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(57)【要約】
　口腔的に許容可能な水性ビヒクルおよび抗菌性構成成分を含有し、抗菌性構成成分はリ
ン酸アスコルビル亜鉛を含有するオーラル・ケア組成物、およびここで開示されるオーラ
ル・ケア組成物を用いて、口腔の病気または疾患を治療または防止する方法を、ここでは
提供する。
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　口腔的に許容可能な水性ビヒクルおよび抗菌性構成成分を含有し、抗菌性構成成分は少
なくとも１つのリン酸アスコルビル亜鉛を含有するオーラル・ケア組成物。
【請求項２】
　少なくとも１つのリン酸アスコルビル亜鉛は、アスコルビルホスファト亜鉛（ＩＩ）を
含有する請求項１の組成物。
【請求項３】
　少なくとも１つのリン酸アスコルビル亜鉛は、アスコルビルホスファトクロリド亜鉛（
ＩＩ）を含有する請求項１または２の組成物。
【請求項４】
　少なくとも１つのリン酸アスコルビル亜鉛は、アスコルビルホスファトヒドロキソ亜鉛
（ＩＩ）を含有する請求項１～３のいずれか１つの組成物。
【請求項５】
　少なくとも１つのリン酸アスコルビル亜鉛は、アスコルビルホスファト亜鉛（ＩＩ）、
アスコルビルホスファトクロリド亜鉛（ＩＩ）およびアスコルビルホスファトヒドロキソ
亜鉛（ＩＩ）の混合物を含有する請求項１の組成物。
【請求項６】
　少なくとも１つのリン酸アスコルビル亜鉛は組成物中に少なくとも３．０ｍＭの濃度で
ある前述の請求項のいずれかの組成物。
【請求項７】
　組成物のｐＨは６～８の範囲である前述の請求項のいずれかの組成物。
【請求項８】
　さらに、界面活性剤、脱感作剤、ホワイトニング剤、歯石除去剤、研磨剤、バインダー
、増粘剤、洗浄剤、粘着剤、発泡調節剤、ｐＨ調節剤、口当たり剤、甘味剤、香味剤、着
色剤、防腐剤、湿潤剤、フッ化物イオン源およびその組み合わせからなる群から選択され
る少なくとも１つの成分を含有する前述の請求項のいずれかの組成物。
【請求項９】
　歯磨き剤の形態の前述の請求項のいずれかの組成物。
【請求項１０】
　マウスリンスの形態の請求項１～８のいずれか１つの組成物。
【請求項１１】
　人または動物対象の口腔の病気または疾患を治療または防止する方法において使用する
ためのものであって、方法は組成物を対象の口腔に塗布することを包含する前述の請求項
のいずれかの組成物。
【請求項１２】
　リン酸アスコルビル亜鉛の、オーラル・ケア組成物における抗菌性構成成分としての使
用。
【請求項１３】
　人または動物対象の口腔の病気または疾患を治療または防止する方法であって、請求項
１～１０のいずれか１つの組成物を対象の口腔に塗布することを包含する方法。
【請求項１４】
　請求項１～１１のいずれか１つの組成物を含有するオーラル・ケアキット。
【請求項１５】
　酸化亜鉛の懸濁液を調製し、
リン酸アスコルビルの溶液を調製し、
酸化亜鉛の懸濁液とリン酸アスコルビルの溶液を混合し、かつ
酸化亜鉛とリン酸アスコルビルを反応させて錯体を形成するようにする
工程を包含するオーラル・ケア組成物製造方法。
【発明の詳細な説明】
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【背景技術】
【０００１】
　口腔細菌は、虫歯、歯周病、たとえば、歯肉炎および歯周炎、歯垢、口臭および臭い息
を含む、口腔の様々な病気または疾患を引き起こすことで知られる。口腔細菌、およびそ
れらが引き起こす口腔組織の慢性炎症はまた、多くの全身の病気、たとえば、心臓血管疾
患に関与する。
【０００２】
　したがって、抗菌剤を含有するオーラル・ケア組成物を提供することが望ましい。従来
、多くの抗菌剤が、効果の程度に違いはあるが、用いられてきた。亜鉛化合物、特に酸化
亜鉛は顕著な兆候を示している。その抗菌効果に加え、亜鉛化合物は歯垢と戦い、歯石の
形成を防ぎ、口臭を減らすことができる。亜鉛化合物はまた、他の口腔状態、たとえば、
膿漏および歯の過敏性の治療および防止に使用されている。
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００３】
　これらの特性が期待できるにもかかわらず、オーラル・ケア組成物内で亜鉛を使用する
ことはなお制限されている。多くの抗菌性亜鉛化合物、特に酸化亜鉛は、水溶性が劣悪で
ある。これによって、先行技術の亜鉛化合物が導入されうる製剤の範囲が制限される。劣
悪な溶解性は、オーラル・ケア製剤の製造時に均一な製品に達することを困難にする場合
がある。したがって、溶解性が改良された亜鉛化合物について、業界で需要がある。
【０００４】
　一般的に、高い効能を有する抗菌性構成成分を提供することが望ましい。効能は、最小
阻止濃度（ＭＩＣ）測定によって定量されうる。ＭＩＣは殺菌または静菌効果を生じるの
に必要な最小濃度である。亜鉛は不所望の感覚刺激性を有し、口に炎症を生じさせると報
告されているので、亜鉛の有効な機能を維持しながら、使用される亜鉛の投与量を低くす
ることができる、改良された効能を備えた亜鉛化合物について、業界で需要がある。
【課題を解決するための手段】
【０００５】
　本発明のさらなる適用領域は以下に与えられる詳細な説明から明らかである。詳細な説
明および特定の実施例は発明の好ましい実施の形態を示すものであるが、単に例示目的を
意図しており、発明の範囲を限定することを意図するものではないと理解されるべきであ
る。
【０００６】
　本発明の目的は、水性媒体への溶解性が改良され、かつ抗菌効能が向上された亜鉛化合
物を含有するオーラル・ケア組成物を提供することである。
【０００７】
　第1の態様では、本発明は、口腔的に許容可能な水性ビヒクルおよび抗菌性構成成分を
含有し、抗菌性構成成分はリン酸アスコルビル亜鉛を含有するオーラル・ケア組成物を提
供する。
【０００８】
　任意に、リン酸アスコルビル亜鉛は、アスコルビルホスファト亜鉛（ＩＩ）、亜鉛アス
コルビルホスファトクロリド亜鉛（ＩＩ）、アスコルビルホスファトヒドロキソ亜鉛（Ｉ
Ｉ）、およびその混合物からなる群から選択される。
【０００９】
　任意に、リン酸アスコルビル亜鉛は組成物中に少なくとも３．０ｍＭの濃度である。
【００１０】
　任意に、組成物のｐＨは５．５～１０、好ましくは６～８の範囲である。
【００１１】
　任意に、組成物はさらに、界面活性剤、脱感作剤、ホワイトニング剤、歯石除去剤、研
磨剤、バインダー、増粘剤、洗浄剤、粘着剤、発泡調節剤、ｐＨ調節剤、口当たり剤、甘
