroj peroxidu je peroxid vapenaty. Nésledujici mnoZstvi
predstavuji mnozstvi istého peroxidu, atkoliv zdroj peroxidu miZe obsahovat prisady jiné
neZ Eisty peroxid. Pfedkladand smés mize obsahovat 0,01 aZ 10 %, lépe viak 0,1 az 5 % a
0.2 a% 3 % a nejlépe 0,3 az 0,8 % zdroje peroxidu v hmotnosti smési piipravku pro €istén
zubtl.
Hydrogenuhli¢itan alkalického kovu

Piedkladany vynalez mizZe také zahrnovat hydrogenuhli¢itan alkalického kovu.
Hydrogenuhli¢itany alkalického kovu jsou rozpustné ve vodé a pokud nejsou
stabilizované, maji ve vodném prostiedi sklon kuvolfovani oxidu uhliCitého.
Hydrogenuhli¢itan sodny, ktery jec znam jako pekaiskd soda, je preferovany
hydrogenuhlicitan alkalického kovu. Hydrogenuhlicitan alkalického kovu plsobi také jako
tlumici ¢inidlo. Predkladana smés mize obsahovat 0.5 az 50 %, lépe vak 0,5 az 30 % a 2
a7 20 % a nejlépe 5 az 18 % hmotnosti Ustni smési hydrogenuhli¢itanu alkalického kovu.
Dalsi vodné nosice

Smeési v predkladaném vynélezu ve formé zubnich past typicky obsahuji nékteré
zahu$tovaci latky nebo pojiva k dosaZeni Zadané konzistence. Preferované zahuStovaci
ldtky jsou karboxyvinylpolymery. karagény, hydroxyetylceluléza a soli celulozovych éterh
rozpustné ve vodé, jako karboxymetylceluloza sodné a hydroxyetylceluloza sodnd. Mohou
byt pouZity také pfirodni gumy jako karaya guma, xanthanova guma, arabska guma a

tragacantovd guma. Koloidni kfemititan hofecnatohlinity nebo jemné prosety oxid

kiemiéity mZe byt pouZit jako cast zahuStovaci latky kdaldimu vlepSeni textury.
Zahuitovaci latky mohou byt uZity v mnozstvi od 0,1 az 15 % hmotnosti smési prostfedku
pro ¢isténi zubll.

Dalsi volitelnd soucast 7adanych smeési je zvlh¢ovadlo. Zvih¢ovadlo slouZi
k ochrané zubni pasty pfed zatvrdnutim pfi pisobeni vzduchem a ur¢ita zvl¢ovadla mohou

také poskytnout po7adovanou stadkou chut’ smésim v zubni pasté. Vhodna zvlhcovadla pro
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pouZiti ve vynalezu zahrnuji glycerin, sorbitol, polyethylen glykol, propylen glykol a dal3i
pozivatelné polyhydroalkoholy. Zvih&ovadla obecné tvoii od 0 do 70 % a nejlépe 15 az 55
% hmotnosti smési.

Voda pouZitad pit pfipravé komeréné vhodnych ustnich smési by méla pfednostné
obsahovat malo iontd a neméla by obsahovat organické nedistoty. Smés prostiedku pro
¢isténi zubli bude obsahovat vodu v rozmezi 7 az 12 % hmotnosti smési. MnoZstvi vody
zahmuje volnou vodu, ktera je pfidand a vodu, kterd je obsaZeny v jinych latkach, jako
v sorbitolu, oxidu kfemiéitém, roztocich tenzida a/nebo v roztocich barviv,

