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(54) 소수성 부분과 친수성 부분을 함께 갖는 공중합체의 수성분산액으로 상아질 민감성을 치료하는 방법

요약

본 발명은 반복되는 소수성 및 친수성 영역을 갖는 공중합체를 포함하는, 민감한 치아의 세척 및 치료를 위한 탈감제에 
관한 것이다. 바람직한 예는, α-올레핌 및 말레산 무수물의 가수분해된 공중합체, 예컨대 하기 화학식(I)로 표현되는 
일가 염과 같은 폴리소프(polysoap)를 포함한다. 칫솔질, 세척 또는 다른 도포 방법으로 이것을 도포하는 경우, 공중합
체는 세관을 폐쇄시키고 외부 구강 환경으로부터 세관을 밀봉하여, 치아의 민감도로 인한 통증을 경감시킨다:

                            [I]

명세서

    기술분야

본 발명은 민감한 치아와 관련된 통증 및 불쾌감을 치료하는 조성물 및 방법에 관한 것이다.

    배경기술

상아질은 상아질 세관으로 공지된 다수의 미세관 또는 세관으로 인해 방사형으로 홈이 파인 외관을 갖는 에나멜 및 시
멘트질에 대한 치아 내부의 일부이다. 세관은 치수 공간으로부터 상아질 주위로 뻗어 있고, 일반적으로 세관의 기저에
서 직경이 약 2마이크론이고, 주위에서 다소 더 좁다. 세관은 에나멜 또는 시멘트질로 덮혀 있으므로, 구강의 환경에 일
반적으로 노출되지 않는다. 또한, 시멘트질은 종종 잇몸으로 덮혀있다.

    
노출된 세관은 자극적이고 고통스러운 상태에 대해 치아를 민감하게 할 수 있는 것으로 보인다. 이러한 이론에서, 잇몸 
선의 홈은 침식으로 시멘트질을 노출시킨다. 또한, 침식된 시멘트질은 중공의 상아질 세관을 노출시킨다. 세관이 노출
되면 치아의 외부와 내부 사이에서 물질 및 에너지의 이동이 세관을 통해 가속되어 치아 내의 신경이 외부 구강 자극에 
의해 심하게 영향을 받게 된다. 열, 추위, 솔질과 같은 화학적 물리적 및 기계적 압력 또는 자극 등의 일반적인 환경 자
극은 개방된 상아질 세관을 통해 신경을 자극하여 통증을 유발할 수 있다. 민감한 치아의 통증은 이러한 자극으로 인한 
것으로 보이고, 이러한 자극은 치수 신경 말단을 자극하는 상아질 세관 내에서 체액이 움직이도록 한다. 이러한 통증은 
일상적인 구강 보호와 치료를 촉진하지 못하며, 결과적으로 민감한 치아로 고통받는 사람들은 이들이 소정의 음식과 음
료를 항상 즐길 수 없을뿐 아니라 종종 칫솔질도 하지 못한다.
    

    
관련된 통증을 경감시키기 위해 민감한 치아를 치료하려는 다양한 시도가 당업계에서 이루어져 왔다. 민감한 치아의 통
증을 경감시키려는 한가지 접근법은 민감한 치아의 신경 감수성을 감소시키는 것이다. 이러한 기술은 신경의 화학적 환
경을 변형시켜 신경의 일상적인 유발 과정을 방해한다. 이러한 목적을 위해 가장 널리 공지된 제제는 민감한 치아를 위
한 상업적인 치약에서 사용되는 질화 칼륨으로, 미국 특허 제 3,863,006호에 개시되어 있다. 미국 특허 제 4,631,185
호 및 제 4,751,072호는 중탄산 칼륨 및 염화 칼륨과 같은 칼륨 염을 포함하는 구강 조성물을 사용하여 치아를 탈감작
시키는(desensitization) 방법을 개시하고 있는 반면, 미국 특허 제 4,990,327호는 스트론튬 및 불소 이온을 사용하여 
치아를 탈감작시키는 방법을 개시하고 있다. 미국 특허 제 3,888,976호는 아연 및 스트론튬 이온을 사용하여 민감한 
치아를 치료하는 방법을 개시하고 있다. 미국 특허 제 3,689,686호는 염소 염의 특정 혼합물을 개시하고 있다. 이러한 
화학적 치료 방법이 다양한 정도의 경감을 제공함에도 불구하고, 이들은 항상 즉시 효과적이지 않다.
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민감도를 치료하는 다른 접근법은 " 세관 차단제" 를 이용하여 전체 또는 부분적으로 상아질 세관을 차단하는 것이었다. 
세관 차단제는 시간의 양을 변화시키면서 다양한 성공율로 차단할 수 있다. 세관 차단제로서 미세 물질을 사용하는 것
으로서, 양이온 알루미나에 대해 미국 특허 제 5,718,885호, 라포니트 클레이(Laponite Rclay) 및 다른 헥토라이트(
hectorite) 클레이에 대해 미국 특허 제 5,589,159호 및 몬트모릴로나이트(montmorillonite) 클레이에 대해 미국 특
허 제 4,992,258호에 개시되어 있다. 따라서, 유익한 차단제를 예상하는 것은 쉬운 작업이 아니다.