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味剤、香味剤、着色剤、防腐剤、湿潤剤、フッ化物イオン源およびその組み合わせからな
る群から選択される少なくとも１つの成分を含有する。
【００１２】
　任意に、組成物は歯磨き剤の形態である。
【００１３】
　任意に、組成物は、マウスリンスの形態である。
【００１４】
　任意に、組成物は、人または動物対象の口腔の病気または疾患を治療または防止する方
法において使用するためのものであって、方法は組成物を対象の口腔に塗布することを包
含する。
【００１５】
　第２の態様では、発明は、リン酸アスコルビル亜鉛の、オーラル・ケア組成物における
抗菌性構成成分としての使用を提供する。
【００１６】
　第３の態様では、発明は、人または動物対象の口腔の病気または疾患を治療または防止
する方法を提供するものであって、方法は発明の組成物を対象の口腔に塗布することを包
含する。
【００１７】
　第４の態様では、発明はリン酸アスコルビル亜鉛を含有するオーラル・ケア組成物を含
むオーラル・ケアキットを提供する。
【００１８】
　第５の態様では、発明は酸化亜鉛の懸濁液を調製し、リン酸アスコルビルの溶液を調製
し、酸化亜鉛の懸濁液とリン酸アスコルビルの溶液を混合し、酸化亜鉛とリン酸アスコル
ビルを反応させて錯体を形成するようにするオーラル・ケア組成物製造方法を提供する。
【００１９】
　驚くべきことに、リン酸アスコルビル亜鉛は、先行技術の抗菌性構成成分に比べて、著
しく高い溶解性と抗菌効能を有することを見出した。
【発明を実施するための形態】
【００２０】
　好ましい実施の形態の以下の記載は本来単なる例示であって、発明、その適用、または
使用を制限することを意図するものでは全くない。
【００２１】
　発明のオーラル・ケア組成物は、抗菌性構成成分として機能するリン酸アスコルビル亜
鉛および口腔的に許容可能な水性ビヒクルを含有する。リン酸アスコルビル亜鉛は驚くべ
きことに、常套的にオーラル・ケア組成物に使用される亜鉛化合物より、水性媒体により
溶解性であることを見出した。配合物は適応性がより高く、さらに製造の困難性を低くす
ることができるように、一般的に溶解性の改良が望ましい。リン酸アスコルビル亜鉛はま
た、非常に良好な抗菌性と口腔の健康を促進する酸化防止性とを有することを見出した。
これによって、オーラル・ケア組成物内の亜鉛量を低減することができ、これによってそ
の所望の機能を届けながらも、亜鉛の負の感覚刺激を消費者が知覚するのを減らす。また
、オーラル・ケア組成物内の活性構成成分の量、したがってコストを減らすことは、商業
的観点からも望ましい。
【００２２】
　「リン酸アスコルビル亜鉛」という用語は、一般的に亜鉛の中心と少なくとも１つのリ
ン酸アスコルビルリガンドを含む何らかの錯体を言う。
【００２３】
　リン酸アスコルビル亜鉛は任意に、１以上のさらなるリガンドを含有してもよい。さら
なるリガンドの性質は、得られた錯体がオーラル・ケア組成物での使用に好適なら、特に
制限されない。好ましいさらなるリガンドの例には、ヒドロキソおよびクロリドリガンド
、ハライド（たとえば、フルオロ、ブロモ、ヨード）および有機陰イオン（たとえば、ア
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セテート、ホルメートおよびニトレート）がある。
【００２４】
　好ましくは、リン酸アスコルビル亜鉛は、
ａ．酸化亜鉛の水性懸濁液を調製し、
ｂ．リン酸アスコルビルの水溶液を調製し、
ｃ．酸化亜鉛懸濁液とリン酸アスコルビル溶液を混合し、
ｄ．任意に、混合物のｐＨを調節し、好ましくは、溶液のｐＨはｐＨ７に調節されおよび
／または好ましくは、溶液のｐＨは塩酸のような酸を用いて調節され、かつ
ｅ．好ましくは、透明な溶液が得られるまで、得られた溶液を静置させる
方法から得られた、またはこの方法から得られうるリン酸アスコルビル亜鉛である。
【００２５】
　特定の理論と結び付けるつもりはないが、上記方法は亜鉛錯体の混合物を生成すると考
えられる。ＬＣ－ＭＳ－ＭＳによって分析したところ、主にアスコルビルホスファト亜鉛
（ＩＩ）、アスコルビルホスファトクロリド亜鉛（ＩＩ）およびアスコルビルホスファト
ヒドロキソ亜鉛（ＩＩ）を含有する錯体混合物が見られる。
【００２６】
　好ましくは、リン酸アスコルビル亜鉛は、アスコルビルホスファト亜鉛（ＩＩ）、アス
コルビルホスファトクロリド亜鉛（ＩＩ）、アスコルビルホスファトヒドロキソ亜鉛（Ｉ
Ｉ）およびその混合物からなる群から選択されるリン酸アスコルビル亜鉛である。
【００２７】
　より好ましくは、リン酸アスコルビル亜鉛は、アスコルビルホスファト亜鉛（ＩＩ）、
アスコルビルホスファトクロリド亜鉛（ＩＩ）およびアスコルビルホスファトヒドロキソ
亜鉛（ＩＩ）の混合物である。３つの構成成分の２つの、もう１つに対する比は、１：６
～６：１である。好ましくは、アスコルビルホスファト亜鉛（ＩＩ）：アスコルビルホス
ファトクロリド亜鉛（ＩＩ）：アスコルビルホスファトヒドロキソ亜鉛（ＩＩ）の比は３
：５：１である。
【００２８】
　口腔的に許容可能な水性ビヒクルは、水とオーラル・ケア成分を含むいずれかの混合物
である。オーラル・ケア成分の性質は特に制限されない。オーラル・ケア成分はたとえば
、界面活性剤、脱感作剤、ホワイトニング剤、歯石除去剤、研磨剤、バインダー、増粘剤
、洗浄剤、粘着剤、発泡調節剤、ｐＨ調節剤、口当たり剤、甘味剤、香味剤、着色剤、防
腐剤、湿潤剤、フッ化物イオン源およびその組み合わせからなる群から選択されてもよい
。好ましくは、口腔的に許容可能な水性ビヒクルはフッ化物イオン源および／または湿潤
剤を含有する。好ましくは、リン酸アスコルビル亜鉛は口腔的に許容可能な水性ビヒクル
に可溶性である。口腔的に許容可能な水性ビヒクルは任意に、１以上の溶剤を含有しても
よい。溶剤はたとえば、エタノールであってもよい。さらに溶剤は、グリセリンまたはプ
ロピレングリコールであってもよい。
【００２９】
　ここで記載されるオーラル・ケア組成物は業界で公知のいずれかの輸送形態に配合され
うる。たとえば、組成物はマウスリンス、ペースト、ジェル、トローチ（可溶性またはチ
ュアブル）、スプレイ、ガムまたはフィルム（全体的または部分的に可溶性または不溶性
）に配合されてもよい。組成物はいずれの常套の賦形剤またはキャリアを含有してもよい
。賦形剤はもちろん投与形態または選択される投与手段に依存して変わる。
【００３０】
　好ましくは、オーラル・ケア組成物は歯磨き剤として配合されうる。歯磨き剤の例には
、歯磨きペーストおよびジェルがある。好ましくは、歯磨き剤は歯のブラッシング時に使
