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(57)【要約】
　開示されているのは、特に隣接歯間空間内への給送を
可能にするような、口腔への少なくとも１つの口腔ケア
剤を含む粒子の給送のための、新しい方法及びシステム
である。方法は、粒子を含む液体を提供すること、及び
液体を流体噴流の形態において口腔内に導入することを
含み、噴流は、１ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの速度を有する。適
切に構成される硬膏洗浄器によって流体噴流を生成し得
るが、他のデバイスも用い得る。本発明は、１つ又はそ
れよりも多くの口腔ケア剤を含む接着性のゲル粒子、特
に、そのような口腔ケア剤の制御された放出及び／又は
持続放出のための粒子の給送に特に適する。
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　被験者の歯の隣接歯間空間への少なくとも１つの口腔ケア剤を含む粒子の投与のための
システムであって、
　前記粒子を収容するように構成される容器ユニットと、流体噴流生成ユニットを含む口
腔洗浄器とを含み、前記容器ユニットは、流体源と流体連通し、
　当該システムは、前記流体噴流生成ユニットが、前記隣接歯間空間への、前記粒子を含
む流体噴流の単一のショットを、０．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの噴流速度で、１つずつ生成す
るのを可能にするよう構成される、
　システム。
【請求項２】
　前記容器ユニットは、液体中に分散させられる前記粒子を収容する、請求項１に記載の
システム。
【請求項３】
　液体源を含む第２の容器が存在する、請求項１又は２に記載のシステム。
【請求項４】
　前記流体噴流生成ユニットは、外部液体源と流体連通する、請求項１乃至３のうちのい
ずれか１項に記載のシステム。
【請求項５】
　前記粒子は、粘膜接着性である、請求項１乃至４のうちのいずれか１項に記載のシステ
ム。
【請求項６】
　前記粒子は、ゲルを含み、好ましくは、ゲル化キトサンを含む、請求項１乃至５のうち
のいずれか１項に記載のシステム。
【請求項７】
　前記口腔ケア剤は、歯磨剤、抗歯垢組成物、抗歯石組成物、抗歯肉炎組成物、抗カリエ
ス組成物、抗菌組成物、歯周治療のための組成物、及びそれらの組み合わせで構成される
群から選択される、請求項１乃至６のうちのいずれか１項に記載のシステム。
【請求項８】
　電気歯ブラシ、電気フロッシングデバイス、口腔洗浄器、及びそれらの組み合わせで構
成される群から選択される、歯を洗浄するためのデンタル器具を更に含む、請求項１乃至
７のうちのいずれか１項に記載のシステム。
【請求項９】
　口腔内への少なくとも１つの口腔ケア剤を含む粒子の投与のための方法であって、
　一度に単一の流体噴流を生成する口腔洗浄器を用いて前記粒子を口腔内に導入すること
を含み、
　前記流体噴流は、０．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの速度を有する、
　方法。
【請求項１０】
　前記噴流速度は、１ｍ／ｓ～３ｍ／ｓであり、好ましくは、１ｍ／ｓ～２ｍ／ｓである
、請求項９に記載の方法。
【請求項１１】
　前記流体噴流は、前記所定の噴流速度を生成するように構成される口腔洗浄器によって
提供される、請求項９又は１０に記載の方法。
【請求項１２】
　前記粒子は、粘膜接着性であり、好ましくは、ゲル化キトサンを含む、請求項９乃至１
１のうちのいずれか１項に記載の方法。
【請求項１３】
　口腔ケア剤を含む粒子の投与のための口腔洗浄器の使用であって、
　前記投与は、前記口腔洗浄器が一度に単一の流体噴流を生成するのを可能にすることを
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含み、
　前記流体噴流は、前記粒子を含み、０．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの速度を有する、
　使用。
【請求項１４】
　前記噴流速度は、１ｍ／ｓ～３ｍ／ｓであり、好ましくは、１ｍ／ｓ～２ｍ／ｓである
、請求項１３に記載の使用。
【請求項１５】
　前記粒子は、粘膜接着性であり、好ましくは、ゲル化キトサンを含む、請求項１３又は
１４に記載の使用。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、口腔ケア（オーラルケア）の分野にあり、粒子の形態における口腔ケア剤(o
ral　care　agents)の投与のためのシステム及び方法に関する。注目すべきことに、本発
明は、粘着性ゲル粒子(adhesive　gel　particles)の隣接歯間給送に関する。
【背景技術】
【０００２】
　人の口腔(oral　cavity)、特に、歯及び歯肉は、概して口腔ケア剤を必要としている。
抗歯垢剤、抗歯石剤、抗歯肉炎剤、抗菌剤、及び他の薬剤(agents)を考えに入れてみよう
。
【０００３】
　そのような薬剤は、一般的に、練り歯磨き粉及び／又は口腔リンス液から投与される。
口腔の典型的な環境、例えば、唾液の存在の故に、当該技術分野における標準的な困難は
、練り歯磨き粉及び口腔リンス剤からの活性剤(active　agents)の濃度が、それらの適用
（塗布）後に素早く減少することである。従って、それらは長い時間に亘って口を保護し
得ず、従って、それらは毎日数回適用される必要がある。
【０００４】
　国際公開第２００８／１３５９５７号は、歯から歯垢生物膜を洗浄する方法を開示して
おり、液体ゲル化可能組成物(liquid　gelable　composition)が歯に適用される。組成か
らゲル層が生成され、ゲル層は、歯垢生物膜が歯に粘着するよりも強く、歯垢生物膜に粘
着する。最終的に、ゲル層は歯から取り除かれ、歯垢生物膜もゲル層と共に取り除かれる
。何故ならば、歯垢生物膜はゲル層に粘着しているからである。
【０００５】
　先ず、（例えば、キトサンに基づく）ゲル化可能液体を投与し、次に、第２の液体（例
えば、水酸化ナトリウム溶液）を投与して、ゲル化を引き起こすことによって、ゲルの原
位置情報を実現し得る。他の方法も国際公開第２００８／１３５９５７号に開示されてお
り、全てゲルの原位置情報を含む。全ての使用者がゲル形成を正しく行い得るとは限らな
い点において、これは特定の欠点を有する。従って、使用の準備が出来ているゲル組成物
を提供することが望ましい。しかしながら、これは他の挑戦をもたらす。
【０００６】
　粒子の形態において口腔ケア剤を提供するのが興味深い。これらは、例えば、固体粒子
、ゲル粒子、小胞(vesicles)であり得るが、他の三次元構造も想定される。注目すべきこ
とに、そのような粒子は、それらの粒子からの口腔ケア活性剤の制御された放出(control
led　release)、例えば、徐放(sustained　release)をもたらす働きをする。これはより
長い時間に亘って口腔ケア剤の濃度を維持する或いは口腔ケア剤の濃度の減少を遅くする
魅力的な解決策である。粒子、顕著には、ゲル粒子は、概して、低容量の固体（典型的に
は１～２％）を有し、従って、大容量の調合物(formulation)を含み得る。
【０００７】
　しかしながら、口腔内に投与される粒子からの活性剤の実際の給送は、そのような粒子
が口内に留まる短い時間期間の故に並びに短い適用時間（例えば、２分の歯磨き、１分の
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AirFloss、３０秒のリンス）の故に、極めて挑戦的である。これは、隣接歯間空間（歯の
間の間隙）に関して、より一層強く問題である。
【０００８】
　隣接歯間空間は、口腔疾患に最もなりやすい口内の領域である。何故ならば、細菌がこ
れらの空間内で容易に蓄積して疾患を引き起こし得るからである。歯肉炎及びカリエスの
ような普通の疾患が隣接歯間領域において最も一般的である。隣接歯間領域内の持続放出
(slow　release)歯垢防止剤の給送は、そのような疾患を予防し或いは減少させ得る。
【０００９】
　この領域は隔離されているので、制御された放出システムが最初に適切に給送されるな
らば、そこにおいて制御された放出システムを維持することは、比較的容易である。（例
えば、頬側の及び舌側の）代替的な歯表面で、そのような給送を達成するのが望ましい。
何故ならば、投与される粒子は、例えば、食べることによって、容易に取り除かれがちだ
からである。他の利点は、使用者が、一般的には、隣接歯間空間内に配置される粒子を感
じないことである。
【００１０】
　口腔ケア粒子は、（徐放のような）制御された放出についても、一般的な抗菌性マウス
リンスを用いるときの現在の慣行のように、２０～３０ｍｌの調合物で３０秒リンスする
（すすぐ）ことによって簡単に適用される懸濁液から従来的に給送される。しかしながら
、隣接歯間空間における給送について、これは最適からほど遠い。具体的には、リンスす
るとき、殆どの調合物は吐き出され、殆どの粒子は隣接歯間領域の外側の他の口腔表面に
付着する。より隙間のない隣接歯間領域は全く処置されないことさえある。唯一の利用可
能な、そして、僅かばかりの改良は、過剰な量の持続放出粒子を適用することにより得る
。しかしながら、その結果は、ほんの僅かではないにしても、依然として最適でない。そ
の上、過剰な量の持続放出粒子を適用することは、経済的な理由から望ましくない。何故
ならば、持続放出システムは、一般的に、一般的なマウスリンス成分よりも高価だからで
ある。
【００１１】
　国際公開第２０１３／０９３７９８号は、デバイスから吹き付けられるときに加圧流体
を利用して歯科治療剤(dental　care　agent)を含む粒子を運ぶ、カプセル化漂白剤のよ
うな粒子の給送のためのデバイス及び方法を記載している。しかしながら、噴流デバイス
を全く用い得ない。何故ならば、それを用いるならば、隣接歯間領域内の粒子の堆積は限
定的であるからである。
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【００１２】
　口腔ケア剤が吐き出される或いは飲み込まれる傾向がより少ない、具体的には、好まし
くは隣接歯間空間内に堆積させられ且つ維持されることによって、より良好な持続性、即
ち、自然に与えられるよりも長い口腔内の滞留時間を備えるような方法において、粒子の
形態における口腔ケア剤を投与する方法を提供することが望ましい。隣接歯間空間内での
保持のような直接性(substantivity)が口腔ケア剤の投与の非侵襲的な特性の観点から特
別な役割を演じることが注目される。これは、薬品を循環系内に取り込ませて局所的とい
うよりもむしろ全身的に作用させるために、薬品を体内に注入することと異なる。
【課題を解決するための手段】
【００１３】
　前述の願望により良好に対処するために、本発明は、１つの特徴において、被験者の歯
の隣接歯間空間への少なくとも１つの口腔ケア剤を含む粒子の投与のためのシステムであ
って、粒子を収容するように構成される容器ユニットと、流体噴流生成ユニットを含む口
腔洗浄器とを含み、容器ユニットは、流体源と流体連通し、システムは、流体噴流生成ユ