가용성 또는 가수 팽창할 수 있는 고분자 전해질; 또는 이의 염을 미세 차단제로 사용하는 것은 공지되어 있다. 또한, 
말레산 공중합체는 미국 특허 제 4,362,713호에 제시된 바와 같이, 다양한 성공율로 치아 위에 치아 세균막의 침착을 
감소시키는 것으로 공지되어 있다.

    
미국 특허 제 4,057,021호는 민감성을 경감시키기 위해 치아의 표면에 도포되는 옥살산염을 사용한다. 다른 제시된 제
제는 치아 및 아파타이트 입자를 포함하는 잇몸에 활성제제를 운반하는 다양한 중합체 시스템을 포함한다(미국 특허 제 
4,634,589호 및 제 4,710,372호). 미국 특허 제 5,300,290호 및 제 5,320,842호는 클로르헥시딘(chlorhexidine)과 
같은 반대로 하전된 항균제가 흡수되는 이온으로 하전된 외면을 갖는, 폴리스티렌, 폴리메틸 메타크릴레이트 및 폴리비
닐톨루엔과 같은 고형 중합체 입자의 사용을 개시하고 있다.
    

    
미국 특허 제 5,250,288호 및 제 5,211,939호는 양으로 하전된 폴리스티렌 입자를 포함하는 치약을 개시하고 있으며, 
이것은 치아의 표면에 점착하여 치아를 둔감하게 한다. 입자는 상아질 미세관을 차단하여 외부 자극에 노출로부터 신경
을 보호하는 것으로 의도된다. 미국 특허 제 5,374,417호는 탈감제로서 합성 음이온 폴리카르복실레이트 중합체의 칼
륨 염을 함유하는 표준 치약 주성분 또는 담체로 구성된 민감성 치아의 세척 및 탈감을 위한 치약을 개시하고 있다. 폴
리카르복실레이트 중합체 입자는 칫솔질하는 동안 상아질 미세관으로 분명하게 들어가고, 이들의 침투는 미세관을 차단
하고 신경의 물리, 화학 및/또는 삼투압 자극을 예방한다.
    

    
미국 특허 제 5,188,818호는 탈감제로서 말레산 무수물/메틸 비닐 에테르의 스트론튬 약 0.1% 내지 20%를 포함하는 
치약을 개시하고 있다. 미국 특허 제 5,270,031호는 가용성 또는 가수 팽창성 고분자 전해질 염으로 이루어진, 민감성 
치아의 통증과 불쾌함을 경감시키는 구강 조성물을 개시하고 있다. 고분자 전해질 염은 나트륨, 칼슘, 칼륨, 암모늄, 아
연 및 다른 유사 금속과 메틸 비닐 에테르 및 말레산 무수물 공중합체 또는 폴리아크릴산 중합체의 음이온, 양이온 또는 
양쪽성 형태를 포함할 수 있다.
    

물론, 상아질 민감도는 구강 내에서 발생할 수 있는 유일한 문제는 아니지만, 중합체는 다양한 치아 응용을 위한 것으로 
오래전부터 공지되어 왔다. 미국 특허 제 4,685,883호는 치주질환을 치료하는 화학 요법제를 운반하는 생분해성 미소
구체의 용도를 개시하고 있다. 미국 특허 제 3,956,480호는 클로르헥시딘과 같은 양이온 항균제와 혼합된 음이온 중합
체를 이용하여 치아를 치료하는 방법을 개시하고 있다.