Piedkladané smési mohou také obsahovat tenzidy, také obvykle fazené mezi
zmydelnujici latky. Vhodné tenzidy jsou ty, které jsou dostate¢né stabilni a pénici
v Sirokém rozsahu pH. Tenzidy mohou byt anionické, neionogenni, amfoterni, obojetné,
kationické nebo jejich smési. Zde pouzité anionické tenzidy zahrnuji alkylsulfaty, které
jsou rozpustné ve vodé a maji 8 az 20 uhlikovych atoml v alkylovém radikalu (napf.
alkylsulfat sodny) a sulfonované monoglyceridy mastnych kyselin, které jsou rozpustné ve
vodé a mayi 8 az 20 uhlikovych atomi. Laurylsulfat sodny a kokosovy
monoglyceridsulfonat sodny jsou pfiklady anionickych tenzidd tohoto typu. Dalsi vhodné
anionick¢ tenzidy jsou sarkosinaty, jako laurylsarkosinat sodny, tauraty, laurylsulfoacetat
sodny, laurylisethinat sodny, lauretkaboxylat sodny a dodecylbenzensulfonat sodny.
Mohou byt také pouzity smési anionickych tenzidd. Mnoho vhodnych anionickych tenzidi
je obsazeno v Agricola a kol., U.S. Patent 3,959,438, vydany 25. kvétna 1976, zahrnuty
v pfiloze v jeho plném znéni. Neionogenni tenzidy, které mohou byt pouzity ve smésich
predkladaného vynalezu, mohou byt $iroce definovany jako latky, které jsou produkovany
kondenzaci alkylenoxidovych skupin (v pfirodé hydrofilnich) s organickymi hydrofobnimi
latkami, které mohou byt alifatické nebo alkylaromatické. Priklady vhodnych
neionogennich tenzidi zahrouji poloxamery (prodavané pod obchodnim jménem Pluronic),
polyoxyetylen, polyoxyetylensorbitan (proddavany pod obchodnim jménem Tweens),
mastné  alkoholové etoxylaty, polyetylenoxidové kondénzaty alkylfenoll, produkty
odvozené z kondenzace etylenoxidu s reakénimi produkty propylenoxidu a ctylendiaminu,
etylenoxidové kondenzaty alifatickych alkoholil, terciarni aminooxidy o dlouhém fetézci,
terciarni fosfinoxidy o dlouhém fetézci, dialkylsulfoxidy o dlouhém fetézci a smeési téchto
latek. Amfoterni tenzidy pouzité v predkladaném vynalezu mohou byt Siroce popsany jako
derivaty alifatickych sekundarnich a tercidrnich amind v nichz ahifaticky radikdl miZe myt

piimy nebo rozvétveny fetézec a kde se jeden z alifatickych substituenttl sklada 7 8 az 138
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uhlikovych atom@ a jednoho, ktery obsahuje anionickou ve vodé rozpustnou skupinu,
napi. karboxylat, sulfonat, sulfat, fosfat nebo fosfonat. Dalsi vhodné amfotern tenzidy jsou
betainy, zvlaité kokoamidopropyl betain. Mohou byt také pouzity smési amfoternich
tenzidd. Mnoho téchto vhodnych ncionogennich a amfoternich tenziddi je obsaZeno
v Gieske a kol., U.S. Patent 4,051,234, vydany 27. zafi 1977, zahrnuty v ptiloze v jeho
plném znéni. Predklidand smés obsahuje typicky jeden nebo vice tenzidl, viechny
v rozmezi 0,25 aZ 12 %, vyhodné 0,5 aZ 8 % a nejvyhodnéji 1 az 6 % hmotnosti smési.

Oxid titani€ity mtZze byt také pfidén do pfedlozené smési. Oxid titanility je bily
prasek, ktery zajistuje neprithlednost smési. Oxid titani¢ity obvykle tvofi 0,25 az 5 %
hmotnosti smési.

Do predklddané smési mohou byt také pfidany obarvujici latky. Obarvujici latky
mohou bvyt ve formé vodného roztoku, nejlépe 1 % obarvujici latky v roztoku vody.
Barevné roztoky obvykle tvofi 0,01 az 5 % hmotnosti smési.

Ke smésim mohou byt také pridany ochucovaci latky. Vhodné ochucovaci
komponenty zahmuji libavkové silice, silice maty pepmné, silice maty kadefavé, silice
pupenil hfebicku, mentol, anetol, metylsalicilt, eukalypt. kasie, 1-metylacetd(, Salvej,
eugenol, silice petrZele, oxanon, alfa-irizon, majordnku, citrén, pomeran¢, propenylguatol,
skofici, vanilku, etvlvanilin, heliotropin, cis-4-heptanal, diacetyl,
mety lparatercbutylfenylacetat a jejich smési. Casti ochucovacich latek mohou byt také
ochlazovadla.  Preferovand  ochlazovadla v ptedkladanych ~ smésich  jsou

paramenthankarboxyamidy jako N-ctyl-para-menthan-3-karboxyamid (zndmy pod

obchodnim ndzvem ,,WS-3*) a jejich smési. Ochucovaci latky jsou obvykle pouiity ve
smésich v rozmezi 0,001 az 5 % hmotnosti smési.