ニットが、０．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの噴流速度で、粒子を含む単一の流体噴流を生成する
のを可能にするよう構成される、システムに関する。
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【００１４】
　他の特徴において、本発明は、被験者の歯の隣接歯間空間への、少なくとも１つの口腔
ケア剤を含む粒子の投与のための方法であって、単一の流体噴流を用いて粒子を口腔内に
導入することを含み、流体噴流は、０．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの速度を有する、方法を提示
する。
【００１５】
　更なる特徴において、本発明は、口腔ケア剤を含む粒子の投与のための口腔洗浄器の使
用であって、投与は、口腔洗浄器が粒子を含む流体噴流を生成するのを可能にすることを
含み、流体噴流は、粒子を含み、０．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの速度を有する、使用を提供す
る。
【図面の簡単な説明】
【００１６】
【図１】隣接歯間空間内の粒子堆積についての試験に由来する顕微鏡写真である。
【図２】隣接歯間空間内の粒子堆積についての試験に由来する顕微鏡写真である。
【図３】隣接歯間空間内の粒子堆積についての試験に由来する顕微鏡写真である。
【図４】隣接歯間空間内の粒子堆積についての試験に由来する顕微鏡写真である。
【図５】隣接歯間空間内の粒子堆積についての試験に由来する顕微鏡写真である。
【図６】隣接歯間空間内の粒子堆積についての試験に由来する顕微鏡写真である。
【図７】隣接歯間空間内の粒子堆積についての試験に由来する顕微鏡写真である。
【図８】被験者の歯の隣接歯間空間への粒子の投与のためのシステムの実施態様を図式的
に示している。
【発明を実施するための形態】
【００１７】
　一般的な意味において、本発明は、口腔洗浄器(oral　irrigators)の形態において利用
可能であるような噴流技術を、０．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの範囲内の噴流スピード（噴流速
度）に基づき、隣接歯間空間への粒子状の口腔ケア組成物の輸送のために用い得るという
、思慮深い着想に基づく。
【００１８】
　口腔洗浄器のような噴流生成デバイスが、歯間洗浄（フロッシング）のような目的のた
めに従来技術において適用されている。この目的のために、歯間クリーナ(interdental　
cleaners)としても知られるこれらのデバイスは、大いに効果的であることが判明してい
る。歯科隣接歯間空間の効果的な洗浄は、通常、前記空間に物質を給送することと対立す
る。むしろ、歯間洗浄は、隣接歯間空間内に含まれる物質（顕著には、歯垢）を取り除く
目的を果たす。前述に従い、国際公開第２０１３／０９３７９８号は、１０ｍ／ｓ～３０
０ｍ／ｓ、例えば、５０ｍ／ｓで動く吹付け速度を記載している。
【００１９】
　驚くべきことに、隣接歯間空間内に保持されるべき物質を給送するという全く反対の目
的のために、噴流生成デバイスを用い得ることが今や分かった。上記で説明したように、
これは、口腔ケア剤の保持を達成するのに最適である口腔内の場所への、口腔ケア剤の非
即時放出(non-immediate　release)、例えば、持続放出(slow　release)を可能にする。
それにより、本発明によれば、噴流速度は、０．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの範囲内にあるよう
に適合させられる。好ましくは、噴流速度は、１ｍ／ｓ～３ｍ／ｓよりも下であり、より
好ましくは、１．５ｍ／ｓ～２．５ｍ／ｓの範囲内にある。最も好適な噴流速度は、約２
ｍ／ｓである。
【００２０】
　よって、本発明は、少なくとも１つの口腔ケア剤を含む粒子の投与のための、歯間クリ
ーナのような口腔洗浄器の新規な使用に関する。それにより、粒子は液体に含まれ、或い
は、その他の方法において噴流を介して輸送され得る。本発明は、口腔内への如何なる液
体の導入にも適用可能であり得るが、その利益は、持続放出若しくは徐放(sustained　re
lease)型の口腔ケア剤又は制御された放出型の口腔ケア剤のような他の形態の非即時放出
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の場合に最も露わである。これは持続放出又は徐放を含むが、それは外部トリガ、例えば
、ｐＨ降下又は温度上昇によって制御される放出のような、トリガ放出(triggered　rele
ase)、並びにピーク放出(peaked　release)とも呼ばれ得る。
【００２１】
　口腔ケア剤は、それ自体が粒子の形態にあり得るし、或いは、口腔ケア剤は、（例えば
、ポリマゲルマトリックスを有する粒子、マイクロカプセル又はナノカプセル、リポソー
ム又は他の小胞(vesicles)、及び同等物の場合には）粒子内に含められ得る。粒子内の又
は粒子としての口腔ケア剤のこの提示は、制御された放出の口腔ケア剤の場合において最
も好適である。口腔に給送されるべき粒子物質の場合には、粒子物質が、唾液によって、
食べることによって、或いはリンスする（すすぐ）ことによって、最も強く取り除かれが
ちである、他の口腔内表面への給送に比べて、隣接歯間空間内の保持の利益は最適である
ことが理解されるであろう。制御された放出の口腔ケア剤のために、保持の利益が最も露
わにされることも、理解されるであろう。
【００２２】
　本発明は、粒子が歯間に給送されること、好ましくは、隣接歯間空間内に保持されるこ
とを今や可能にする。粒子状の口腔ケア剤が流体噴流として投与されるために、それは（
口腔洗浄器内に原位置で或いは前もって）懸濁液として提供されるのが好ましい。一般的
に、これは水中の懸濁液であるが、エタノールのような他の歯科的に受け入れ可能な液体
は排除されない。
【００２３】
　本発明の新規な使用に加えて、投与の新規な方法も提供される。従って、本発明は、前
述のような速度を有する流体噴流を用いて粒子を口腔内に導入することによって、少なく
とも１つの口腔ケア剤を含む粒子の投与のための方法を提示する。
【００２４】
　流体噴流のような口腔ケア剤を含む粒子の導入は、流体噴流を生成し得るあらゆるデバ
イス又はユニットを用いて行われ得る。例えば、１つの実施態様において、これは所望の
噴流スピードを生成するのに十分な圧力の下にある液体を供給されるノズルであり得る。
本発明の方法において、ノズルは、流体噴流を口腔内に導入するように、口に向けられる
。好ましくは、デバイスは、隣接歯間空間に直接的に到達するのを可能にするよう構成さ
れる。この目的を達成するために、ノズルは、先端を有するフレキシブルな又は剛的なチ
ューブの形態を取ることができ、先端の寸法は、好ましくは隣接歯間空間内に直接的に局
所化することが可能であるよう、先端から吐出される流体噴流を口腔内の所望の場所に向
けるときに十分な程度の精度を可能にする。代替的に、注射器(syringe)を適用し得る。
口腔洗浄器は、典型的に、単一のノズルを有する。何故ならば、デバイスは、口腔内の隣
接歯間空間のような個々の場所の別個の精密な洗浄を意図するからである。
【００２５】
　興味深い実施態様では、約０．１ｍｌのパルス化噴流給送が、例えば、予荷重バネによ
って駆動させられる、プランジャポンプによって提供される。Philips　AirFlossのよう
な既存のデバイスと比較するとき、口の内側のその届く距離(reach)を最適化するよう、
ノズルへのより長い供給チューブが好ましい。各ショットの後に、バネを荷重しながら、
（容器ユニットのような）より大きな懸濁液貯槽から注射器を充填し得る。
【００２６】
　当業者は、前述の目的に適するデバイス及びノズルを知っている。特に適切な種類のデ
バイスは、歯間クリーナ及び液体支援フロッシングデバイスを含む、上述の口腔洗浄器で
ある。
【００２７】
　歯間クリーナのような口腔洗浄器は、典型的に、液体源と、選択的な量の液体を液体の
源から液体経路に動かすためのシステムと、ポンプ若しくは加圧ガス源又はそれらの組み
合わせのような駆動ユニットと、選択的な量のガスを放出して液体と接触させて、クリー
ナのノズル部分から外に推進させられる液体をもたらす、制御構成とを含む。適切なデバ
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イスは、とりわけ、国際公開第２０１０／０５５４３３号、国際公開第２０１０／０５５
４３４号、国際公開第２００８／０１２７０７号、及び国際公開第２０１４／０６８４３
１号に記載されている。
【００２８】
　本発明が当て嵌まる口腔洗浄器は、具体的には、一度に用いられる単一のノズルに基づ
き機能する。これらのデバイスは、液体噴流を各個別の隣接歯間空間に別個に適用するた
めに用いられるように構成される。その上、口腔洗浄器は、使用後、口の外側に維持され
る間に手で保持される或いは少なくとも歯に触れないで保持されるデバイスであることが
理解されるべきである。これは、本質的に歯の上に配置される並びにそれらの使用中に口
内に維持される、マウスピースのようなデバイスと反対である。そのようなデバイスとの
間の根本的な相違は、従来技術において知られている。例えば、米国特許出願公開第２０
１３／２３６８５１号の背景技術セクションを参照のこと。
【００２９】
　本発明における使用に適した流体噴流生成デバイスは、連続的な噴流、又は噴流の別個
のショット、又はそれらの両方をもたらすよう、構成され得る。本発明の使用及び方法の
ために、単一のショットが提供され得るならば好ましい。これは口腔ケア剤を１つずつ様
々な隣接歯間空間に投与するときにより大きな精度を可能にする。そのような好適なデバ
イスは、当該技術分野において周知である。
【００３０】
　本発明によれば、デバイスは、０．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの範囲内の速度を有する流体噴
流を生成し得なければならない。これは、１０ｍ／ｓ（例えば、国際公開第２０１３／０
９３７９８号において議論されるような最大３００ｍ／ｓ、又は国際公開第２０１０／０
５５４３５におけるような１０ｍ／ｓ～１００ｍ／ｓ、例えば、５０ｍ／ｓ）を優に上回
る、口腔洗浄器、歯間クリーナ、及び同等物によって提供される噴流速度よりも概ね下で
ある。噴流速度は、適切により低い圧力を用いることによって、容易に調節され得る。
【００３１】
　興味深い実施態様では、本発明における使用のための口腔洗浄器が、調節可能な噴流速
度を備えて提供される。これはデバイスの多目的な使用、即ち、歯間洗浄のための並びに
口腔ケア剤の供給のためのデバイスの使用を可能にする。本明細書の実施態様において、
システムは、粒子の給送、より具体的には、粒子のパルス化給送に適合させられる。この
目的を達成するために、粒子給送設定が口腔洗浄デバイスに付加され、それは上記で議論
したような従来的な口腔洗浄器におけるよりも一層低いスピード（速さ）、即ち、０．５
ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの噴流速度をもたらす。