    
그러나, 앞서 언급된 임의의 조성물이 미세관 차단제로 효과적이어서, 민감한 치아의 통증과 불쾌함을 감소시키도록, 
이 조성물은 미세관 내에서 한번 미세관을 차단할 뿐 아니라, 우선 미세관으로 들어갈 수 있어야 한다. 민감한 인간 상
아질의 미세관은 소정 물질이 미세관으로 거대하게 움직이는 것을 방해하는 유기 물질을 함유할 수 있다. 추가로, 필수
적인 상아질이 노출되어 상아질 도말층이 제거되는 경우 연속적인 외부 방향으로 체액이 흐른다는 것이 증명되었다. 미
세관으로부터 이러한 외부 방향으로의 체액 흐름은 체액의 이동을 차단하는 미세관으로 들어가는 임의의 탈감 물질의 
능력을 방해한다. 치솔(치약)과 함께 이 물질을 단순히 도포하거나 용액(양치질약)으로 이러한 물질을 단순히 도포하
는 것이 생명력있고 민감한 상아질의 미세관에 탈감 물질을 주입시키기에 충분한 힘을 필수적으로 발생하지는 않는다. 
따라서, 탈감 효과를 보장하도록 세관의 내부 및 외부 영역에 대한 친화도를 갖는 조성물을 탈감시킬 필요가 있다.
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발명자는 전형적인 치약 및 구강 세척 성분과 혼화되고 탈감제로서 유용한 미세관 차단제를 놀랍게도 발견하였다. 본 
발명의 탈감제는 비독성이고 감각기에 의해 수용될 수 있다. 이것은 세관으로 용이하게 들어갈 수 있고, 도포후 잠시동
안 세관에 남아 부분적으로 또는 전체적으로 세관을 차단할 것이다. 발명자는 본 발명의 탈감제가 치약 또는 구강 세척
의 품질에 악영향을 끼지치 않고, 종래 치약의 세척 감도를 감소시킬 정도로 두껍게 치아 또는 혀에 피복되지 않는다을 
알아내었다. 추가로, 본 발명의 탈감제의 존재는 이러한 탈감제를 함유하는 치약의 제조시 독특한 고전단 균일화 단계
와 같은 종래 치약의 제조와 처리 단계를 방해하지 않는다.
    

    발명의 상세한 설명

발명의 요약

본 발명은 밀접하게 배치된 친수성 및 소수성 영역을 포함하는 탈감제를 제공한다.

본 발명은 영향받는 치아에 대해 밀접하게 배치된 친수성 및 소수성 영역을 포함하는 탈감제를 투여하여 상아질 민감도
를 치료하는 방법을 추가로 제공하고 있다.

본 발명의 상세한 설명

탈감제본 발명의 탈감제는 밀접하게 배치된 친수성 및 소수성 영역을 갖고 상아질 세관을 차단할 수 있는 임의의 물질
일 수 있다. 소정의 중합체와 공중합체가 본 발명 내에 있는 것으로 의도되며, 비중합체 물질은 하기 개시된 본 발명의 
작업 원리와 혼합될 수 있다.

    
본 발명의 탈감제는 바람직하게는 중합체이다. 본원에서 사용된 바와 같이, " 중합체" 는 단일 중합체와 공중합체 모두
를 포함하는 것으로 의도된다. 공중합체는 교대 공중합체, 랜덤(random) 공중합체, 통계적 공중합체, 그라프트(graft) 
공중합체 및 블록 공중합체를 포함할 수 있다. 바람직하게는, 본 발명의 중합체는 공중합체 또는 교대 공중합체이고, 보
다 바람직하게는 교대 공중합체이다. 본 발명의 중합체는 선형 또는 측쇄이거나, 심지어 가교되어 망상 중합체를 형성
할 수 있다. 본 발명의 탈감제는 구강의 잔여 체액의 유체역학 저항(점도)을 증가시키지 않으면서 상아질의 유체역학 
저항을 증가시킬 수 있는 것으로 보인다. 이러한 결과를 달성하기 위해, 본 발명의 중합체는 밀접하게 배치된 소수성 및 
친수성 영역을 가져야 하는 것으로 보인다. 탈감제가 충분히 친수성이어서 미셀(micelle)을 형성함에도 불구하고, 충
분히 소수성이어서 용도면에서 유효성을 유지해야 한다.
    