用されるように配合される。歯磨き剤として配合される場合には、組成物は好ましくは、
フッ素またはフッ化物化合物を含有する。
【００３１】
　場合によっては、本発明の組成物はマウスリンスとして配合されてもよい。マウスリン
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スは典型的に、１以上のオーラル・ケア構成成分の水性またはアルコール溶液を含有する
。
【００３２】
　典型的に、オーラル・ケア組成物は、少なくとも効果的な量のリン酸アスコルビル亜鉛
を含有する。効果的な量とは少なくとも１つの微生物の成長を抑制する、または殺菌効果
を提供する量のことである。微生物は典型的に、細菌である。好ましくは、微生物は口腔
に見られる微生物である。より好ましくは、微生物は口腔に見られる病気を引き起こす微
生物である。
【００３３】
　好ましくは、オーラル・ケア組成物は、リン酸アスコルビル亜鉛を、少なくとも３．０
ｍＭ、または少なくとも３．５ｍＭ、または少なくとも４．０ｍＭ、または少なくとも４
．５ｍＭ、または少なくとも５．０ｍＭ、または少なくとも６．０ｍＭの濃度で含有する
。
【００３４】
　典型的に、オーラル・ケア組成物は、最大安全濃度以下のリン酸アスコルビル亜鉛を含
有する。最大安全濃度はとは、オーラル・ケア組成物が対象に投与される場合に、対象に
永久的な危害を与えることなくオーラル・ケア組成物に導入しうる最高濃度のことである
。好ましくは、オーラル・ケア組成物は、典型的な消費者が気づきうるリン酸アスコルビ
ル亜鉛の濃度以下の濃度を含有する。好ましくは、リン酸アスコルビル亜鉛の濃度は組成
物中のリン酸アスコルビル亜鉛の熱力学的溶解度を超えない。
【００３５】
　オーラル・ケア組成物は、リン酸アスコルビル亜鉛を、５０ｍＭ以下、または１０ｍＭ
、または５ｍＭ、または３ｍＭの濃度で含有しうる。
【００３６】
　好ましくは、リン酸アスコルビル亜鉛は組成物中に３ｍＭ～５ｍＭの範囲の濃度であっ
てもよい。より好ましくは、リン酸アスコルビル亜鉛は組成物中に３ｍＭ～４ｍＭの範囲
の濃度で存在する。任意に、リン酸アスコルビル亜鉛は組成物中に３ｍＭ、または３．５
ｍＭ、または４．０ｍＭ、または４．５ｍＭ、または５．０ｍＭ、または５．５ｍＭ、ま
たは６．０ｍＭの濃度であってもよい。
【００３７】
　組成物中のリン酸アスコルビル亜鉛の濃度は組成物の性質に依存して変化することは理
解される。典型的に、組成物のｐＨはｐＨ２～ｐＨ１０の範囲である。任意に、組成物の
ｐＨは、ｐＨ２～ｐＨ８、またはｐＨ３～ｐＨ８、またはｐＨ４～ｐＨ８、またはｐＨ５
～ｐＨ７、またはｐＨ６～ｐＨ１０またはｐＨ７～ｐＨ９の範囲である。歯磨き剤中のリ
ン酸アスコルビル亜鉛の好ましい濃度範囲は組成物の０．０５～４重量％である。マウス
リンス組成物中のリン酸アスコルビル亜鉛の好ましい濃度範囲は組成物の０．０５～２重
量％である。
【００３８】
　組成物は、オーラル・ケア組成物での使用に許容可能ないずれのｐＨを有してもよい。
好ましくは、組成物のｐＨはｐＨ５．５～ｐＨ１０の範囲である。より好ましくは、組成
物のｐＨはｐＨ６～ｐＨ８の範囲である。またより好ましくは、ｐＨはｐＨ６．５～ｐＨ
７．４の範囲である。より好ましくは、組成物のｐＨはｐＨ７である。
【００３９】
　本発明の組成物は１以上のさらなるオーラル・ケア構成成分を含有してもよい。１以上
のさらなるオーラル・ケア構成成分は任意に、界面活性剤、脱感作剤、ホワイトニング剤
、歯石除去剤、研磨剤、バインダー、増粘剤、洗浄剤、粘着剤、発泡調節剤、ｐＨ調節剤
、口当たり剤、甘味剤、香味剤、着色剤、防腐剤、湿潤剤、フッ化物イオン源およびその
組み合わせからなる群から選択されてもよい。
【００４０】
　界面活性剤は、組成物に泡立ち、味、香味、テクスチャーおよび口当たり感を提供する
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ために、特に組成物により美容的許容性を与えるために、本発明のオーラル・ケア組成物
に使用されてもよい。好適な界面活性剤には、これに限定されないが、Ｃ８－２０アルキ
ルスルフェートの水溶性塩、Ｃ８－２０脂肪酸のスルホン化モノグリセリド、サルコシネ
ート、タウレート、ナトリウムラウリルスルフェート、ナトリウムココイルモノグリセリ
ドスルホネート、ナトリウムラウリルサルコシネート、ナトリウムラウリルイソエチオネ
ート、ナトリウムラウレスカルボキシレートおよびナトリウムドデシルベンゼンスルホネ
ート、およびココアミドプロピルベタインがある。好ましくは、界面活性剤はナトリウム
ラウリルスルフェート（ＳＬＳ）を含有する。
【００４１】
　本発明の組成物は任意に、１以上の脱感作剤、たとえば、カリウム塩、たとえば、硝酸
カリウム、重炭酸カリウム、塩化カリウム、クエン酸カリウムおよびシュウ酸カリウム、
カプサイシン、オイゲノール、ストロンチウム塩、亜鉛塩、塩化物塩およびその組み合わ
せを導入してもよい。このような薬剤は効果的な量、たとえば、選択される薬剤に依存し
て、組成物の全重量に基づいて、１重量％～２０重量％の範囲の量で添加されうる。本発
明の組成物はまた、歯に塗布した時に象牙質細管をブロックすることによって過敏性を治
療するために、使用されてもよい。
【００４２】
　本発明の組成物は任意に、歯のホワイトニング剤または歯の漂白剤を含有してもよい。
好適なホワイトニング剤および漂白剤には、過酸化物、金属亜塩素酸塩、過硫酸塩がある
。過酸化物には、ヒドロペルオキシド、過酸化水素、アルカリおよびアルカリ土類金属の
過酸化物、有機ペルオキシ化合物、ペルオキシ酸、およびその混合物がある。アルカリお
よびアルカリ土類金属の過酸化物には、過酸化リチウム、過酸化カリウム、過酸化ナトリ
ウム、過酸化マグネシウム、過酸化カルシウム、過酸化バリウム、およびその混合物があ
る。他の過酸化物には、過ホウ酸、過酸化尿素、およびその混合物がある。好適な金属亜
塩素酸塩には、亜塩素酸カルシウム、亜塩素酸バリウム、亜塩素酸マグネシウム、亜塩素
酸リチウム、亜塩素酸ナトリウム、亜塩素酸カリウムがありうる。このような薬剤は効果
的な量、たとえば、選択される薬剤に依存して、組成物の全重量に基づいて、１重量％～
２０重量％の範囲の量で添加されうる。
【００４３】
　本発明のオーラル・ケア組成物は任意に、歯石除去剤、たとえば、ピロリン酸塩、たと
えば、ジアルカリまたはテトラアルカリ金属ピロリン酸塩、たとえば、Ｎａ４Ｐ２Ｏ７、
Ｋ４Ｐ２Ｏ７、Ｎａ２Ｋ２Ｐ２Ｏ７、Ｎａ２Ｈ２Ｐ２Ｏ７およびＫ２Ｈ２Ｐ２Ｏ７トリポ
リリン酸ナトリウム、長鎖ポリリン酸塩、たとえば、ヘキサメタリン酸ナトリウムおよび