【００３２】
　パルス化給送のために、その設定は、単一のパルスの粒子懸濁液を付与することをもた
らし、然る後、それは、使用者が同じ隣接歯間空間を再び標的とすること、又は、例えば
、隣の隣接歯間空間への給送のためにシステムを動かすことを選択するのを可能にするよ
う、停止する。興味深い実施態様では、これは自動化され得るし、具体的には、口腔洗浄
と組み合わせられ得る。例えば、システムは、デバイスが適切に位置付けられるときに、
使用者がボタンを押すのを可能にするよう調節され、然る後、デバイスは、先ず、洗浄目
的のために高速ショット（例えば、２０～３０ｍ／ｓ）を生成し（或いは、望ましければ
、多数のパルス化ショットを生成し）、次に、粒子が堆積する低速ショット（例えば、０
．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓ、好ましくは、１ｍ／ｓ～２ｍ／ｓ）を生成する。１つの実施態様
において、本発明のシステムは、単一のノズルを有する。他の実施態様において、本発明
のシステムは、二重ノズルデバイスを含み、両方のノズルは、同じ隣接歯間空間を標的に
定めるように用いられ得る。それにより、各個別のノズルは、好ましくは、洗浄すること
又は粒子を堆積させることのいずれかの単一のタスクを有し、それにより、ノズルは順次
的に作動させられる。
【００３３】
　当業者が気付くように、加圧されるガス噴流デバイスにおいて、スピードは噴流を生成
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するために適用される圧力の平方根に関係し、よって、必要とされる１０倍より低いスピ
ードは、１００倍より低い圧力を意味する。よって、例えば、洗浄ショット（２０ｍ／ｓ
）が４バールのパルスを必要とするならば、２ｍ／ｓの堆積ショットは、４０バールのパ
ルスを必要とする。（注射器のような）ピストンポンプの場合には、生成されるスピード
は、体積流量(volume　flow　rate)と線形であるピストンの移動スピードに関係し、よっ
て、そこでは、前述の実施例におけるピストンは、標準的な洗浄ショットためよりも１０
倍遅く粒子堆積ショットのために動かされなければならない。もちろん、これは駆動モー
タでプログラム可能であり、或いは、代替的な実施態様では、２つの異なる種類のショッ
トのために２つの駆動モータを提供し得るし、或いは、２つの異なる流体給送システムを
単一のデバイス内に構築し得る。
【００３４】
　上述のように、口腔洗浄器は、通常、１つ又はそれよりも多くの液体源にリンクされる
。これは単一の液体源又は液体を含む単一の容器を指し得るし、或いは、多数の液体源又
は容器を指し得る。例えば、洗浄のために（例えば、ただの水）並びに給送のために（即
ち、１つ又はそれよりも多くの口腔ケア剤を含む液体、或いは、原位置で噴流水と組み合
わせられ得る口腔ケア粒子源）、別個の液体源又は容器を設け得る。
【００３５】
　この関係において、本発明は、少なくとも１つの口腔ケア剤を含む粒子の投与のための
システムにも関する。本発明のシステムは、前記粒子を収容するように構成される容器ユ
ニットを含み、容器ユニットは、流体噴流生成ユニット及び液体源と流体連通する。シス
テムは、流体噴流生成ユニットが、０．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓ、好ましくは、１ｍ／ｓ～３
ｍ／ｓ、より好ましくは、１．５ｍ／ｓ～２．５ｍ／ｓ、最も好ましくは、１ｍ／ｓ～２
ｍ／ｓの噴流速度で、粒子を含む流体噴流を生成するのを可能にするように構成される。
【００３６】
　流体噴流生成器は、歯間クリーナのような口腔洗浄器に関して、上記で議論したようで
ある。容器ユニットは、流体噴流生成デバイスの部分であり得るが、容器ユニットは、別
個のユニットであってもよく、それにより、流体連通が容器の出口と噴流生成器の入口と
の間に設けられる。そのような流体連通は、一方の他方に対する適切な取付けで、適切な
チューブ(tubes)又は流線(flow　lines)によって提供され得る。その上、噴流生成ユニッ
トは、カートリッジのためのホルダを備えてよく、それにより、カートリッジは、液体の
ための容器としての機能を果たす。容器ユニットが流体連通する液体源は、容器自体内に
、即ち、粒子を含む懸濁液として存在し得る。液体源は１つの容器から提供され得るし、
粒子は他の容器から提供され得る。液体源は、粒子のための容器ユニットと液体源との間
の所要の流体連通をもたらすよう、本発明のシステムを取り付け得る或いは本発明のシス
テムを接続し得る、外部源でもあり得る。
【００３７】
　本発明のシステムは、好ましくは、電気歯ブラシ、電気フロッシングデバイス、及びそ
れらの組み合わせからで構成される群から選択される、歯を洗浄するための歯科器具（デ
ンタル器具）を更に含む。そのような歯科器具は、様々な機能のために提供され得る。こ
れは、典型的に、歯ブラシを指し、好ましくは、電気歯ブラシを指し、より好ましくは、
振動するブラシヘッドを備えるソニックパワー(sonic　power)歯ブラシを指す。
【００３８】
　本発明自体の噴流システムによって既に提供されていないならば、場合によっては本発
明のシステムに含められるような、電気フロッシングデバイスは、一般的に、空気を吹き
付けることによって、液体を吹き付けることによって、或いはそれらの組み合わせによっ
て、歯間空間を洗浄する働きをするようなデバイスを指す。
【００３９】
　本発明のシステムにおける使用のための典型的な口腔ケア組成物は、ゲル粒子、キャリ
アのようなカプセル又はビード、１つ若しくはそれよりも多くの口腔ケア剤を含む。組成
物は、専用の抗菌性組成物、専用の抗炎症剤のような、特殊な用途に向けられ得るし、或
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いは、組成物は、例えば、練り歯磨き粉又はマウスウォッシュ中に存在する、活性剤(act
ive　agents)の組み合わせを含み得る。具体的には、本発明のシステムにおける使用のた
めの組成物は、標準的なマウスウォッシュ内に懸濁させられるマウスウォッシュ粒子を含
み得る。
【００４０】
　システムが、様々な部品を、一緒に梱包されない或いは提供されない別個のコンポーネ
ントとして含み得ることが、理解されるべきである。
【００４１】
　具体的には、少なくとも１つの口腔ケア剤を含む粒子を保持する容器は、例えば、（マ
ウスウォッシュのボトル又は練り歯磨きのチューブに想到する）組成物を保持するボトル
又はチューブの形態における、別個の実体として設けられ得る。容器は、具体的には、例
えば、（別個の流体給送システムと共に設計される）電気歯ブラシ、給送ポンプを備える
Philips　Sonicare　AirFloss又はPhilips　Sonicare　Toothpasteのような、フロッシン
グデバイス又は口腔洗浄器へのそのような取付けのために構成されるカートリッジとして
、給送デバイスに取り付けられてもよい。
【００４２】
　興味深い更なる実施態様において、本発明に従ったシステムは、動力モジュールと、動
力モジュールに取り外し可能に取り付け得る１つ又はそれよりも多くの歯科器具ヘッドと
を含む。これは、典型的には、電気歯ブラシ及び／又は電気フロッシングデバイスを有す
ることを指し、電気歯ブラシ及び電気フロッシングデバイスの両方は、好ましくは、歯科
器具ヘッドの形態において機能モジュールとして提供される。
【００４３】
　少なくとも１つの口腔ケア剤を含む粒子は、好ましくは、固体粒子、ゲル粒子、又はカ
プセルを形成し得る、ポリマ組成物（高分子組成物）を含む。適切なポリマは、ポリメタ
クリル酸メチルビード又はメタクリル酸メチルコポリマビードを含む。これらは、例えば
、特に臀部感染の治療において用いられるような、抗生物質の分野から知られている。好
適なポリマ組成物は、多糖類、特にキトサンから成るゲルである。キトサンは、粘膜接着
性(mucoadhesive)として知られている。これは本発明の利点である。何故ならば、それは
口腔ケア剤の保持力(retention)を増大させるからである。
【００４４】
　適切な粘接着性ゲルは、例えば、Fini　et　al.,　Pharmaceutics　2011,　3,　665-67
9に記載されている。他の接着性組成物も用い得る。例えば、歯へのより十分な接着のた
めに高い粘着性が付与される歯科組成物（デンタル組成物）が記載される、米国特許出願
公開２００７／２５８９１６が参照される。その上、歯科表面上の保持力を更に向上させ
る働きをするリン酸ゲルキャリアが記載される。当業者は活性剤を歯に局所的に給送する
よう設計される様々な異なる口腔ケア組成物を十分に知っており、それはそれを隣接歯間
空間に給送する本発明の可能性から利益を享受する。
【００４５】
　１つ又はそれよりも多くの口腔ケア剤が粒子中に存在し得るが、１つ又はそれよりも多
くの追加的な口腔ケア剤も別個に存在し得る。そのような追加的な口腔ケア剤は、粒子の
形態において存在し或いは粒子中に含められ、液体中に分散させられ得るが、追加的な口
腔ケア剤は、本発明において適用される液体の溶解成分でもあり得る。
【００４６】
　本発明と共に適用される口腔ケア剤は、好ましくは、抗炎症剤、抗歯垢剤、抗歯石剤、
抗歯肉炎剤、抗菌剤、抗カリエス剤、及びそれらの組み合わせで構成される群から選択さ
れる。
【００４７】
　好適な抗カリエス剤は、フッ化物である。適切なフッ化物源は、フッ化ナトリウム、フ
ッ化第一錫、モノフルオロリン酸ナトリウム、フッ化亜鉛アンモニウム、フッ化錫アンモ
ニウム、フッ化カルシウム、フッ化コバルトアンモニウム、フッ化カリウム、フッ化リチ
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ウム、フッ化アンモニウム、フッ化亜鉛アンモニウム、フッ化カルシウム、フッ化コバル
トアンモニウム、水溶性アミンフッ化水素、又はそれらの混合物を含む。フッ化物は、好
ましくは、口腔内に適用される液体全体の重量で、少なくとも０．００１％、より好まし
くは、０．０１～１２％、最も好ましくは、０．１～５％の量において存在する。
【００４８】
　粒子及び液体の一方又は両方において含められ得る他の可能な口腔ヘルスケア活性剤は
、例えば、抗菌剤である。これらは、例えば、フェノール及びサリチルアミド、並びに、
例えば、塩化亜鉛、塩化銅、及び塩化第一錫のような塩形態、硝酸銀のような、亜鉛イオ
ン、銅イオン、銀イオン、第一錫イオンのような、特定の金属イオン源を含む。これらが
用いられるとき、これらは当該技術分野において既知の少量において存在する。一般的な
使用における典型的な口腔ケア剤は、ジグルコン酸クロルヘキシジン、塩化セチルピリジ
ニウム、フッ化第一錫、フッ化ナトリウム、過酸化水素、クエン酸亜鉛、塩化ベンゼトニ
ウム、乳酸亜鉛、フェノール化合物（例えば、チモール、メントール、オイカリプトール
、トリクロサン、薬草抽出液（例えば、サンギナリン）である。
【００４９】
　粒子は、例えば、固体粒子、ゲル粒子、小胞であり得るが、他の三次元構造も想定され
る。そのような粒子をどのように作るかは当業者に概ね知られている。好適な粒子は、制
御された放出粒子である。これらは、しばしば、ポリマで作られる。特に、生物分解性の