    
앞서 기재된 바와 같이, 본 발명의 탈감제는 바람직하게 중합체, 보다 바람직하게는 밀접하게 인접한 소수성 및 친수성 
영역을 갖는 공중합체이다. 보다 바람직하게는, 공중합체는 염을 형성할 수 있는 하나 이상의 친수성 단량체를 가져야 
하고, 보다 바람직하게, 공중합체는 수용성계 내에서 미셀로 분산되는 소수성/친수성 공중합체의 일가 양이온을 포함한
다. 소수성 단량체는 바람직하게는 이것의 관련 공중합체가 미셀을 형성하게 하는 강한 친수성 단량체이다. 바람직한 
친수성 단량체는 카르복실산 및 디카르복실산과 같은, 고 친수성 염 형성 단량체이다. 보다 가장 바람직한 친수성 단량
체는 말레산과 같은 디카르복실산이다. 다른 음이온 중합체 염이 또한 사용될 수 있다. 바람직하게, 공중합체는 공중합
체 사슬내에서 두가지 유형의 단량체들이 교대되는 규칙 공중합체이다. 또한, 차단제 공중합체가 허용되지만, 바람직하
지는 않다. 본 발명의 탈감제는 바람직하게 종래 치약을 이용하여 원하는 세척 감도가 감소되지 않도록 치아 또는 혀를 
피복하지 않으면서 상아질 세관을 분명하게 막는다.
    

본 발명의 탈감 작용제는 바람직하게 폴리소프(polysoap)이고, 공중합체의 염은 상이한 교대 단량체 서브 유닛으로 이
루어진다. 한 단량체는 소수성이고, 바람직하게는 약 8개 이상(8), 바람직하게는 약 10개 이상(10) 및 보다 바람직하
게는 약 12개 이상(12)의 탄소 원자를 포함하는 장쇄 α-올레핀이다. 제 2 단량체는 특징이 친수성이고, 바람직하게
는 말레산 또는 무수물 부분으로 이루어진다.
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일반적으로, 제제는 하기식으로 표현되는 구조일 수 있다:

이것은 임의의 수로 반복되어(즉 n≥2) 공중합체를 생성한다. R은 고급 알킬기, 예컨대 헥실기(C 6H13 ) 또는 옥틸(C

8H17 ) 이상의 기로 이루어진 장쇄 지방족기이고, M+는 일가 양이온, 바람직하게는 나트륨, 칼륨, 암모늄, 콜린(chol
ine), 리신, 트리에탄올아민 및 이들의 혼합물이다.

활성 탈감제는 단량체 유닛이 임의의 수로 반복되어 이루어지지만, 바람직하게는 소수성/친수성 공중합체가 약 2,000 
내지 약 1,000,000달톤, 바람직하게는 약 5,000 내지 약 500,000달톤, 보다 바람직하게는 약 10,000 내지 약 100,0
00달톤의 분자량을 갖는다.

보다 바람직하게, 공중합체는 교대 장쇄 α-올레핀-공 말레산 무수물 공중합체의 가수분해 생성물이고, α-올레핀은 
약 10개 이상의 탄소, 보다 바람직하게는 약 12개 이상의 탄소(예를들면, C 12 H24 )를 갖는다. 이러한 특성의 적절한 
공중합체는 테트라데센(tetradecene)/말레산 무수물 공중합체, 옥타데센/말레산 무수물 공중합체, 트리아콘텐(triac
ontene)/말레산 무수물 공중합체, 및 이들의 혼합물을 포함한다.