環状リン酸塩たとえば、トリメタリン酸ナトリウムを含有してもよい。
【００４４】
　本発明の組成物はまた、研磨剤を含有してもよい。研磨剤はシリカ研磨剤、たとえば、
約２０ミクロン以下の平均粒子サイズを有する沈降または水和シリカ、たとえば、ゼオデ
ント（Ｚｅｏｄｅｎｔ）１０５およびゼオデント１１４（Ｊ．Ｍ．ハーバー・ケミカルズ
・ディビジョン（Ｈｕｂｅｒ　Ｃｈｅｍｉｃａｌｓ　Ｄｉｖｉｓｉｏｎ）、ハーバー・デ
・グレース（Ｈａｖｒｅ　ｄｅ　Ｇｒａｃｅ）、Ｍｄ．２１０７８によって販売）、また
はシロデント（Ｓｙｌｏｄｅｎｔ）７８３（ダビジョン・ケミカル・ディビジョン・オブ
・Ｗ．Ｒ．・グレース＆カンパニー（Ｄａｖｉｓｏｎ　Ｃｈｅｍｉｃａｌ　Ｄｉｖｉｓｉ
ｏｎ　ｏｆ　Ｗ．Ｒ．　Ｇｒａｃｅ＆Ｃｏｍｐａｎｙ）によって販売）であってもよい。
他の有効な歯磨き剤の研磨剤には、メタリン酸ナトリウム、メタリン酸カリウム、リン酸
三カルシウム、リン酸二カルシウム二水和物、ケイ酸アルミニウム、か焼アルミナ、ベン
トナイトまたは他のケイ酸含有材料、またはその組み合わせがある。
【００４５】
　他の可能な研磨剤材料には、１００ｃｃ／１００ｇシリカ以下の、および任意に、４５
ｃｃ／１００ｇシリカ～７０ｃｃ／１００ｇシリカ以下の範囲の油吸収値を有するシリカ
ゲルおよび沈降アモルファスシリカがある。これらのシリカは、５重量％スラリーとして
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測定した場合に、３ミクロン～１２ミクロン、任意に５～１０ミクロンの範囲の平均粒子
サイズ、および４～１０、任意に６～９のｐＨ範囲を有するコロイド状粒子である。
【００４６】
　研磨剤は任意に、組成物の重量に基づいて、１５％～３５重量％、任意に組成物の重量
に基づいて、２０～３０重量％の範囲の量で存在する。
【００４７】
　発明の組成物はバインダーを含有してもよい。いずれの常套のバインダーを用いてもよ
い。好適な薬剤には、海洋性コロイド、カルボキシビニルポリマー、カラギーナン、デン
プン、セルロースポリマー、たとえば、ヒドロキシエチルセルロース、カルボキシメチル
セルロース（カルメロース）、ヒドロキシプロピルメチルセルロースおよびその塩（たと
えば、カルメロースナトリウム）、天然ガムたとえば、カラヤ、キサンタン、アラビアお
よびトラガカントガム、キトサン、コロイド状マグネシウムアルミニウムシリケートおよ
びコロイド状シリカ含まれてもよい。好ましくは、組成物が歯磨き剤の場合には、バイン
ダーは組成物の重量に基づいて、０．５重量％～５重量％の範囲の量で組成物中に存在す
る。
【００４８】
　本発明の組成物での使用に好適な増粘剤には天然および合成のガムおよびコロイドが含
まれる。好適な増粘剤には、自然発生ポリマー、たとえば、カラギーナン、キサンタンガ
ム、商品名ポリオックス（Ｐｏｌｙｏｘ）で販売される様々な分子量のポリグリコール、
およびポリビニルピロリドンがある。適合性のある無機増粘剤には、増粘剤として機能し
、商品名Ｃａｂ－ｏ－ｓｉｌ（カボット（Ｃａｂｏｔ）社によって製造され、レナペ・ケ
ミカル（Ｌｅｎａｐｅ　Ｃｈｅｍｉｃａｌ）、バウンド・ブルック、Ｎ．Ｊ．によって販
売される）、ゼオデント（Ｚｅｏｄｅｎｔ）１６５（Ｊ．Ｍ．ハーバー・ケミカルズ・デ
ィビジョン（Ｈｕｂｅｒ　Ｃｈｅｍｉｃａｌｓ　Ｄｉｖｉｓｉｏｎ）、ハーバー・デ・グ
レース（Ｈａｖｒｅ　ｄｅ　Ｇｒａｃｅ）、Ｍｄ．２１０７８から）、およびシロデント
（Ｓｙｌｏｄｅｎｔ）１５（ダビジョン・ケミカル・ディビジョン・オブ・Ｗ．Ｒ．・グ
レース＆カンパニー（Ｄａｖｉｓｏｎ　Ｃｈｅｍｉｃａｌ　Ｄｉｖｉｓｉｏｎ　ｏｆ　Ｗ
．Ｒ．　Ｇｒａｃｅ＆Ｃｏｍｐａｎｙ）バルチモア、Ｍｄ．２１２０３から入手可能）で
入手可能なコロイド状シリカ化合物を含むアモルファスシリカ化合物がある。他の無機増
粘剤には、天然および合成クレイたとえば、ヘクトライトクレイ、ケイ酸マグネシウムリ
チウム（ラポナイト）およびケイ酸アルミニウムマグネシウム（ビーガム（Ｖｅｅｇｕｍ
））がある。
【００４９】
　本発明のオーラル・ケア組成物は任意に、１以上の粘着剤を含有してもよい。粘着剤は
ポリマー状粘着材料であってもよい。ポリマー状粘着材料は、哺乳類の歯の表面および／
または歯の表面に存在する場合もある不均一なバイオフィルムに付着するなら、いずれの
公知の、または業界で開発されたものでもよい。付着はいずれの手段、たとえば、イオン
相互作用、ファン・デア・ワールス力、疎水―親水相互作用等によって生じてもよい。粘
着材料はたとえば、歯の表面に粘着すればいずれのホモポリマーまたはコポリマー（以後
合わせて「ポリマー」と言う）でもよい。このようなポリマーには、セルロースポリマー
、たとえば、１以上のヒドロキシアルキルセルロースポリマー、たとえば、ヒドロキシプ
ロピルメチルセルロース（ＨＰＭＣ）、ヒドロキシエチルプロピルセルロース（ＨＥＰＣ
）、ヒドロキシブチルメチルセルロース（ＨＢＭＣ）、カルボキシメチルセルロース（Ｃ
ＭＣ）がある。
【００５０】
　好ましくは、ポリマー状粘着材料は少なくとも１つのセルロース材料、たとえば、ナト
リウムカルボキシメチルセルロースを含有する。
【００５１】
　ポリマー状粘着材料は場合によって、またはさらにポリ（エチレンオキサイド）ポリマ
ー（たとえば、ポリオックス（ダウ・ケミカル（Ｄｏｗ　Ｃｈｅｍｉｃａｌ）から））、
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線形ＰＶＰおよび架橋ＰＶＰ、ＰＥＧ／ＰＰＧコポリマー（たとえば、ＢＡＳＦプルラケ
ア（Ｐｌｕｒａｃａｒｅ）Ｌ１２２０）、酸化エチレン（ＥＯ）―酸化プロピレン（ＰＯ
）ブロックコポリマー（たとえば、ＢＡＳＦ社から入手可能な商品名プルロニック（Ｐｌ
ｕｒｏｎｉｃ）で販売されるポリマー）、エステルガム、セラック、感圧シリコン粘着剤
（たとえば、ＢｉｏＰＳＡ（ダウ―コーニング（Ｄｏｗ－Ｃｏｒｎｉｎｇ）から）、メタ
クリレート、またはその混合物を含有してもよい。ある実施の形態では、コポリマーは（
ＰＶＭ／ＭＡ）を含有する。任意に、コポリマーは、ポリ（メチルビニルエーテル／マレ
イン酸無水物）またはポリ（メチルビニルエーテル／マレイン酸）、またはポリ（メチル
ビニルエーテル／マレイン酸）ハーフエステル、またはポリ（メチルビニルエーテル／マ
レイン酸）混合塩からなる群から選択されてもよい。
【００５２】
　いずれの分子量のポリマーを用いてもよく、たとえば、（数平均または重量平均のいず
れかで計算して）５０，０００～５００，０００、５００，０００～２，５００，０００