（自然の又は合成の）及び生物非分解性のポリマが、制御された放出用途において広く用
いられる。最も一般的なポリマの種類は、以下の通りである。
【００５０】
　・　アクリル及びビニル重合体：架橋アクリル酸ベースのポリマは、イオン化可能な官
能基の存在の故に、水溶液中で膨潤性の挙動を提示する。特定のｐＨの下で、それらは電
荷を取得し、これらの基の間の静電反発は水の取込み及び口腔ケア剤の放出に促進する。
この構成はそれらを特定の部位でｐＨ誘発された制御された放出のための適切な候補にす
る。これらのポリマの一部はCarbopol（登録商標）という名称の下で商品化されている。
【００５１】
　・　乳酸及びグリコール酸ベースのポリマは、優れた生体適合性及び親水性を示し、そ
れはそれらを制御された放出及び薬品給送のための良好な候補にする。
【００５２】
　・　キトサン及びその派生物のような多糖類は、水溶性であり、無毒性であり、生体適
合性であり且つ生物分解性である。それらは、並びに、ポリ（アクリル酸）又はポリ（メ
タクリル酸メチル）との組み合わせは、主として、タンパク質、ワクチン、医薬品、及び
殺虫剤の制御された放出のために、架橋マイクロ粒子及びナノ粒子を生成するために用い
られる。
【００５３】
　・　異なる親水性、膨張、及び分解挙動を提示する、セルロースに由来するポリマは、
制御された放出のための、柔軟で調整可能な代替ももたらす。これらの材料の商業的な実
施例は、ETHOCEL（ＴＭ）、METHOCEL（ＴＭ）、及びPOLYOX（ＴＭ）である。
【００５４】
　・　ポリ（βアミノエステル）ポリマを用いてｐＨ応答マイクロスフェアを設計しても
よい。そのようなシステムはｐＨ７．４でゆっくり分解するが、酸条件において（最大で
カプセル化された口腔ケア剤の９０％までの）素早い定量的な放出を可能にし、それは特
定部位の生理学的ｐＨ内で特定の異なる放出速度を達成する生物医学的用途において興味
深い。
【００５５】
　・　混合させられた無機－有機ポリマ：シリコーン。
【００５６】
　本発明を図面及び前述の記述中に例示し且つ詳細に記載したが、そのような例示及び記
述は例示的又は例証的であると考えられるべきであり、限定的であると考えられてならな
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い。本発明は開示の実施態様に限定されない。
【００５７】
　例えば、複数の異なる口腔ケア剤が単一の懸濁液を介して投与される実施態様において
本発明を実行することが可能である。
【００５８】
　請求する発明を実施する当業者は、図面、本開示、及び付属の請求項の研究から、開示
の実施態様に対する他の変更を理解し且つ実施し得る。請求項において、「含む」という
用語は、他の要素又はステップを除外せず、単数形の表現は、複数を除外しない。本発明
の特定の構成が相互に異なる従属項において引用されているという単なる事実は、これら
の構成の組み合わせを有利に用い得ないことを示さない。請求項中の如何なる参照符号も
、範囲を限定するものとして解釈されてならない。
【００５９】
　要約すれば、我々は、これによって、隣接歯間空間内への給送を特に可能にするために
、口腔への口腔ケア剤を含む粒子の給送のための新しい方法及びシステムを開示する。方
法は、粒子を含む液体を提供すること、及び液体を流体噴流の形態において口腔内に導入
することを含み、流体噴流は、０．５ｍ／ｓから５ｍ／ｓの速度を有する。流体噴流は、
適切に適合させられる口腔洗浄器によって生成され得るが、他のデバイスも用いられ得る
。本発明は、１つ又はそれよりも多くの口腔ケア剤を含む接着性ゲル粒子、好ましくは、
１つ又はそれよりも多くの口腔ケア剤の制御された放出及び／又は持続放出のための粒子
の給送に特に適する。
【００６０】
　実施例及び図面を参照して本発明を以下に更に説明する。これらは本発明を例示するが
、本発明を限定しない。
【００６１】
［実施例１］
　口腔ケア剤として、正電荷を持つキトサンゲル粒子を用いた。薄膜被覆された歯及び粘
液の両方は負の表面電荷を有するので、正電荷を持つキトサンゲル粒子は静電相互作用に
よって全ての口腔表面に強く結び付く。脱塩水で２ｍ％の極めて粘着力のあるキトサン粉
末を５０ｍＭのＨＣＩに加えることによって、キトサンゲル粒子を製造した。加えて、着
色剤として、５ｍ％の二酸化チタンを追加して、粒子を白色にした。キトサンを少なくと
も２４時間に亘って溶解された。次に、最大で４０ｖ％のキトサン溶液（即ち、４０ｖ％
の２％キトサン溶液及び６０ｖ％の５０ｍＭのＮａＯＨ溶液）まで、２％のキトサン溶液
を脱塩水中の５０ｍＭのＮａＯＨ溶液中にドリップした。少なくとも３０分に亘って滴を
ゲル化させた。次に、１分に亘って２５，０００ｒｐｍでＵｌｔｒａＴｕｒｒａｘブレン
ダを用いて、キトサンゲルボールを混ぜて小さな粒子にした。得られたゲル粒子は２０～
２００マイクロメートルに亘り、懸濁液は１２のｐＨを有した。４０ｖ％のキトサン粒子
懸濁液を６．５ｐＨの４ｍＭのリン酸塩緩衝液内で１０倍に希釈して、ｐＨ７．５の４ｖ
％の粒子懸濁液にした。
【００６２】
［実施例２］
　ブラックナイロンで作られた隣接歯間空間の解剖学的モデルにおいて粒子の隣接歯間給
送を試験した。
【００６３】
　２つの綺麗であるが湿った隣接面を有する、モデル隣接歯間空間に対する出口ノズルを
備える、１．１２ｍｍの直径のオリフィスを備える０．２５ｍｌのガラス注射器（Gastig
ht　#1725、Hamilton,　USA）を位置付けた。注射器を隣接面(proximal　surfaces)と平
行に整列させた（０度の衝突角度）。注射器を０．１５ｍｌの粒子懸濁液で充填し、線形
アクチュエータで注射器プランジャを押して、０．１ｍｌの総投与容量(total　dispense
d　volume)を有する噴流を創った。線形アクチュエータを空圧式に駆動させ、入力ガス圧
力によってスピード（速さ）を決定した。表１は、試験した異なる噴流スピード設定を示
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している。手作業で極めて遅い速度も試験した（約５ｃｍ／ｓ）。高速カメラを用いて噴
流タイミングを測定した。給送ショットの後に、サンプルをモデルから取り出し、脱塩水
の大きなビーカ内に浸すことによってリンスした。撮像後、サンプルを洗瓶(wash　bottl
e)からの高速噴流（５～１０ｍ／ｓ）でリンスし、再び撮像して保持を見た。
【００６４】
　表１。異なる噴流速度を試験した。噴流時間、容量、及びノズル直径から計算した。
【表１】

【００６５】
　極めて遅い手動速度（５ｃｍ／ｓ）は、如何なる粒子をも隣接歯間空間の内側に給送し
なかった。代わりに、流体は歯の外側を流れ落ちた。図１ａ及び１ｂ乃至３ａ及び３ｂは
、異なるアクチュエータ被駆動スピードでの粒子給送後の隣接面の、例示的な画像を示し
ている。最低の速度は、主として隣接歯間空間の底で、より少数の大きな粒子を給送する
。最大の速度は、歯表面全体に亘って多数の小さな粒子を堆積させる。洗瓶を用いたリン
ス後に、幾つかの粒子が最低のスピードで給送されたものから失われるのに対し、高速給
送された表面の上の殆どは残る。
【００６６】
　図１は、０．５９ｍ／ｓに関し、図２は１．６３ｍ／ｓに関し、図３は１．９１ｍ／ｓ
に関する。各図について、（ａ）は左表面を示し、（ｂ）は右表面を示している。
【００６７】
　約２ｍ／ｓのより高速の噴流スピードが、より小さな粒子（２０～５０マイクロメート
ル直径）の隣接歯間給送に最適である。十分に使用可能な速度範囲は、１～５ｍ／ｓであ
る。より大きな粒子（５０～２００マイクロメートル）を堆積させるために、より最適な
範囲は、０．５～１ｍ／ｓである。
【００６８】
［実施例３］（比較例）
　従来的な口腔洗浄器、即ち、Philips　AirFlossを用いて、実施例２と類似する４ｖ％
のキトサンゲル粒子懸濁液を給送した。AirFloss（容積ｍｌ／ショット）の現在の生産モ
デルを用い、両側（頬側）から給送を行った。噴流速度は、１５ｍ／ｓより上であった。
【００６９】
　結果は図４に示されており、再び、（ａ）はブラックナイロンで作られた隣接歯間空間
の解剖学的モデルの左表面を示し、（ｂ）は右表面を示している。図示するように、白点
の欠如によって、極めて少ない粒子が隣接歯間領域の内側に堆積した。
【００７０】
［実施例４］（比較例）
　他の従来的な口腔洗浄器、即ち、Waterpik（登録商標）100を用いて、２００マイクロ
－Ｌ／ショットの４％のキトサン粒子（４％キトサン－ＴｉＯ２ビード（ｐＨ７．４の４
ｍＭのＰＯ４緩衝液中の２％のＨＶキトサン＋５％のＴｉＯ２）を給送した。６ｍ／ｓか
ら１５ｍ／ｓを越える、噴流速度についての様々なデバイス設定を適用し、１．５ｍ／ｓ
の手動噴流速度での給送と比較した。図５乃至７は、粒子給送の結果のそれぞれの写真で
ある。各図において、写真（ａ）はブラックナイロンで作られた隣接歯間空間の解剖学的
モデルの左表面を示し、写真（ｂ）は右表面を示している。図５は１５．１ｍ／ｓの噴流
速度を指し、図６は６ｍ／ｓ（Waterpik（登録商標）100の最低設定）の噴流速度を指し
、図７は１．５ｍ／ｓでの本発明に従った給送を指している。図示のWaterpik（登録商標
）の設定の両方で、隣接歯間空間への粒子の給送は見えず或いは殆ど見えない。同じこと
が幾つかの中間設定（図示せず）について当て嵌まる。本発明に従った１．５噴流速度で
の給送は、（写真中に白点として見える）粒子の広範囲の給送をもたらす。
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【００７１】
　図８は、被験者の歯の隣接歯間空間への口腔ケア剤を含む粒子の投与のためのシステム
１の実施態様を図式的に示している。システム１は、粒子を含むように構成される容器ユ
ニット２を含み、容器ユニットは、液体源を含む第２の容器４と流体連通している。シス
テムは、口腔洗浄器６を更に含み、口腔洗浄器６は、フレキシブルチューブ５を介して第
２の容器４に接続される。容器ユニットは、好ましくは、少なくとも口腔ケア剤を含む粒
子を第２の容器に給送する給送システム３を含む。液体への粒子の給送は、当業者に既知
の数多くの方法において行われ得る。例えば、配管系(piping　system)における狭窄(con
striction)を活用し、いわゆるベンチュリ効果を介して粒子を吸い込み得る。代替的に、
ピストン及びシリンダ及びシリンダ出口に設けられる弁を用いる。幾つかの実施態様にお
いて、容器ユニット及び第２の容器は、１つの容器内で統合され、粒子は液体中に分散さ
せられる。そのような統合的な容器は、粒子及び流体を口腔洗浄器に給送する給送機構も
含む。他の実施態様において、容器ユニット及び第２の容器は、口腔洗浄器６内で統合さ
れてよい。口腔洗浄器６は、流体噴流生成ユニット８を含み、流体噴流生成ユニット８は
、好ましくは、プランジャポンプのようなポンプ７を含む。噴流生成ユニット８は、容器
ユニット２及び第２の容器４からの液体及び粒子の給送に基づき、粒子を含む流体噴流１
１の単一のショットを生成するように構成される。口腔洗浄器６は、更に、好ましくは、
比較的狭い流出開口を有するよう円錐形状の先端９を備える、ノズル１０を含む。好適な