    
특히 바람직하게 탈감제는 쉐브론/걸프 PA-18 브랜드 폴리안하이드라이드 수지(Chevron/Gulf PA-18 brand Poly
anhydride Resin), 말레산 무수물 및 1-옥타데센의 1:1 몰비의 교대 공중합체(CAS: " 2,5-푸란디온과의 1-옥타데
센 중합체" ; INCA: 옥타데센/MA 공중합체)이다. 수지는 평균 분자량 약 10,000 내지 약 60,000달톤을 갖는다. 공중
합체의 가수분해된 양이온 염, 특히 이들의 일가 염이 보다 바람직하다. PA-18 수지의 일가 염에 첨가된 다가 양이온
은 일가 양이온 염의 수용액을 침전시킬 수 있다고 기록되어 있다. 이렇게 하여, 일가 염은 특성을 조작하기에 바람직하
다. 특히 바람직한 일가 염은 알칼리염이고, 보다 바람직하게는 이들의 나트륨 또는 칼륨 염; 및 암모늄, 트리에탄올아
민, 염소 및 리신의 일가 양이온이다. 염의 치환 정도는 또한 물질의 탈감 특성에 영향을 미칠 수 있다. 높은 정도의 치
환은 일반적으로 물질의 친수성 특성을 증가시킬 것이다.
    

바람직한 수지, 피에이-18는 천연 형태의 불용성이고 수지를 수용성 수산화 나트륨으로 가수분해시켜 수용성으로 만
들거나 분산성으로 만들어 중합체의 이가 나트륨 염을 형성한다. 그러나, 완전한 가수분해가 필요하지는 않다.

또한, 본 발명의 탈감제는 말레산 변형된 로진(rosin) 에스테르와 같이 소수성/친수성 올리고머를 포함할 수 있다. 이
러한 경우, 공중합체는 용이하게 수용액에 분산되며, 이렇게 분산되는 경우 미셀을 형성하는 것이 중요하다. 또한, 중합
체가 치약 제형 잔여물을 구성하는 다른 종래 치약 성분들과 혼합될 수 있다는 것은 초기에 지적된 바와 같이 중요하다.

탈감 공중합체 화합물은 치약 제형 약 0.5중량% 내지 약 15.0중량%, 바람직하게는 약 2중량% 내지 약 10중량%, 보
다 바람직하게는 약 3중량% 내지 약 8중량%, 가장 바람직하게는 약 6중량%의 양으로 치약 제형에 혼입된다.

다른 성분들본 발명의 탈감 치약 조성물은 치아를 세척하고 구강 및 잇몸 질환을 예방하는 것을 보조하도록 다수의 종
래 치약 성분들을 이용하면서, 동시에 민감한 치아로 고통받는 사람들의 통증을 경감시키는 신규한 탈감제를 혼합한다. 
탈감제는 종래 치약 및 양치질 제형 내에 혼합될 수 있을뿐 아니라 상아 세관 및 오리피스에 대해 친화도를 나타낸다. 
따라서, 탈감제는 그것을 막고 차단하여, 치수강 내에서 물리적 자극, 열, 추위 또는 화학물질에 의해 신경이 자극되는 
것을 방지한다. 또한, 세관의 차단은 상아질을 통해 압력 구배가 후속하여 전달되는 것을 방지할 뿐 아니라, 구강으로부
터의 박테리아 및 다른 세균이 침입하는 가능성을 저해한다. 다른 종래 치약 성분이 하기의 본 발명의 제형에 혼입될 수 
있다.
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본 발명의 치약 제형에 유용한 점도 부여제는 천연 및 합성 고무, 하이드로콜로이드(hydrocolloide), 셀룰로스 유도체, 
실리케이트 등을 포함한다. 이들은 당업계에 공지된 것과 같이 수화 실리카, 실리케이트, 콜로이드 실리카, 나트륨 카르
복시메틸 셀룰로스, 폴리비닐 피롤리돈, 메틸 셀룰로스, 히드록시프로필 메틸 셀룰로스, 크산탄(xanthan) 고무, 히드록
시에틸 셀룰로스, 카라지난(carrageenan) 및 이들의 혼합물을 포함하는 반면, 사용되는 결합제는 히드록시에틸 셀룰
로스와 같은 셀룰로스 유도체이다.
    

글리세롤, 소르비톨, 폴리에틸렌 글리콜 및 이들의 혼합물과 같은 휴멕턴트(humectant)를 첨가하면, 조성물을 안정화
시키고 담체로서 작용하여 활성제를 유지하고 안정화시킬 수 있다.