または２，５００，０００～１０，０００，０００の分子量がある。
【００５３】
　発明のオーラル・ケア組成物はまた、発泡調節剤を含有してもよい。発泡調節剤は典型
的に、たとえば、本発明の組成物を用いて口腔をブラッシングする際に、発生する泡の量
を増加させる。
【００５４】
　泡の量を増加させる発泡調節剤の代表的例には、これに限定されないが、ポリオキシエ
チレンおよびある種のポリマー、たとえば、これに限定されないが、アルギネートポリマ
ーがある。
【００５５】
　ポリオキシエチレンは、本発明のオーラル・ケアキャリア成分によって生じる泡の量お
よび泡の密度を増加させることができる。ポリオキシエチレンはまた、ポリエチレングリ
コール（「ＰＥＧ」）またはポリエチレンオキサイドとして一般的に公知である。本発明
に好適なポリオキシエチレンは２００，０００～７，０００，０００、および好ましくは
６００，０００～２，０００，０００およびより好ましくは、８００，０００～１，００
０，０００の分子量を有する。
【００５６】
　ポリオキシエチレンは、本発明のオーラル・ケア組成物のオーラル・ケアキャリア成分
の１重量％～９０重量％、ある実施の形態では、５重量％～５０重量％および別の実施の
形態では、１０重量％～２０重量％の量で存在する。オーラル・ケア組成物中の発泡剤の
投与量（即ち１回分）は０．０１～０．９重量％、０．０５～０．５重量％、および別の
実施の形態では、０．１～０．２重量％である。
【００５７】
　任意に、本発明の組成物は少なくとも１つのｐＨ調節剤を含有する。このような薬剤に
は、ｐＨを低くするための酸性化剤、ｐＨを上げるための塩基性化剤、所望の範囲内にｐ
Ｈを調節するための緩衝剤がある。たとえば、酸性化剤、塩基性化剤および緩衝剤から選
択される１以上の化合物を含有させて、２～１０、様々な代表的実施の形態では、２～８
、３～９、４～８、５～７、６～１０、７～９等のｐＨを提供することができる。いずれ
の口腔的に許容可能なｐＨ調節剤を用いてもよく、たとえば、これに限定されないが、カ
ルボン酸、リン酸、およびスルホン酸、酸の塩（たとえば、クエン酸一ナトリウム、クエ
ン酸二ナトリウム、リンゴ酸一ナトリウム）、アルカリ金属水酸化物たとえば、水酸化ナ
トリウム、炭酸塩、たとえば、炭酸ナトリウム、重炭酸塩、セスキ炭酸塩、ホウ酸塩、ケ
イ酸塩、リン酸塩（たとえば、リン酸一ナトリウム、リン酸三ナトリウム、ピロリン酸塩
等）、イミダゾール等がある。１以上のｐＨ調節剤は任意に、口腔的に許容可能なｐＨ範
囲に組成物を維持するのに効果的な全量で存在する。
【００５８】
　ここで使用されてもよい口当たり剤は、組成物の使用時に所望のテクスチャーまたは他
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の感覚を与える材料を含む。このような薬剤には重炭酸塩があり、これは泡立ちと二酸化
炭素の放出のために、歯や歯茎に「汚れを落とした感覚」を与えることができる。いずれ
の口腔的に許容可能な重炭酸塩を用いてもよく、これに限定されないが、アルカリ金属重
炭酸塩たとえば、ナトリウムおよびカリウムの重炭酸塩、重炭酸アンモニウム、およびそ
の混合物がある。１以上の重炭酸塩は任意に、０．１重量％～５０重量％、たとえば、５
重量％～２０重量％の範囲の全量で存在する。
【００５９】
　本発明の組成物は任意に甘味剤を含有してもよい。本発明の組成物に使用してもよい甘
味剤には、人口甘味剤、たとえば、サッカリン、アセサルフェーム、ネオテーム、シクラ
メートまたはスクラロース、天然高強度甘味剤、たとえば、ソーマチン、ステビアまたは
グリシリジン、または糖アルコールたとえば、ソルビトール、キシリトール、マルチトー
ルまたはマンニトールがある。これらは組成物の重量に基づいて０重量％～０．２重量％
、任意に０．００５重量％～０．１重量％の範囲の量で存在する。
【００６０】
　本発明の組成物は任意に、香味剤を含有してもよい。本発明の組成物に使用してもよい
香味剤には、エッセンシャルオイルさらには各種芳香性アルデヒド、エステル、アルコー
ルおよび同様の材料がある。エッセンシャルオイルの例には、スペアミント、ペパーミン
ト、アニスの実、ウィンターグリーン、サッサフラス、クローブ、セージ、ユーカリ、マ
ジョラム、シナモン、レモン、ライム、グレープフルーツおよびオレンジがある。化学物
質、たとえば、メントール、カルボンおよびアネトールも有用である。これらの中でペパ
ーミントおよびスペアミントのオイルが最も一般的に使用される。香味剤はオーラル・ケ
ア組成物中に０．１～５重量％および典型的には、０．５～１．５重量％の範囲の濃度で
導入されうる。
【００６１】
　オーラル・ケア組成物がマウスリンスとして配合される場合には、香味剤は好ましくは
、組成物の重量に基づいて０重量％～０．５重量％、任意に０．０３重量％～０．３重量
％の範囲の量で使用される。
【００６２】
　オーラル・ケア組成物が歯磨き剤または歯磨きジェルとして配合される場合には、香味
剤は好ましくは、組成物の重量に基づいて０．１～５重量％、任意に０．５～１．５重量
％の範囲の量で存在する。
【００６３】
　発明の組成物は少なくとも１つの着色剤を含有してもよい。ここで着色剤には、顔料、
染料、レーキおよび特定の光沢または反射を与える薬剤、たとえば、パーリング剤がある
。いずれの口腔的に許容可能な着色剤を用いてもよく、これに限定されないが、タルク、
マイカ、炭酸マグネシウム、炭酸カルシウム、ケイ酸マグネシウム、ケイ酸アルミニウム
マグネシウム、シリカ、二酸化チタン、酸化亜鉛、赤、黄、茶および黒色酸化鉄、フェロ
シアン化第二アンモニウム、マンガンバイオレット、ウルトラマリン、チタン化マイカ、
オキシ塩化ビスマス等がある。１以上の着色剤は任意に、組成物の全重量の０．００１重
量％～２０重量％、たとえば、０．０１重量％～１０重量％または０．１重量％～５重量
％の範囲の全量で存在する。
【００６４】
　防腐剤、たとえば、クロロヘキシジン、トリクロサン、第四級アンモニウム化合物（た
とえば、塩化ベンザルコニウム）またはパラベン（たとえば、メチルまたはプロピルパラ
ベン）が組成物中に使用されてもよい。防腐剤の量は典型的に、組成物の重量に基づいて
０～０．５重量％、任意に０．０５～０．１重量％の範囲である。
【００６５】
　本発明の組成物は任意に湿潤剤を含有してもよい。いずれの口腔的に許容可能な湿潤剤
を用いてもよく、これに限定されないが、多価アルコールたとえば、グリセリン、ソルビ
トール、キシリトールまたは低分子量ＰＥＧがある。大部分の湿潤剤は甘味剤としても機