実施態様において、ノズルは、湾曲部分を有する。フレキシブルチューブ５は、好ましく
は、口腔洗浄器６又はその少なくともノズル１０で被験者の口腔の内側に容易に到達する
よう、十分に長い。

【図１（ａ）】 【図１（ｂ）】
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【図２（ａ）】 【図２（ｂ）】

【図３（ａ）】 【図３（ｂ）】
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【図４（ａ）】 【図４（ｂ）】

【図５（ａ）】 【図５（ｂ）】
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【図６（ａ）】 【図６（ｂ）】

【図７（ａ）】 【図７（ｂ）】
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【図８】

【手続補正書】
【提出日】平成29年4月4日(2017.4.4)
【手続補正１】
【補正対象書類名】特許請求の範囲
【補正対象項目名】全文
【補正方法】変更
【補正の内容】
【特許請求の範囲】
【請求項１】
　被験者の歯の隣接歯間空間への少なくとも１つの口腔ケア剤を含む粘膜接着性粒子の投
与のためのシステムであって、
　前記粒子を収容する容器ユニットと、流体噴流生成ユニットを含む口腔洗浄器とを含み
、前記容器ユニットは、流体源と流体連通し、
　当該システムは、前記流体噴流生成ユニットが、前記隣接歯間空間への、前記粒子を含
む流体噴流の単一のショットを、０．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの噴流速度で、１つずつ生成す
るのを可能にするよう構成される、
　システム。
【請求項２】
　前記容器ユニットは、液体中に分散させられる前記粒子を収容する、請求項１に記載の
システム。
【請求項３】
　液体源を含む第２の容器が存在する、請求項１又は２に記載のシステム。
【請求項４】
　前記流体噴流生成ユニットは、外部液体源と流体連通する、請求項１乃至３のうちのい
ずれか１項に記載のシステム。
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【請求項５】
　前記粒子を投与するように構成される単一のノズルを有し、前記噴流速度は、１ｍ／ｓ
～５ｍ／ｓ、好ましくは、１ｍ／ｓ～３ｍ／ｓの範囲内にある、請求項１乃至４のうちの
いずれか１項に記載のシステム。
【請求項６】
　前記粒子は、ゲルを含み、好ましくは、ゲル化キトサンを含む、請求項１乃至５のうち
のいずれか１項に記載のシステム。
【請求項７】
　前記口腔ケア剤は、歯磨剤、抗歯垢組成物、抗歯石組成物、抗歯肉炎組成物、抗カリエ
ス組成物、抗菌組成物、歯周治療のための組成物、及びそれらの組み合わせで構成される
群から選択される、請求項１乃至６のうちのいずれか１項に記載のシステム。
【請求項８】
　電気歯ブラシ、電気フロッシングデバイス、口腔洗浄器、及びそれらの組み合わせで構
成される群から選択される、歯を洗浄するためのデンタル器具を更に含む、請求項１乃至
７のうちのいずれか１項に記載のシステム。
【請求項９】
　口腔内への少なくとも１つの口腔ケア剤を含む粘膜接着性粒子の投与のための方法であ
って、
　一度に単一の流体噴流を生成する口腔洗浄器を用いて前記粒子を口腔内に導入すること
を含み、
　前記流体噴流は、０．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの速度を有する、
　方法。
【請求項１０】
　前記噴流速度は、１ｍ／ｓ～３ｍ／ｓであり、好ましくは、１ｍ／ｓ～２ｍ／ｓである
、請求項９に記載の方法。
【請求項１１】
　前記流体噴流は、前記所定の噴流速度を生成するように構成される口腔洗浄器によって
提供される、請求項９又は１０に記載の方法。
【請求項１２】
　前記粒子は、ゲル化キトサンを含む、請求項９乃至１１のうちのいずれか１項に記載の
方法。
【請求項１３】
　口腔内への口腔ケア剤を含む粘膜接着性粒子の投与のための口腔洗浄器の使用であって
、
　前記投与は、前記口腔洗浄器が一度に単一の流体噴流を生成するのを可能にすることを
含み、
　前記流体噴流は、前記粒子を含み、０．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの速度を有する、
　使用。
【請求項１４】
　前記噴流速度は、１ｍ／ｓ～３ｍ／ｓであり、好ましくは、１ｍ／ｓ～２ｍ／ｓである
、請求項１３に記載の使用。
【請求項１５】
　前記粒子は、粘膜接着性であり、好ましくは、ゲル化キトサンを含む、請求項１３又は
１４に記載の使用。
【手続補正２】
【補正対象書類名】明細書
【補正対象項目名】全文
【補正方法】変更
【補正の内容】
【発明の詳細な説明】
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【技術分野】
【０００１】
　本発明は、口腔ケア（オーラルケア）の分野にあり、粒子の形態における口腔ケア剤(o
ral　care　agents)の投与のためのシステム及び方法に関する。注目すべきことに、本発
明は、粘着性ゲル粒子(adhesive　gel　particles)の隣接歯間給送に関する。
【背景技術】
【０００２】
　人の口腔(oral　cavity)、特に、歯及び歯肉は、概して口腔ケア剤を必要としている。
抗歯垢剤、抗歯石剤、抗歯肉炎剤、抗菌剤、及び他の薬剤(agents)を考えに入れてみよう
。
【０００３】
　そのような薬剤は、一般的に、練り歯磨き粉及び／又は口腔リンス液から投与される。
口腔の典型的な環境、例えば、唾液の存在の故に、当該技術分野における標準的な困難は
、練り歯磨き粉及び口腔リンス剤からの活性剤(active　agents)の濃度が、それらの適用
（塗布）後に素早く減少することである。従って、それらは長い時間に亘って口を保護し
得ず、従って、それらは毎日数回適用される必要がある。
【０００４】
　国際公開第２００８／１３５９５７号は、歯から歯垢生物膜を洗浄する方法を開示して
おり、液体ゲル化可能組成物(liquid　gelable　composition)が歯に適用される。組成か
らゲル層が生成され、ゲル層は、歯垢生物膜が歯に粘着するよりも強く、歯垢生物膜に粘
着する。最終的に、ゲル層は歯から取り除かれ、歯垢生物膜もゲル層と共に取り除かれる
。何故ならば、歯垢生物膜はゲル層に粘着しているからである。
【０００５】
　先ず、（例えば、キトサンに基づく）ゲル化可能液体を投与し、次に、第２の液体（例
えば、水酸化ナトリウム溶液）を投与して、ゲル化を引き起こすことによって、ゲルの原
位置情報を実現し得る。他の方法も国際公開第２００８／１３５９５７号に開示されてお
り、全てゲルの原位置情報を含む。全ての使用者がゲル形成を正しく行い得るとは限らな
い点において、これは特定の欠点を有する。従って、使用の準備が出来ているゲル組成物
を提供することが望ましい。しかしながら、これは他の挑戦をもたらす。
【０００６】
　粒子の形態において口腔ケア剤を提供するのが興味深い。これらは、例えば、固体粒子
、ゲル粒子、小胞(vesicles)であり得るが、他の三次元構造も想定される。注目すべきこ
とに、そのような粒子は、それらの粒子からの口腔ケア活性剤の制御された放出(control
led　release)、例えば、徐放(sustained　release)をもたらす働きをする。これはより
長い時間に亘って口腔ケア剤の濃度を維持する或いは口腔ケア剤の濃度の減少を遅くする
魅力的な解決策である。粒子、顕著には、ゲル粒子は、概して、低容量の固体（典型的に
は１～２％）を有し、従って、大容量の調合物(formulation)を含み得る。
【０００７】
　しかしながら、口腔内に投与される粒子からの活性剤の実際の給送は、そのような粒子
が口内に留まる短い時間期間の故に並びに短い適用時間（例えば、２分の歯磨き、１分の
AirFloss、３０秒のリンス）の故に、極めて挑戦的である。これは、隣接歯間空間（歯の
間の間隙）に関して、より一層強く問題である。
【０００８】
　隣接歯間空間は、口腔疾患に最もなりやすい口内の領域である。何故ならば、細菌がこ
れらの空間内で容易に蓄積して疾患を引き起こし得るからである。歯肉炎及びカリエスの
ような普通の疾患が隣接歯間領域において最も一般的である。隣接歯間領域内の持続放出
(slow　release)歯垢防止剤の給送は、そのような疾患を予防し或いは減少させ得る。
【０００９】
　この領域は隔離されているので、制御された放出システムが最初に適切に給送されるな
らば、そこにおいて制御された放出システムを維持することは、比較的容易である。（例
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えば、頬側の及び舌側の）代替的な歯表面で、そのような給送を達成するのが望ましい。
何故ならば、投与される粒子は、例えば、食べることによって、容易に取り除かれがちだ
からである。他の利点は、使用者が、一般的には、隣接歯間空間内に配置される粒子を感
じないことである。
【００１０】
　口腔ケア粒子は、（徐放のような）制御された放出についても、一般的な抗菌性マウス
リンスを用いるときの現在の慣行のように、２０～３０ｍｌの調合物で３０秒リンスする
（すすぐ）ことによって簡単に適用される懸濁液から従来的に給送される。しかしながら
、隣接歯間空間における給送について、これは最適からほど遠い。具体的には、リンスす
るとき、殆どの調合物は吐き出され、殆どの粒子は隣接歯間領域の外側の他の口腔表面に
付着する。より隙間のない隣接歯間領域は全く処置されないことさえある。唯一の利用可
能な、そして、僅かばかりの改良は、過剰な量の持続放出粒子を適用することにより得る
。しかしながら、その結果は、ほんの僅かではないにしても、依然として最適でない。そ
の上、過剰な量の持続放出粒子を適用することは、経済的な理由から望ましくない。何故
ならば、持続放出システムは、一般的に、一般的なマウスリンス成分よりも高価だからで
ある。
【００１１】
　国際公開第２０１３／０９３７９８号は、デバイスから吹き付けられるときに加圧流体
を利用して歯科治療剤(dental　care　agent)を含む粒子を運ぶ、カプセル化漂白剤のよ
うな粒子の給送のためのデバイス及び方法を記載している。しかしながら、噴流デバイス
を全く用い得ない。何故ならば、それを用いるならば、隣接歯間領域内の粒子の堆積は限
定的であるからである。
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【００１２】
　口腔ケア剤が吐き出される或いは飲み込まれる傾向がより少ない、具体的には、好まし
くは隣接歯間空間内に堆積させられ且つ維持されることによって、より良好な持続性、即
ち、自然に与えられるよりも長い口腔内の滞留時間を備えるような方法において、粒子の
形態における口腔ケア剤を投与する方法を提供することが望ましい。隣接歯間空間内での
保持のような直接性(substantivity)が口腔ケア剤の投与の非侵襲的な特性の観点から特
別な役割を演じることが注目される。これは、薬品を循環系内に取り込ませて局所的とい