    
표면 활성제 또는 계면 활성제는 일반적으로 치아(및 잇몸)를 세척하는데 유용한 가용성 세제일 것이다. 이러한 세제는 
유용한 거품 특성을 갖는다. 유기 표면 활성 물질은 바람직하게 음이온, 비이온 또는 양쪽성이고, 가장 바람직하게는 음
이온이다. 적절한 음이온 계면 활성제의 예는 라우릴 황산염의 알칼리 또는 다른 적절한 염과 같은 고급 알킬 황산염 및 
이들의 염; 수소화된 코코넛 오일 지방산의 모노술페이트된 모노글리세리드의 알칼리 또는 다른 적절한 염과 같은 고급 
지방산 모노글리세리드 모노술페이트; 도데실벤젠 술포네이트의 알칼리 또는 다른 적절한 염과 같은 알킬 아릴 술포네
이트; 고급 지방 술포아세테이트; 1,2-디히드록시-프로판 술포네이트의 고급 지방산 에스테르; 및 지방산에 12 내지 
16개의 탄소를 갖는 지방산과 같은 저급 지방족 아미노 카르복실산 화합물의 고급 지방족 아실 아미드 등이다. 나중에 
언급된 아미드의 예는 N-라우릴 사르코신(sarcosine), N-라우릴 또는 N-팔미토일(palmitoyl) 사르코신의 알칼리
염이다.
    

    
가용성 비이온성 계면 활성제의 예는 함께 반응하며 소수성 장쇄(예컨대, 약 12 내지 20개의 탄소 원자를 갖는 지방족 
사슬)를 갖는 다양한 히드록실 함유 화합물과 에틸렌 옥시드의 중축합 생성물이고, 이 중축합 생성물(" 폴리사머(pol
yxamer) 또는 에톡실레이트" )는 예컨대, 중축합 생성물, 지방산, 지방 알코올, 지방 아미드 및 다른 지방 부분 및 프
로필렌 옥시드 및 폴리프로필렌 옥시드(예컨대, 플루론(Pluronic) 물질)를 갖는 폴리(에틸렌 옥시드)와 같은 친수성 
폴리에틸렌 옥시드 부분을 함유한다.
    

언급된 세제중, 고급 지방 알코올 황산염이 바람직하다(이러한 세제 및 다른 언급된 세제에서, 및 이밖의 알킬기, 지방
산 등에서 사용되는 본 명세서의 " 고급" 은 10 내지 20개의 탄소 원자, 바람직하게는 12 내지 18개의 탄소 원자를 함
유하는 것을 의미하며, 이들은 바람직하게 선형 배열이다). 나트륨 라우릴 황산염 또는 나트륨 라우릴 사르코시네이트
(sarcosinate)와 같은 음이온 계면 활성제는 이들이 제형 내에서 기포제로서 작용하므로 바람직하다.

    
치약 기재의 연마제는 연마제로서 종종 언급되는 가용성 물질이다. 바람직한 연마제는 실리카와 같은 규산 물질이고, 
일반적으로 평균 입자 크기가 약 10 마이크론이고 250㎡/g 정도 크기의 매우 높은 표면/부피 비를 갖는 미세 입자일 
것이다. 바람직한 실리카는 제이. 엠. 허버 코포레이션(J.M.Huber)에서 판매하는 제오덴트(Zeodent) 113 또는 115
와 같은 침전된 무정형 수화 실리카이지만, 가용성 나트륨 메타포스페이트; 칼륨 메타포스페이트; 트리칼슘 포스페이트
; 칼슘 포스페이트 디히드레이트; 무수 디칼슘 포스페이트; 칼슘 파이로포스페이트; 마그네슘 오르토포스페이트; 칼슘 
카르보네이트 트리히드레이트; 알루미나 트리히드레이트; 알루미늄 실리케이트; 지르코늄 실리케이트; 소성된 알루미
나; 벤토나이트(bentonite); 실리카겔 또는 콜로이드 실리카; 혼합 무정형 알칼리 금속 알루미녹실리케이트; 및 이들의 
혼합물을 포함하는 다른 연마제가 또한 사용될 수 있다. 적절한 다른 연마 물질은 미국 특허 제 4,070,510호에 기재된, 
멜라민-포름알데히드, 페놀-포름알데히드, 및 우레아-포름알데히드; 가교된 폴리에폭시드; 및 폴리에스테르와 같은 
미세 열경화성 수지를 포함한다.
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주석 플루오라이드; 나트륨 및 칼륨 플루오라이드; 나트륨 및 칼륨 모노플루오로포스페이트 등과 같은 충치방지제(an
ticaries agent)가 당업계에 공지된 방식과 양으로 상아질 조성물에 혼입될 수 있다. 플루오라이드 조성물은 구강의 예
방을 도울뿐 아니라, 에나멜 표면의 강화에 기여한다.