(11) JP 2016-503790 A 2016.2.8

10

20

30

40

50

能する。１以上の湿潤剤は任意に、組成物の全重量の１重量％～７０重量％、たとえば、
１重量％～５０重量％、２重量％～２５重量％、または５重量％～１５重量％の範囲の全
量で存在する。
【００６６】
　好ましくは、組成物はフッ化物イオン源を含有する。フッ化物イオン源はこれに限定さ
れないが、フッ化スズ、フッ化ナトリウム、フッ化カリウム、モノフルオロリン酸カリウ
ム、モノフルオロリン酸ナトリウム、モノフルオロリン酸アンモニウム、フルオロケイ酸
ナトリウム、フルオロケイ酸アンモニウム、フッ化アミンたとえば、オラフル（Ｎ’－オ
クタデシルトリメチレンジアミン―Ｎ，Ｎ，Ｎ’－トリス（２－エタノール）―ジヒドロ
フルオリド）、フッ化アンモニウム、およびその組み合わせがある。任意に、フッ化物イ
オン源はフッ化スズ、フッ化ナトリウム、フッ化アミン、モノフルオロリン酸ナトリウム
、さらにはその混合物を含む。好ましくは、発明のオーラル・ケア組成物はまた、フッ化
物イオン源またはフッ素を提供する構成成分を、５０～５０００ｐｐｍのフッ化物イオン
、たとえば、１００～１０００、２００～５００、または２５０ｐｐｍのフッ化物イオン
を供給するのに十分な量で含有してもよい。フッ化物イオン源を発明の組成物に、０．０
０１重量％～１０重量％、たとえば、０．００３重量％～５重量％、０．０１重量％～１
重量％、または０．０５重量％の範囲のレベルで添加してもよい。しかし、適当なレベル
のフッ化物イオンを提供するためのフッ化物塩の重量は塩中のカウンターイオンの重量に
基づいて明らかに変わり、当業者はこのような量を容易に決定することができると理解さ
れる。好ましいフッ化物塩はフッ化ナトリウムであってもよい。
【００６７】
　また、人または動物対象の口腔の病気または疾患を治療または防止する方法を提供し、
方法は、対象の口腔にリン酸アスコルビル亜鉛を含有するオーラル・ケア組成物を塗布す
ることを包含する。
【００６８】
　好ましくは、対象は人または愛玩動物、たとえば、猫、犬または馬である。最も好まし
くは、対象は人である。組成物は業界で公知のいずれの好適な方法で塗布されてもよい。
組成物は対象の口腔に業界で公知のいずれの好適な技術を用いて塗布されてもよい。技術
は組成物の性質に依存して変わりうる。たとえば、組成物が歯磨き剤の場合には、ブラッ
シングによって、より好ましくは、約２分間のブラッシングによって塗布される。
【００６９】
　いずれの適当な投与形態を本発明の方法と組み合わせて用いてもよい。たとえば、組成
物は対象の口腔に、１日１回、１日２回またはより頻繁に塗布されてもよい。好ましくは
、組成物は対象の口腔に１日２回塗布される。対象は少なくとも１日、少なくとも１か月
、少なくとも６か月、少なくとも１年または一生涯組成物で治療されてもよい。
【００７０】
　口腔の様々な病気および疾患は、本発明の方法および組成物を用いて治療または防止さ
れてもよい。任意に、本発明の方法および組成物は、慢性的な病気または疾患を治療また
は防止するのに使用されてもよい。病気または疾患は虫歯であってもよい。病気または疾
患は歯周疾患、または歯周の炎症であってもよい。歯周疾患は歯肉炎であってもよい。病
気または疾患は口臭であってもよい。
【００７１】
　病気または疾患は歯の過敏性であってもよい。病気または疾患が歯の過敏性である場合
には、組成物は好ましくは、脱感作剤である追加のオーラル・ケア構成成分を含有する。
病気または疾患は歯石の蓄積および／または歯石の形成であってもよい。病気または疾患
が歯石の蓄積および／または歯石の形成である場合には、組成物は好ましくは、歯石除去
剤、および／または研磨剤である追加のオーラル・ケア構成成分を含有する。
【００７２】
　任意に、病気または疾患は歯の変色であってもよい。病気または疾患が歯の変色である
場合には、組成物は好ましくは、歯のホワイトニング剤である追加のオーラル・ケア構成
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成分を含有する。
【００７３】
　さらなる態様では、本発明はオーラル・ケア組成物を含むオーラル・ケアキットを提供
し、組成物はリン酸アスコルビル亜鉛を含有する。本発明のキットは好ましくは、発明の
組成物が適当なパッケージに分配されてなる。発明のキットは任意に、好適なアプリケー
タ、たとえば、歯ブラシ等を含有してもよい。発明のキットは任意に、組成物の適当な投
与量を測定するための手段を含有してもよい。組成物がマウスリンスである場合には、組
成物の適当な投与量測定手段は好ましくは、目盛り付測定容器を含有する。
【００７４】
　さらなる態様では、発明はオーラル・ケア組成物を製造する方法を提供する。方法はリ
ン酸アスコルビル亜鉛を製造することを包含する。リン酸アスコルビル亜鉛は次に、業界
で公知のいずれの好適な方法を用いてオーラル・ケア組成物に導入されてもよい。
【００７５】
　好ましくは、リン酸アスコルビル亜鉛を製造する工程は、
ａ．酸化亜鉛の懸濁液、好ましくは水性懸濁液を調製し、
ｂ．リン酸アスコルビルの溶液、好ましくは水溶液を調製し、
ｃ．酸化亜鉛懸濁液とリン酸アスコルビル溶液を混合し、
ｄ．任意に、混合物のｐＨを、好ましくは、溶液のｐＨをｐＨ７に調節し、および／また
は好ましくは、溶液のｐＨは塩酸を用いて調節され、かつ
ｅ．好ましくは、透明な溶液が得られるまで、混合物を静置することによって、酸化亜鉛
とリン酸アスコルビルを反応させる
ことを包含する。
【００７６】
　任意に、液体クロマトグラフィーを用いて、リン酸アスコルビル亜鉛の製造過程を観察
してもよい。
【００７７】
　好ましくは、酸化亜鉛懸濁液は１０～２０ｍｇ／ｍＬの酸化亜鉛を含有する。リン酸ア