うよりもむしろ全身的に作用させるために、薬品を体内に注入することと異なる。
【課題を解決するための手段】
【００１３】
　前述の願望により良好に対処するために、本発明は、１つの特徴において、被験者の歯
の隣接歯間空間への少なくとも１つの口腔ケア剤を含む粘膜接着性粒子の投与のためのシ
ステムであって、粒子を収容する容器ユニットと、流体噴流生成ユニットを含む口腔洗浄
器とを含み、容器ユニットは、流体源と流体連通し、システムは、流体噴流生成ユニット
が、０．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの噴流速度で、粒子を含む単一の流体噴流を生成するのを可
能にするよう構成される、システムに関する。
【００１４】
　他の特徴において、本発明は、被験者の歯の隣接歯間空間への、少なくとも１つの口腔
ケア剤を含む粒子の投与のための方法であって、単一の流体噴流を用いて粒子を口腔内に
導入することを含み、流体噴流は、０．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの速度を有する、方法を提示
する。
【００１５】
　更なる特徴において、本発明は、口腔ケア剤を含む粒子の投与のための口腔洗浄器の使
用であって、投与は、口腔洗浄器が粒子を含む流体噴流を生成するのを可能にすることを
含み、流体噴流は、粒子を含み、０．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの速度を有する、使用を提供す
る。
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【図面の簡単な説明】
【００１６】
【図１】隣接歯間空間内の粒子堆積についての試験に由来する顕微鏡写真である。
【図２】隣接歯間空間内の粒子堆積についての試験に由来する顕微鏡写真である。
【図３】隣接歯間空間内の粒子堆積についての試験に由来する顕微鏡写真である。
【図４】隣接歯間空間内の粒子堆積についての試験に由来する顕微鏡写真である。
【図５】隣接歯間空間内の粒子堆積についての試験に由来する顕微鏡写真である。
【図６】隣接歯間空間内の粒子堆積についての試験に由来する顕微鏡写真である。
【図７】隣接歯間空間内の粒子堆積についての試験に由来する顕微鏡写真である。
【図８】被験者の歯の隣接歯間空間への粒子の投与のためのシステムの実施態様を図式的
に示している。
【発明を実施するための形態】
【００１７】
　一般的な意味において、本発明は、口腔洗浄器(oral　irrigators)の形態において利用
可能であるような噴流技術を、０．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの範囲内の噴流スピード（噴流速
度）に基づき、隣接歯間空間への粒子状の口腔ケア組成物の輸送のために用い得るという
、思慮深い着想に基づく。
【００１８】
　口腔洗浄器のような噴流生成デバイスが、歯間洗浄（フロッシング）のような目的のた
めに従来技術において適用されている。この目的のために、歯間クリーナ(interdental　
cleaners)としても知られるこれらのデバイスは、大いに効果的であることが判明してい
る。歯科隣接歯間空間の効果的な洗浄は、通常、前記空間に物質を給送することと対立す
る。むしろ、歯間洗浄は、隣接歯間空間内に含まれる物質（顕著には、歯垢）を取り除く
目的を果たす。前述に従い、国際公開第２０１３／０９３７９８号は、１０ｍ／ｓ～３０
０ｍ／ｓ、例えば、５０ｍ／ｓで動く吹付け速度を記載している。
【００１９】
　驚くべきことに、隣接歯間空間内に保持されるべき物質を給送するという全く反対の目
的のために、噴流生成デバイスを用い得ることが今や分かった。上記で説明したように、
これは、口腔ケア剤の保持を達成するのに最適である口腔内の場所への、口腔ケア剤の非
即時放出(non-immediate　release)、例えば、持続放出(slow　release)を可能にする。
それにより、本発明によれば、噴流速度は、０．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの範囲内にあるよう
に適合させられる。好ましくは、噴流速度は、１ｍ／ｓ～３ｍ／ｓよりも下であり、より
好ましくは、１．５ｍ／ｓ～２．５ｍ／ｓの範囲内にある。最も好適な噴流速度は、約２
ｍ／ｓである。
【００２０】
　よって、本発明は、少なくとも１つの口腔ケア剤を含む粒子の投与のための、歯間クリ
ーナのような口腔洗浄器の新規な使用に関する。それにより、粒子は液体に含まれ、或い
は、その他の方法において噴流を介して輸送され得る。本発明は、口腔内への如何なる液
体の導入にも適用可能であり得るが、その利益は、持続放出若しくは徐放(sustained　re
lease)型の口腔ケア剤又は制御された放出型の口腔ケア剤のような他の形態の非即時放出
の場合に最も露わである。これは持続放出又は徐放を含むが、それは外部トリガ、例えば
、ｐＨ降下又は温度上昇によって制御される放出のような、トリガ放出(triggered　rele
ase)、並びにピーク放出(peaked　release)とも呼ばれ得る。
【００２１】
　口腔ケア剤は、それ自体が粒子の形態にあり得るし、或いは、口腔ケア剤は、粒子（例
えば、ポリマゲルマトリックスを有する粒子、マイクロカプセル又はナノカプセル、リポ
ソーム又は他の小胞(vesicles)、及び同等物）内に含められ得る。粒子内の又は粒子とし
ての口腔ケア剤のこの提示は、制御された放出の口腔ケア剤の場合において最も好適であ
る。口腔に給送されるべき粒子物質の場合には、粒子物質が、唾液によって、食べること
によって、或いはリンスする（すすぐ）ことによって、最も強く取り除かれがちである、
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他の口腔内表面への給送に比べて、隣接歯間空間内の保持の利益は最適であることが理解
されるであろう。制御された放出の口腔ケア剤のために、保持の利益が最も露わにされる
ことも、理解されるであろう。
【００２２】
　本発明は、粒子が歯間に給送されること、好ましくは、隣接歯間空間内に保持されるこ
とを今や可能にする。粒子状の口腔ケア剤が流体噴流として投与されるために、それは（
口腔洗浄器内に原位置で或いは前もって）懸濁液として提供されるのが好ましい。一般的
に、これは水中の懸濁液であるが、エタノールのような他の歯科的に受け入れ可能な液体
は排除されない。
【００２３】
　本発明の新規な使用に加えて、投与の新規な方法も提供される。従って、本発明は、前
述のような速度を有する流体噴流を用いて粒子を口腔内に導入することによって、少なく
とも１つの口腔ケア剤を含む粒子の投与のための方法を提示する。
【００２４】
　流体噴流のような口腔ケア剤を含む粒子の導入は、流体噴流を生成し得るあらゆるデバ
イス又はユニットを用いて行われ得る。例えば、１つの実施態様において、これは所望の
噴流スピードを生成するのに十分な圧力の下にある液体を供給されるノズルであり得る。
本発明の方法において、ノズルは、流体噴流を口腔内に導入するように、口に向けられる
。好ましくは、デバイスは、隣接歯間空間に直接的に到達するのを可能にするよう構成さ
れる。この目的を達成するために、ノズルは、先端を有するフレキシブルな又は剛的なチ
ューブの形態を取ることができ、先端の寸法は、好ましくは隣接歯間空間内に直接的に局
所化することが可能であるよう、先端から吐出される流体噴流を口腔内の所望の場所に向
けるときに十分な程度の精度を可能にする。代替的に、注射器(syringe)を適用し得る。
口腔洗浄器は、典型的に、単一のノズルを有する。何故ならば、デバイスは、口腔内の隣
接歯間空間のような個々の場所の別個の精密な洗浄を意図するからである。
【００２５】
　興味深い実施態様では、約０．１ｍｌのパルス化噴流給送が、例えば、予荷重バネによ
って駆動させられる、プランジャポンプによって提供される。Philips　AirFlossのよう
な既存のデバイスと比較するとき、口の内側のその届く距離(reach)を最適化するよう、
ノズルへのより長い供給チューブが好ましい。各ショットの後に、バネを荷重しながら、
（容器ユニットのような）より大きな懸濁液貯槽から注射器を充填し得る。
【００２６】
　当業者は、前述の目的に適するデバイス及びノズルを知っている。特に適切な種類のデ
バイスは、歯間クリーナ及び液体支援フロッシングデバイスを含む、上述の口腔洗浄器で
ある。
【００２７】
　歯間クリーナのような口腔洗浄器は、典型的に、液体源と、選択的な量の液体を液体の
源から液体経路に動かすためのシステムと、ポンプ若しくは加圧ガス源又はそれらの組み
合わせのような駆動ユニットと、選択的な量のガスを放出して液体と接触させて、クリー
ナのノズル部分から外に推進させられる液体をもたらす、制御構成とを含む。適切なデバ
イスは、とりわけ、国際公開第２０１０／０５５４３３号、国際公開第２０１０／０５５
４３４号、国際公開第２００８／０１２７０７号、及び国際公開第２０１４／０６８４３
１号に記載されている。
【００２８】
　本発明が当て嵌まる口腔洗浄器は、具体的には、一度に用いられる単一のノズルに基づ
き機能する。これらのデバイスは、液体噴流を各個別の隣接歯間空間に別個に適用するた
めに用いられるように構成される。その上、口腔洗浄器は、使用後、口の外側に維持され
る間に手で保持される或いは少なくとも歯に触れないで保持されるデバイスであることが
理解されるべきである。これは、本質的に歯の上に配置される並びにそれらの使用中に口
内に維持される、マウスピースのようなデバイスと反対である。そのようなデバイスとの
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間の根本的な相違は、従来技術において知られている。例えば、米国特許出願公開第２０
１３／２３６８５１号の背景技術セクションを参照のこと。
【００２９】
　本発明における使用に適した流体噴流生成デバイスは、噴流の別個のショットをもたら
すよう、構成され得る。単一のショットが提供することは、口腔ケア剤を１つずつ様々な
隣接歯間空間に投与するときにより大きな精度を可能にする。そのようなデバイスは、当
該技術分野において周知である。
【００３０】
　本発明によれば、デバイスは、０．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの範囲内の速度を有する流体噴
流を生成し得なければならない。これは、１０ｍ／ｓ（例えば、国際公開第２０１３／０
９３７９８号において議論されるような最大３００ｍ／ｓ、又は国際公開第２０１０／０
５５４３５におけるような１０ｍ／ｓ～１００ｍ／ｓ、例えば、５０ｍ／ｓ）を優に上回
る、口腔洗浄器、歯間クリーナ、及び同等物によって提供される噴流速度よりも概ね下で
ある。噴流速度は、適切により低い圧力を用いることによって、容易に調節され得る。
【００３１】
　興味深い実施態様では、本発明における使用のための口腔洗浄器が、調節可能な噴流速
度を備えて提供される。これはデバイスの多目的な使用、即ち、歯間洗浄のための並びに
口腔ケア剤の供給のためのデバイスの使用を可能にする。本明細書の実施態様において、