Piedkladany vynalez miZe také zahrnovat xylitol. Xylitol je sacharid, ktery se
pouziva jako sladidlo a zvlh¢ovadlo. Xylitol mize mit také terapeuticky ucinek, jako
antibakterialni G¢inek nebo uéinek proti zubnimu kazu. Predkladané smési typicky
obsahuji xvlitol v mnozstvi 0,01 a2 25 %, vyhodné 3 az 15 %, vyhodnéji 5 a7z 12 % a
ncjvyhodngji 9 az 11 % celkové hmotnosti smési. Pokud je xylitol pouzit jako sladidlo,
miize byt pfitomen v niz&im mnoZstvi, jako vrozmezi 0.005 az 5 % hmotnosti smési
prosticdku pro ¢isténi zuba.

Do smési mohou také byt piidany sladici latky. Tyto latky zahrnuji sachann,

dextrozu, sachardzu, laktozu, maltdzu, levuldzu, aspartam, cyklamat sodny, D-tryptofan,

dihydrochalkény, acesulfame a jejich smési. V pfedkladaném vynalezu mohou byt také
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zahrnuty rizné barvici latky. Oslazovadla a barvici latky jsou obecné pouZity v zubnich
pastach v hodnotach 0,005 az 5 % hmotnosti smési.

Predkladany vynalez miize také obsahovat dal3i latky, jako antimikrobialni latky.
Mezi nimi jsou zahmuty ve vodé nerozpustné nekationické antimikrobidlni litky jako
halogenované difenylétery, fenolické latky zahrnujici fenol a jeho homology, mono a
polyalkyl a aromatické halogenfenoly, resorcinol a jeho derivaty, bisfenoly a halogenované
salicylanilidy, estery kys.benzoové a halogenované karbanilidy. Ve vodé rozpustné
antimikrobialni latky zahrnuji mimo jiné kvartérni amoniové soli a bis-biquanidové soli.
Triklosan monofosfat je ptidavné ve vodé rozpustné antimikrobialni Cinidlo. Kvartérni
amoniové latky jsou ty, v kterych jeden nebo dva substituenty na kvartérnim dusiku maji
délku uhlikového fetézee (obvykle alkylova skupina) 8 az 20, obvykle 10 az 18 uhlikovych
atomt, zatimco zbyvajici substituenty (obvykle alkylova nebo benzylova skupina) maji
niz§i podet uhlikovych atomi, 1 az 7 uhlikovych atomi, obvykle metylova nebo etylova
skupina. Dodecyltrimetylamoniumbromid, tetradecylpyridiniumchlorid, domifénbromid,
N-tetradecy!-4-etylpyridinumchlorid, dodecyldimetyl(2-fenoxyetyl)amoniumbromid,
benzyldimetylstearylammoniumchlorid, cetylpyridiniumchlorid, kvartémi 5-amino-1,3-
bis(2-ctyl-hexy!)-5-metylhexahydropyrimidin, benzalkoniumchlorid, benzethoniumchiorid
a metylbenzethoniumchlorid  jsou piiklady typickych kvartémich amoniovych
antibakterialnich ¢inidel. Dalsi latky jsou bis[4-(R-amino)-1-pyridinium]alkany jsou
zvefejnény v U.S. Patent 4,206,215, vydany 3. Cervna 1980, od Bailey, zahmuty v pfiloze.
Obsazeny mohou také byt cinaté soli jako difosforeénan cinaty glukondt cinaty a dalsi
antimikrobialni latky jako bisglycinat méd'naty, glycinat méd'naty, citrat zinecnaty a laktat
zinetnaty. UZitetné jsou také enzymy, zahrnujici endoglykosidazu, papain, dextranazu,
mutanazu a jejich smési. Takové latky jsou zvefejnény v U.S. Patent 2,946,725, 26.
Eervence 1960, od Norris a kol a v U.S. Patent 4,051.234, 27. zaii 1977 od Gieske a kol.,
které jsou zahrnuty v piiloze. Specificka antimikrobialni ¢imdla zahrnuji chlorhexidin,
triclosan. triclosanmonofosfat a vonné oleje jako thymol. Triclosan a dalsi ¢inidla tohoto
typu jsou publikovany v Parran, Jr. A kol,, U.S. Patent 5,015,466, vydany 14. kvétna 1991
a v U.S. Patent 4,894,220, 16. iedna 1990 od Nabi a kol., které jsou zahrnuty v piiloze.
Tyto latky mohou byt piitomny v rozmezi 0,01 az 1,5 % hmotnosti smési pripravku pro
¢isténi zub.