スコルビル亜鉛溶液は好ましくは、５０～７０ｍｇ／ｍＬのリン酸アスコルビルを含有す
る。
【００７８】
　酸化亜鉛とリン酸アスコルビルの混合物のｐＨは、オーラル・ケア製剤と適合性のある
いずれの酸または塩基を用いて調節されてもよい。好ましくは、ｐＨは酸を用いて調節さ
れる。酸は好ましくは、塩酸である。溶液のｐＨおよび／またはｐＨを調節するのに使用
される試薬を変更することは、得られるリン酸アスコルビル亜鉛の組成物を変更すること
になると考えられる。
【００７９】
　さらなるリガンドを、業界で公知のいずれか適当な方法を用いてリン酸アスコルビル亜
鉛に導入してもよい。
【実施例】
【００８０】
（実施例１：リン酸アスコルビル亜鉛錯体の合成および特性評価）
　リン酸アスコルビル亜鉛錯体を、酸化亜鉛水性懸濁液とリン酸アスコルビル水溶液を混
合し、得られた混合物のｐＨを約７．０に調節することによって合成した。得られた溶液
の組成を液体クロマトグラフィーと質量分析によって調べた。３つのリン酸アスコルビル
亜鉛錯体の混合物が形成された。混合物は０．０８ｍＭの濃度で水溶性であった。
【００８１】
　材料および方法：酸化亜鉛（１６２ｍｇ）の懸濁液を脱イオン水（１０ｍｌ）中で調製
した。脱イオン水（１０ｍｌ）におけるリン酸アスコルビル（６４６ｍｇ）の溶液を調製
した。酸化亜鉛懸濁液（１ｍｌ）のアリコートをリン酸アスコルビル溶液（１ｍｌ）のア
リコートと混合物した。得られた混合物のｐＨを１Ｎの塩酸を用いて約７．０に調節した
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。次に、透明な溶液が得られるまで、この溶液を室温で約３時間静置した。透明な溶液の
試料を液体クロマトグラフィーエレクトロスプレイイオン化タンデム質量分析（ＬＣ－Ｅ
ＳＩ－ＭＳＭＳ）を用いて分析した。
【００８２】
　ＬＣ分析は、ＥＳＩインターフェースとアギレント（Ａｇｉｌｅｎｔ）１１００キャピ
ラリーＬＣシステム（モデル・アギレント１１００、アギレント・テクノロジーズ、パロ
・アルト、カリフォルニア、ＵＳＡ）を備えたＴＳＱ少量タンデム質量分析器（サーモ―
エレクトロン（Ｔｈｅｒｍｏ－Ｅｌｅｃｔｒｏｎ）社、サンノゼ、カリフォルニア、ＵＳ
Ａ）を用いて行った。
【００８３】
　キャピラリーＬＣシステムは、キャピラリー・バイナリ・ポンプ（モデルＧ１３７６Ａ
）、ダイオード・アレイ検出器（モデル１３１５Ｂ）、マイクロ真空脱ガス装置およびサ
ーモスタット・カラム・コンパートメント（モデル１３１６Ａ）を備えていた。キャピラ
リーポンプはマイクロ―フローモードに設定されていた。ＬＣ分離を、２．１ｍｍの直径
および５０ｍｍの長さで、５μｍの大きさの粒子（ウォーターズ（Ｗａｔｅｒｓ）社、ミ
ルフォード、マサチューセッツ、ＵＳＡ、特許第１８６００２０１２号）を含有するアト
ランティス（Ａｔｌａｎｔｉｓ）ＨＩＬＩＣカラムを用いて達成した。移動相は１５％の
水および８５％のメタノールを含有していた。流速は１００μＬ／分であり、注入量は１
μＬであった。
【００８４】
　ＴＳＱ少量タンデム質量分析器を、以下の条件下で陰イオンモードで操作した：窒素（
＞９９．９９％純度）をシースガスとして、および補助ガスとしてそれぞれ３５ｐｓｉの
圧力および５ユニット使用した。ＥＳＩスプレイ電圧は４．５ｋＶであった。加熱される
キャピラリーの温度を３５０℃に保持した。ＭＳスクリーン範囲は８０～１２００ｍ／ｚ
であった。データをエックスカリバー（Ｘｃａｌｉｂｕｒ）ソフトウェア・システム（サ
ーモ・エレクトロン社、サンノゼ、カリフォルニア、ＵＳＡ）を用いて入手した。
【００８５】
（結果および議論）
　質量分析に基づいて、３つの亜鉛錯体が製造されたと考えられる。錯体１はアスコルビ
ルホスファト亜鉛（ＩＩ）である。錯体２はアスコルビルホスファトクロリド亜鉛（ＩＩ
）である。錯体３はアスコルビルホスファトヒドロキソ亜鉛（ＩＩ）である。
【００８６】
（実施例２：リン酸アスコルビル亜鉛錯体の生体活性）
　実施例１で得られた錯体混合物の最小阻止濃度を決定した。リン酸アスコルビル亜鉛錯
体の混合物は、酸化亜鉛単独、リン酸アスコルビル単独、およびオーラル・ケア組成物に
使用される常套の抗菌性構成成分の亜鉛―リジン錯体より低い最小阻止濃度を有すること
を見出した。
【００８７】
（材料および方法）
　実施例１のリン酸アスコルビル亜鉛、リン酸アスコルビル、酸化亜鉛および亜鉛―リジ
ン錯体のストック溶液を、それぞれ水において調製した。それぞれの溶液内の活性構成成
分の濃度は０．１Ｍであった。それぞれの試験溶液のアリコート（２００μｌ）を９６ウ
ェルプレートの第1列目に配置した。ストック溶液とトリプチック・ソイ・ブロスとを１
：１の原則で混合することによって、ストック溶液の連続希釈物をプレート上に調製した
。この原則に基づいて調製された活性構成成分の濃度は５０ｍＭ～０．００４８８ｍＭに
渡った。
【００８８】
　６１０ｎｍで０．２の光学密度を有するＡ．ビスコーサス（Ａ. ｖｉｓｃｕｏｓｕｓ）
溶液を調製した。Ａ．ビスコーサスのアリコート（１００μＬ）を次に、各試験ウェルに
添加した。ＴＳＢ緩衝剤およびＡ．ビスコーサス溶液を含有する４つのコントロールウェ
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ルを調製した。ＴＳＢ緩衝剤のみを含有する４つのブランクウェルも調製した。
【００８９】
　次にプレートを３７℃で１８時間培養した。次に、それぞれのウェルの６１０ｎｍでの
光学密度を、プレートリーダーを用いて記録した。
（結果および議論）
【００９０】
　表１は調べた各化合物について得られた光学密度の測定値を示す。光学密度測定値が低
いほど、細菌の濃度が低いこと、したがって抗菌性が改良されたことに関係する。
【表１】