システムは、粒子の給送、より具体的には、粒子のパルス化給送に適合させられる。この
目的を達成するために、粒子給送設定が口腔洗浄デバイスに付加され、それは上記で議論
したような従来的な口腔洗浄器におけるよりも一層低いスピード（速さ）、即ち、０．５
ｍ／ｓ～５ｍ／ｓの噴流速度をもたらす。
【００３２】
　パルス化給送のために、その設定は、単一のパルスの粒子懸濁液を付与することをもた
らし、然る後、それは、使用者が同じ隣接歯間空間を再び標的とすること、又は、例えば
、隣の隣接歯間空間への給送のためにシステムを動かすことを選択するのを可能にするよ
う、停止する。興味深い実施態様では、これは自動化され得るし、具体的には、口腔洗浄
と組み合わせられ得る。例えば、システムは、デバイスが適切に位置付けられるときに、
使用者がボタンを押すのを可能にするよう調節され、然る後、デバイスは、先ず、洗浄目
的のために高速ショット（例えば、２０～３０ｍ／ｓ）を生成し（或いは、望ましければ
、多数のパルス化ショットを生成し）、次に、粒子が堆積する低速ショット（例えば、０
．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓ、好ましくは、１ｍ／ｓ～２ｍ／ｓ）を生成する。１つの実施態様
において、本発明のシステムは、単一のノズルを有する。他の実施態様において、本発明
のシステムは、二重ノズルデバイスを含み、両方のノズルは、同じ隣接歯間空間を標的に
定めるように用いられ得る。それにより、各個別のノズルは、好ましくは、洗浄すること
又は粒子を堆積させることのいずれかの単一のタスクを有し、それにより、ノズルは順次
的に作動させられる。
【００３３】
　当業者が気付くように、加圧されるガス噴流デバイスにおいて、スピードは噴流を生成
するために適用される圧力の平方根に関係し、よって、必要とされる１０倍より低いスピ
ードは、１００倍より低い圧力を意味する。よって、例えば、洗浄ショット（２０ｍ／ｓ
）が４バールのパルスを必要とするならば、２ｍ／ｓの堆積ショットは、４０バールのパ
ルスを必要とする。（注射器のような）ピストンポンプの場合には、生成されるスピード
は、体積流量(volume　flow　rate)と線形であるピストンの移動スピードに関係し、よっ
て、そこでは、前述の実施例におけるピストンは、標準的な洗浄ショットためよりも１０
倍遅く粒子堆積ショットのために動かされなければならない。もちろん、これは駆動モー
タでプログラム可能であり、或いは、代替的な実施態様では、２つの異なる種類のショッ
トのために２つの駆動モータを提供し得るし、或いは、２つの異なる流体給送システムを
単一のデバイス内に構築し得る。
【００３４】



(24) JP 2017-529932 A 2017.10.12

　上述のように、口腔洗浄器は、通常、１つ又はそれよりも多くの液体源にリンクされる
。これは単一の液体源又は液体を含む単一の容器を指し得るし、或いは、多数の液体源又
は容器を指し得る。例えば、洗浄のために（例えば、ただの水）並びに給送のために（即
ち、１つ又はそれよりも多くの口腔ケア剤を含む液体、或いは、原位置で噴流水と組み合
わせられ得る口腔ケア粒子源）、別個の液体源又は容器を設け得る。
【００３５】
　この関係において、本発明は、少なくとも１つの口腔ケア剤を含む粘膜接着性粒子の投
与のためのシステムにも関する。本発明のシステムは、前記粒子を収容する容器ユニット
を含み、容器ユニットは、流体噴流生成ユニット及び液体源と流体連通する。システムは
、流体噴流生成ユニットが、０．５ｍ／ｓ～５ｍ／ｓ、好ましくは、１ｍ／ｓ～３ｍ／ｓ
、より好ましくは、１．５ｍ／ｓ～２．５ｍ／ｓ、最も好ましくは、１ｍ／ｓ～２ｍ／ｓ
の噴流速度で、粒子を含む流体噴流を生成するのを可能にするように構成される。
【００３６】
　流体噴流生成器は、歯間クリーナのような口腔洗浄器に関して、上記で議論したようで
ある。容器ユニットは、流体噴流生成デバイスの部分であり得るが、容器ユニットは、別
個のユニットであってもよく、それにより、流体連通が容器の出口と噴流生成器の入口と
の間に設けられる。そのような流体連通は、一方の他方に対する適切な取付けで、適切な
チューブ(tubes)又は流線(flow　lines)によって提供され得る。その上、噴流生成ユニッ
トは、カートリッジのためのホルダを備えてよく、それにより、カートリッジは、液体の
ための容器としての機能を果たす。容器ユニットが流体連通する液体源は、容器自体内に
、即ち、粒子を含む懸濁液として存在し得る。液体源は１つの容器から提供され得るし、
粒子は他の容器から提供され得る。液体源は、粒子のための容器ユニットと液体源との間
の所要の流体連通をもたらすよう、本発明のシステムを取り付け得る或いは本発明のシス
テムを接続し得る、外部源でもあり得る。
【００３７】
　本発明のシステムは、好ましくは、電気歯ブラシ、電気フロッシングデバイス、及びそ
れらの組み合わせからで構成される群から選択される、歯を洗浄するための歯科器具（デ
ンタル器具）を更に含む。そのような歯科器具は、様々な機能のために提供され得る。こ
れは、典型的に、歯ブラシを指し、好ましくは、電気歯ブラシを指し、より好ましくは、
振動するブラシヘッドを備えるソニックパワー(sonic　power)歯ブラシを指す。
【００３８】
　本発明自体の噴流システムによって既に提供されていないならば、場合によっては本発
明のシステムに含められるような、電気フロッシングデバイスは、一般的に、空気を吹き
付けることによって、液体を吹き付けることによって、或いはそれらの組み合わせによっ
て、歯間空間を洗浄する働きをするようなデバイスを指す。
【００３９】
　本発明のシステムにおける使用のための典型的な口腔ケア組成物は、ゲル粒子、キャリ
アのようなカプセル又はビード、１つ若しくはそれよりも多くの口腔ケア剤を含む。組成
物は、専用の抗菌性組成物、専用の抗炎症剤のような、特殊な用途に向けられ得るし、或
いは、組成物は、例えば、練り歯磨き粉又はマウスウォッシュ中に存在する、活性剤(act
ive　agents)の組み合わせを含み得る。具体的には、本発明のシステムにおける使用のた
めの組成物は、標準的なマウスウォッシュ内に懸濁させられるマウスウォッシュ粒子を含
み得る。
【００４０】
　システムが、様々な部品を、一緒に梱包されない或いは提供されない別個のコンポーネ
ントとして含み得ることが、理解されるべきである。
【００４１】
　具体的には、少なくとも１つの口腔ケア剤を含む粒子を保持する容器は、例えば、（マ
ウスウォッシュのボトル又は練り歯磨きのチューブに想到する）組成物を保持するボトル
又はチューブの形態における、別個の実体として設けられ得る。容器は、具体的には、例
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えば、（別個の流体給送システムと共に設計される）電気歯ブラシ、給送ポンプを備える
Philips　Sonicare　AirFloss又はPhilips　Sonicare　Toothpasteのような、フロッシン
グデバイス又は口腔洗浄器へのそのような取付けのために構成されるカートリッジとして
、給送デバイスに取り付けられてもよい。
【００４２】
　興味深い更なる実施態様において、本発明に従ったシステムは、動力モジュールと、動
力モジュールに取り外し可能に取り付け得る１つ又はそれよりも多くの歯科器具ヘッドと
を含む。これは、典型的には、電気歯ブラシ及び／又は電気フロッシングデバイスを有す
ることを指し、電気歯ブラシ及び電気フロッシングデバイスの両方は、好ましくは、歯科
器具ヘッドの形態において機能モジュールとして提供される。
【００４３】
　粒子は、粘膜接着性(mucoadhesive)であり、それは口腔ケア剤(agent)の保持力を増大
させる。好適なポリマ組成物は、多糖類、特にキトサンから成るゲルである。
【００４４】
　適切な粘接着性ゲルは、例えば、Fini　et　al.,　Pharmaceutics　2011,　3,　665-67
9に記載されている。他の接着性組成物も用い得る。例えば、歯へのより十分な接着のた
めに高い粘着性が付与される歯科組成物（デンタル組成物）が記載される、米国特許出願
公開２００７／２５８９１６が参照される。その上、歯科表面上の保持力を更に向上させ
る働きをするリン酸ゲルキャリアが記載される。当業者は活性剤を歯に局所的に給送する
よう設計される様々な異なる口腔ケア組成物を十分に知っており、それはそれを隣接歯間
空間に給送する本発明の可能性から利益を享受する。
【００４５】
　１つ又はそれよりも多くの口腔ケア剤が粒子中に存在し得るが、１つ又はそれよりも多
くの追加的な口腔ケア剤も別個に存在し得る。そのような追加的な口腔ケア剤は、粒子の
形態において存在し或いは粒子中に含められ、液体中に分散させられ得るが、追加的な口
腔ケア剤は、本発明において適用される液体の溶解成分でもあり得る。
【００４６】
　本発明と共に適用される口腔ケア剤は、好ましくは、抗炎症剤、抗歯垢剤、抗歯石剤、
抗歯肉炎剤、抗菌剤、抗カリエス剤、及びそれらの組み合わせで構成される群から選択さ
れる。
【００４７】
　好適な抗カリエス剤は、フッ化物である。適切なフッ化物源は、フッ化ナトリウム、フ
ッ化第一錫、モノフルオロリン酸ナトリウム、フッ化亜鉛アンモニウム、フッ化錫アンモ
ニウム、フッ化カルシウム、フッ化コバルトアンモニウム、フッ化カリウム、フッ化リチ
ウム、フッ化アンモニウム、フッ化亜鉛アンモニウム、フッ化カルシウム、フッ化コバル
トアンモニウム、水溶性アミンフッ化水素、又はそれらの混合物を含む。フッ化物は、好
ましくは、口腔内に適用される液体全体の重量で、少なくとも０．００１％、より好まし
くは、０．０１～１２％、最も好ましくは、０．１～５％の量において存在する。
【００４８】
　粒子及び液体の一方又は両方において含められ得る他の可能な口腔ヘルスケア活性剤は
、例えば、抗菌剤である。これらは、例えば、フェノール及びサリチルアミド、並びに、
例えば、塩化亜鉛、塩化銅、及び塩化第一錫のような塩形態、硝酸銀のような、亜鉛イオ
ン、銅イオン、銀イオン、第一錫イオンのような、特定の金属イオン源を含む。これらが
用いられるとき、これらは当該技術分野において既知の少量において存在する。一般的な
使用における典型的な口腔ケア剤は、ジグルコン酸クロルヘキシジン、塩化セチルピリジ
ニウム、フッ化第一錫、フッ化ナトリウム、過酸化水素、クエン酸亜鉛、塩化ベンゼトニ
ウム、乳酸亜鉛、フェノール化合物（例えば、チモール、メントール、オイカリプトール
、トリクロサン、薬草抽出液（例えば、サンギナリン）である。
【００４９】
　粒子は、例えば、固体粒子、ゲル粒子、小胞であり得るが、他の三次元構造も想定され
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る。そのような粒子をどのように作るかは当業者に概ね知られている。好適な粒子は、制
御された放出粒子である。これらは、しばしば、ポリマで作られる。特に、生物分解性の
（自然の又は合成の）及び生物非分解性のポリマが、制御された放出用途において広く用
いられる。最も一般的なポリマの種類は、以下の通りである。
【００５０】
　・　アクリル及びビニル重合体：架橋アクリル酸ベースのポリマは、イオン化可能な官