Ustni smési predkladaného vynalezu nevyzaduji syntetické linearni polymerni

polykarboxylaty v mnozstvi 0,05 % nebo vice 7 hmotnosti smési. Syntetické linedrni




polymerni karboxyléty, jak je zde pouZito, nezahmuji zndmé zahust'ovaci litky obsahujici
karboxymetylceludzu a jiné derivaty celul6zy a pfirodni gumy, ale také karbopoly.
Zpusob lecby

Piedkadané vynalezené smési sc dodateéné tykaji zplsobu omezeni pusobeni
kamene na zubni sklovinu. Zpasob lé¢by zde obsahuje kontakt povrchu zubni skloviny

v tistech s tstnimi smési podle predkliadaného vynalezu.

Priklady provedeni vynélezu

Nasledujici ptiklady dale popisuji a demonstruji zaclenéni v oblasti piedloZeného
vynilezu. Tyto pifklady jsou poskytnuty pouze za Ufelem ilustrace a neméli by byt
chapany jako omezeni pfedkladaného vynalezu, protoZe je mozno mnoho jejich zmén bez

odchyleni od ducha a oblasti.

Ptiklad 1.

Pfisada hmotn.%

Karboxymetyleeluloza 0.6

Voda 7,00
Ochucovaci latky 1,00
Glycerin 25.44
Poloxamer 407 5,00
Propylenglykol 5,00
Alkylsulfat sodny™ 4,00
Oxid kfemicity 22,0

Hydrogenuhli¢itan sodny 15.0

Uhli¢itan sodny 2,00
Sacharin sodny 0,50
Oxid titanicity (.50
Xantanova guma 0,20

Glass H polyfosfore¢nan 7,00
Polyetylenglykol 3,00




Peroxid vapenaty
Monofluorofosforeénan
sodny

(a) 27.9% roztok

Ptiklad 2.

Pfisada
Karboxymetylceluldza
Voda

Ochucovaci latky
Glycerin

Poloxamer 407
Propylenglykol
Alkylsulfat sodny®
Oxid kiemicity

Hydrogenuhli¢itan sodny

Uhli¢itan sodny
Sacharin sodny

Oxid tianicity
Xantanova guma
Polytosforeénan sodny
Polyetylenglykol
Peroxid vapenaty
Monofluorofostorecnan
sodny

(a) 27.9% roztok

1,00

0,76

hmotn.%
0,6
7,00
1,00
25,44
5,00
5,00
4,00
220
15,00
2,00
0.50
0.50
0,20
7.00
3,00
1,00

0,76
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Ptiklad 3.

Piisada
Karboxymetylceluldza
Voda

Ochucovaci latky
Glycerin
Poloxamer 407
Propylenglykol
Alkylsulfat sodny"
Oxid kiemicity
Uhliéitan sodny
Sacharin sodny
Oxid titanicity

Xantanova guma

Glass H polyfosforeénan

Polyetylenglykol
Peroxid vapenaty
Monofluorofosforeénan

sodny

(a) 27.9% roztok

Priklad 4.