【００９１】
　データは、リン酸アスコルビル亜鉛が０．１９５ｍＭ以上の量で存在する場合に、細菌
の成長を抑制することを示す。リン酸アスコルビル亜鉛はリン酸アスコルビルまたは亜鉛
―リジン錯体のいずれかよりも、調べた全ての濃度で抗菌活性についてより大きい効果を
生み出した。０．３９１ｍＭ～１２．５ｍＭの濃度ではリン酸アスコルビル亜鉛は酸化亜
鉛よりも大きい抑制効果を生み出す。０．１９５ｍＭの投与量では、リン酸アスコルビル
亜鉛は酸化亜鉛とほぼ同程度の抑制効果を生み出した。
【００９２】
　酸化亜鉛は水性条件下での溶解性が劣悪である。液体における固体粒子の懸濁液は、固
体粒子による光散乱のために、見かけ上高い吸光度値を有する傾向にある。異常に高い光
学密度測定値が２５ｍＭ以上の濃度の溶液で観察されたが、これはしたがって固体沈殿物
の存在と一致する。
【００９３】
　リン酸アスコルビル亜鉛は正の投与量応答性を示し、即ち、濃度と共に抗菌性が増加す
る。酸化亜鉛については、酸化亜鉛の濃度が溶解度の限度を超えると、抗菌性の増加は観
察されないと考えられる。したがって、リン酸アスコルビル亜鉛は、酸化亜鉛より高濃度
でより大きい細菌の成長抑制効果を示すものと考えられる。
【００９４】
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　オーラル・ケア組成物中の不溶性成分の存在は、特にマウスリンス製剤では望ましくな
い。たとえば、組成物が対象を治療するための方法に使用される場合、不溶性成分が処置
を難しくし、届けられる活性構成成分の投与量にばらつきをもたらしうる。したがってリ
ン酸アスコルビル亜鉛は、その溶解性が改良されたために、酸化亜鉛よりも有効投与量範
囲が大きい。
【００９５】
　純粋な化合物または混合物としてリン酸アスコルビル亜鉛を含有する本発明の例示的歯
磨き剤を表２に記載する。
【表２】

【００９６】
　純粋な化合物または混合物としてリン酸アスコルビル亜鉛を含有する本発明の例示的マ
ウスリンス製剤を表３に記載する。
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【表３】

【００９７】
　全体に使用されるように、範囲は、その範囲内のそれぞれおよび全ての値を記載するた
めに簡略化して使用される。範囲内のいずれの値も範囲の終点として選択することができ
る。さらに、ここで引用される全ての文献はその全体を参照してよって挿入される。本開
示での定義と引用文献の定義に対立がある場合には、本開示が支配する。
【００９８】
　特定しない限り、ここでおよび明細書内のどこかで表される全てのパーセンテージおよ
び量は重量パーセンテージを言うものと理解されるべきである。与えられた量は材料の活
性重量に基づく。



(17) JP 2016-503790 A 2016.2.8

10

20

30

40

【国際調査報告】
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