能基の存在の故に、水溶液中で膨潤性の挙動を提示する。特定のｐＨの下で、それらは電
荷を取得し、これらの基の間の静電反発は水の取込み及び口腔ケア剤の放出に促進する。
この構成はそれらを特定の部位でｐＨ誘発された制御された放出のための適切な候補にす
る。これらのポリマの一部はCarbopol（登録商標）という名称の下で商品化されている。
【００５１】
　・　乳酸及びグリコール酸ベースのポリマは、優れた生体適合性及び親水性を示し、そ
れはそれらを制御された放出及び薬品給送のための良好な候補にする。
【００５２】
　・　キトサン及びその派生物のような多糖類は、水溶性であり、無毒性であり、生体適
合性であり且つ生物分解性である。それらは、並びに、ポリ（アクリル酸）又はポリ（メ
タクリル酸メチル）との組み合わせは、主として、タンパク質、ワクチン、医薬品、及び
殺虫剤の制御された放出のために、架橋マイクロ粒子及びナノ粒子を生成するために用い
られる。
【００５３】
　・　異なる親水性、膨張、及び分解挙動を提示する、セルロースに由来するポリマは、
制御された放出のための、柔軟で調整可能な代替ももたらす。これらの材料の商業的な実
施例は、ETHOCEL（ＴＭ）、METHOCEL（ＴＭ）、及びPOLYOX（ＴＭ）である。
【００５４】
　・　ポリ（βアミノエステル）ポリマを用いてｐＨ応答マイクロスフェアを設計しても
よい。そのようなシステムはｐＨ７．４でゆっくり分解するが、酸条件において（最大で
カプセル化された口腔ケア剤の９０％までの）素早い定量的な放出を可能にし、それは特
定部位の生理学的ｐＨ内で特定の異なる放出速度を達成する生物医学的用途において興味
深い。
【００５５】
　・　混合させられた無機－有機ポリマ：シリコーン。
【００５６】
　本発明を図面及び前述の記述中に例示し且つ詳細に記載したが、そのような例示及び記
述は例示的又は例証的であると考えられるべきであり、限定的であると考えられてならな
い。本発明は開示の実施態様に限定されない。
【００５７】
　例えば、複数の異なる口腔ケア剤が単一の懸濁液を介して投与される実施態様において
本発明を実行することが可能である。
【００５８】
　請求する発明を実施する当業者は、図面、本開示、及び付属の請求項の研究から、開示
の実施態様に対する他の変更を理解し且つ実施し得る。請求項において、「含む」という
用語は、他の要素又はステップを除外せず、単数形の表現は、複数を除外しない。本発明
の特定の構成が相互に異なる従属項において引用されているという単なる事実は、これら
の構成の組み合わせを有利に用い得ないことを示さない。請求項中の如何なる参照符号も
、範囲を限定するものとして解釈されてならない。
【００５９】
　要約すれば、我々は、これによって、隣接歯間空間内への給送を特に可能にするために
、口腔への口腔ケア剤を含む粒子の給送のための新しい方法及びシステムを開示する。方
法は、粒子を含む液体を提供すること、及び液体を流体噴流の形態において口腔内に導入
することを含み、流体噴流は、０．５ｍ／ｓから５ｍ／ｓの速度を有する。流体噴流は、
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適切に適合させられる口腔洗浄器によって生成され得るが、他のデバイスも用いられ得る
。本発明は、１つ又はそれよりも多くの口腔ケア剤を含む接着性ゲル粒子、好ましくは、
１つ又はそれよりも多くの口腔ケア剤の制御された放出及び／又は持続放出のための粒子
の給送に特に適する。
【００６０】
　実施例及び図面を参照して本発明を以下に更に説明する。これらは本発明を例示するが
、本発明を限定しない。
【００６１】
［実施例１］
　口腔ケア剤として、正電荷を持つキトサンゲル粒子を用いた。薄膜被覆された歯及び粘
液の両方は負の表面電荷を有するので、正電荷を持つキトサンゲル粒子は静電相互作用に
よって全ての口腔表面に強く結び付く。脱塩水で２ｍ％の極めて粘着力のあるキトサン粉
末を５０ｍＭのＨＣＩに加えることによって、キトサンゲル粒子を製造した。加えて、着
色剤として、５ｍ％の二酸化チタンを追加して、粒子を白色にした。キトサンを少なくと
も２４時間に亘って溶解された。次に、最大で４０ｖ％のキトサン溶液（即ち、４０ｖ％
の２％キトサン溶液及び６０ｖ％の５０ｍＭのＮａＯＨ溶液）まで、２％のキトサン溶液
を脱塩水中の５０ｍＭのＮａＯＨ溶液中にドリップした。少なくとも３０分に亘って滴を
ゲル化させた。次に、１分に亘って２５，０００ｒｐｍでＵｌｔｒａＴｕｒｒａｘブレン
ダを用いて、キトサンゲルボールを混ぜて小さな粒子にした。得られたゲル粒子は２０～
２００マイクロメートルに亘り、懸濁液は１２のｐＨを有した。４０ｖ％のキトサン粒子
懸濁液を６．５ｐＨの４ｍＭのリン酸塩緩衝液内で１０倍に希釈して、ｐＨ７．５の４ｖ
％の粒子懸濁液にした。
【００６２】
［実施例２］
　ブラックナイロンで作られた隣接歯間空間の解剖学的モデルにおいて粒子の隣接歯間給
送を試験した。
【００６３】
　２つの綺麗であるが湿った隣接面を有する、モデル隣接歯間空間に対する出口ノズルを
備える、１．１２ｍｍの直径のオリフィスを備える０．２５ｍｌのガラス注射器（Gastig
ht　#1725、Hamilton,　USA）を位置付けた。注射器を隣接面(proximal　surfaces)と平
行に整列させた（０度の衝突角度）。注射器を０．１５ｍｌの粒子懸濁液で充填し、線形
アクチュエータで注射器プランジャを押して、０．１ｍｌの総投与容量(total　dispense
d　volume)を有する噴流を創った。線形アクチュエータを空圧式に駆動させ、入力ガス圧
力によってスピード（速さ）を決定した。表１は、試験した異なる噴流スピード設定を示
している。手作業で極めて遅い速度も試験した（約５ｃｍ／ｓ）。高速カメラを用いて噴
流タイミングを測定した。給送ショットの後に、サンプルをモデルから取り出し、脱塩水
の大きなビーカ内に浸すことによってリンスした。撮像後、サンプルを洗瓶(wash　bottl
e)からの高速噴流（５～１０ｍ／ｓ）でリンスし、再び撮像して保持を見た。
【００６４】
　表１。異なる噴流速度を試験した。噴流時間、容量、及びノズル直径から計算した。
【表１】

【００６５】
　極めて遅い手動速度（５ｃｍ／ｓ）は、如何なる粒子をも隣接歯間空間の内側に給送し
なかった。代わりに、流体は歯の外側を流れ落ちた。図１ａ及び１ｂ乃至３ａ及び３ｂは
、異なるアクチュエータ被駆動スピードでの粒子給送後の隣接面の、例示的な画像を示し
ている。最低の速度は、主として隣接歯間空間の底で、より少数の大きな粒子を給送する
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。最大の速度は、歯表面全体に亘って多数の小さな粒子を堆積させる。洗瓶を用いたリン
ス後に、幾つかの粒子が最低のスピードで給送されたものから失われるのに対し、高速給
送された表面の上の殆どは残る。
【００６６】
　図１は、０．５９ｍ／ｓに関し、図２は１．６３ｍ／ｓに関し、図３は１．９１ｍ／ｓ
に関する。各図について、（ａ）は左表面を示し、（ｂ）は右表面を示している。
【００６７】
　約２ｍ／ｓのより高速の噴流スピードが、より小さな粒子（２０～５０マイクロメート
ル直径）の隣接歯間給送に最適である。十分に使用可能な速度範囲は、１～５ｍ／ｓであ
る。より大きな粒子（５０～２００マイクロメートル）を堆積させるために、より最適な
範囲は、０．５～１ｍ／ｓである。
【００６８】
［実施例３］（比較例）
　従来的な口腔洗浄器、即ち、Philips　AirFlossを用いて、実施例２と類似する４ｖ％
のキトサンゲル粒子懸濁液を給送した。AirFloss（容積ｍｌ／ショット）の現在の生産モ
デルを用い、両側（頬側）から給送を行った。噴流速度は、１５ｍ／ｓより上であった。
【００６９】
　結果は図４に示されており、再び、（ａ）はブラックナイロンで作られた隣接歯間空間
の解剖学的モデルの左表面を示し、（ｂ）は右表面を示している。図示するように、白点
の欠如によって、極めて少ない粒子が隣接歯間領域の内側に堆積した。
【００７０】
［実施例４］（比較例）
　他の従来的な口腔洗浄器、即ち、Waterpik（登録商標）100を用いて、２００マイクロ
－Ｌ／ショットの４％のキトサン粒子（４％キトサン－ＴｉＯ２ビード（ｐＨ７．４の４
ｍＭのＰＯ４緩衝液中の２％のＨＶキトサン＋５％のＴｉＯ２）を給送した。６ｍ／ｓか
ら１５ｍ／ｓを越える、噴流速度についての様々なデバイス設定を適用し、１．５ｍ／ｓ
の手動噴流速度での給送と比較した。図５乃至７は、粒子給送の結果のそれぞれの写真で
ある。各図において、写真（ａ）はブラックナイロンで作られた隣接歯間空間の解剖学的
モデルの左表面を示し、写真（ｂ）は右表面を示している。図５は１５．１ｍ／ｓの噴流
速度を指し、図６は６ｍ／ｓ（Waterpik（登録商標）100の最低設定）の噴流速度を指し
、図７は１．５ｍ／ｓでの本発明に従った給送を指している。図示のWaterpik（登録商標
）の設定の両方で、隣接歯間空間への粒子の給送は見えず或いは殆ど見えない。同じこと
が幾つかの中間設定（図示せず）について当て嵌まる。本発明に従った１．５噴流速度で
の給送は、（写真中に白点として見える）粒子の広範囲の給送をもたらす。
【００７１】
　図８は、被験者の歯の隣接歯間空間への口腔ケア剤を含む粒子の投与のためのシステム
１の実施態様を図式的に示している。システム１は、粒子を含むように構成される容器ユ
ニット２を含み、容器ユニットは、液体源を含む第２の容器４と流体連通している。シス
テムは、口腔洗浄器６を更に含み、口腔洗浄器６は、フレキシブルチューブ５を介して第
２の容器４に接続される。容器ユニットは、好ましくは、少なくとも口腔ケア剤を含む粒
子を第２の容器に給送する給送システム３を含む。液体への粒子の給送は、当業者に既知
の数多くの方法において行われ得る。例えば、配管系(piping　system)における狭窄(con
striction)を活用し、いわゆるベンチュリ効果を介して粒子を吸い込み得る。代替的に、
ピストン及びシリンダ及びシリンダ出口に設けられる弁を用いる。幾つかの実施態様にお
いて、容器ユニット及び第２の容器は、１つの容器内で統合され、粒子は液体中に分散さ
せられる。そのような統合的な容器は、粒子及び流体を口腔洗浄器に給送する給送機構も
含む。他の実施態様において、容器ユニット及び第２の容器は、口腔洗浄器６内で統合さ
れてよい。口腔洗浄器６は、流体噴流生成ユニット８を含み、流体噴流生成ユニット８は
、好ましくは、プランジャポンプのようなポンプ７を含む。噴流生成ユニット８は、容器
ユニット２及び第２の容器４からの液体及び粒子の給送に基づき、粒子を含む流体噴流１
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１の単一のショットを生成するように構成される。口腔洗浄器６は、更に、好ましくは、
比較的狭い流出開口を有するよう円錐形状の先端９を備える、ノズル１０を含む。好適な
実施態様において、ノズルは、湾曲部分を有する。フレキシブルチューブ５は、好ましく
は、口腔洗浄器６又はその少なくともノズル１０で被験者の口腔の内側に容易に到達する
よう、十分に長い。
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