Prisada
Karboxymetyleeluldza
Voda

Ochucovaci latky
Glycerin

Poloxamer 407
Propylenglykol
Alkylsulfat sodny™

hmotn.%
0,6
7,00
1,00
42,44
5,00
5,00
4,00
20,0
2,00
0,50
0,50
0,20
7.00
3,00
1,00

0,76

hmotn.%
0,6

7,00
1,00
26,44
5,00
5,00
4,00
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Oxid kfemicity 22,0
Hydrogenuhli¢itan sodny 15,00
Uhli¢itan sodny 2,00
Sacharin sodny 0,50
Oxid titani¢ity 0,50
Xantanova guma 0,20

Glass H polyfosfore¢nan 7,00
Polyetylenglykol 3,00
Monofluorofosfore¢nan

sodny 0,76

(a) 27,9% roztok

Prvni smési pripravku pro &idténi zubi jsou piipraveny timto zplsobem. Voda a
sacharin jsou piiddny do michaci nadoby. Zahustovaci latky, karboxymetylceluloza a
xantanova guma jsou dispergovany v glycerinu. Tato smés dispergovanych zahustovacich
latek v glycerinu je pfidana do michaci nadoby, dobfe promichana a zahtata alesponi na 40
°C. Ochucovaci latky jsou rozmichany v Poloxameru a pfidany do smési
Polyetylenglykol, propylenglykol a uhli¢itan sodny jsou piidany do smési. Smés je dobie
promichana. Déle je piidan oxid titanicity a oxid kiemicity. Po promichani je pfidan
hydrogenuhli¢itan sodny (pokud je pouzit) a alkylsulfat sodny. Nakonec je pfidan

polyfosforetnan a peroxid vépenaty (pokud je pouzit). V michani se pokracuje, dokud neni

smeés homogenni.
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PATENTOVE NAROKY

Ustni smés, ktera obsahuje:

a) cfektivn{ mnoZstvi jednoho nebo vice linearnich polyfosfore€nant, které

maji pramérnou délku fetézce 4 nebo vice;

b) 0,15 az 2,28 % monofluorofosforeénanu;

¢) efektivni mnozstvi tlumiciho ¢inidla;

d) 6az70 % abrasivnich lesticich latek, které obsahuji méné nez 23 %
vapniku a

e) 50 a7 99 % jednoho nebo vice vodnych nosici;

vyznadujici se tim,7e uvedend ustni smés ma celkovy obsah vody 5

az 20 %.

Ustni smés podle naroku I, vyzna&ujici se tim,Ze jeden nebo vice

polyfosfore¢nantt mé primeérnou délku fetézee 6 nebo vice aje v mnozstvi 0,5

az 20 %.

Ustni smés podle jakychkoliv predchazejicich naroki, vy znacujici se

tim, Z ¢ jakykoliv z jednoho nebo vice polyfosfore¢nant je vybrany ze

skupiny, kterou tvoti ,,sklovité™ polyfosfore¢nany, které maji vzorec

XO(XPO3)X

kde X je sodik nebo draslik a n je primémé 6 az 21.

Ustni smés podle jakychkoliv pfedchazejicich ndrokd, v yznatujicise

tim, Z e tlumici ¢inidlo je v mnozstvi 0,1 a7 30 %.

Ustni smés podle jakychkoliv piedchazejicich narokt. vyznacujici se

tim. z e ze abrasivni lestici latka je vybrana z¢ skupiny. kterou tvori oxid

kremicity, oxid hhinity, fosfore¢nany, orthofosforeénany,

polymetafostore¢nany a jejich smési.

Ustni smés podle jakychkoliv predchazejicich narokd, vy znadujici se
tim, z e dale obsahuje 0.5 a7 40 % hydrogenuhli¢itanu alkalického kovu.
Ustni smés podle jakychkoliv pfedchazejicich ndrokd, vyznacujict se
tim, Z ¢ dale obsahuje 0.01 az 10 % zdroje peroxidu.

Ustni smés podle néroku 7, vy znacujici se tim, %e zdroj peroxidu je

peroxid vapenaty.




9. Ustni smés podle jakychkoliv pfedchazejicich narok, vy znacdujici se
tim, Ze celkovy obsah vody je 7 az 14 %.
10. Ustni smés podle jakychkoliv piedchézejicich narokd, vyznacujici se

tim, Ze Gstni smés neobsahuje syntetické linedrni polymerni karboxylaty .
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