    
다른 부형제는 당업계에 공지된 바와 같이 본 발명의 치약 제형에 첨가될 수 있고, 이들은 나트륨 및 칼륨 파이로포스페
이트 염 및 아연 옥시드와 같은 항-타타르(anti-tartar) 및 항-결석(anti-calculus) 화합물을 포함한다. 또한 사카
린, 아스파르탐(aspartame), 아세술팜(acesulfame)-K, 수크라로스(sucralose), 시클라메이트 등과 같은 종래 감미
료가 첨가될 수 있다. 페퍼민트, 스페아민트, 멘톨, 윈터그린(wintergreen) 등과 같은 조미료뿐 아니라 착색제로서 F
DA-승인 식품 염료가 보다 좋은 맛과 시각적 효과를 위해 첨가될 수 있다.
    

또한 질산 칼륨, 염화 칼륨, 중탄산 칼륨 및 염화 스트론튬을 포함한 공지된 탈감제가 본 발명에 혼입될 수 있다. 다른 
세관 차단제가 또한 본 발명을 포함하는 제형에 첨가될 수 있다.

형태구강 세척제, 구강 젤 및 다른 운반 시스템과 같은 다른 시스템이 허용됨에도 불구하고, 본 발명의 탈감제는 바람직
하게 치약에 사용된다. 이러한 치약이 내부에 함유되는 활성 성분을 유지하고 안정화시키는 비히클, 점도 부여제, 충치
방지제, 계면 활성제, 휴멕턴트, 감미료, 향신유(flavor oil), 기포제, 연마제, 항-타타르제, 고무, 안정제, 착색제 등을 
사용할 수 있다. 비히클 또는 기재는 정상적으로 물, 휴멕턴트, 세제 및 연마제를 포함한다.

    실시예

하기 실시예는 본 발명의 조성물을 포함하는 구체예를 보다 완벽하게 설명하고 상세하게 개시하도록 제공된다. 이들은 
단지 예시의 목적이므로, 이러한 제형 및 이들의 제조 방법에 의도되지 않은 최소의 변형이 이루어질 수 있음이 이해된
다.

실시예 1치약 조성물은 표 1의 제형을 사용하여 제조되었다. 옥타데센/말레산 무수물 공중합체의 나트륨 염이다. 각 성
분에 대한 중량 백분율은 전체 제형에 대한 100% 수치에 기초한다. 물, 공중합체 및 수산화물을 85℃에서 가열하고 4
5분 동안 교반시켜, 가용성 또는 분산성 세관 차단제를 형성시켰다. 다음, 사르코시네이트, 사카린, 불화물 및 산을 넣
고 교반시켰다. 냉각 후, 결합제와 연마제를 진공하에 30분 동안 혼합시켰다. 다음, 라우릴 황산염, 글리세린 및 점도 
부여제를 진공 하에서 추가 30분 동안 혼합시켰다. 최종적으로 향미유를 혼합시켰다.

    
탈감 치약으로서 이러한 조성물의 잠재적인 활성을 평가하기 위해, 파쉬레이(Pashley)의 방법을 사용하여 조성물을 상
아질 디스크에 솔질로 발랐으며(문헌[Spangberg, " Experimental Endodontics," CRC Press, 1989]에 개시되어 있
다), 미국 특허 제 5,589,159호에서 개시된 바와 같이 변형되었다. 결과는 유압 전도도, ΔLp로 -92%의 감소가 나타
났다. 이러한 결과는 이 치약이 세관 폐쇄 및 차단에 의해 방사 방향으로 상아질내 체액의 흐름을 감소시키는 잠재성을 
갖는 다는 것을 나타낸다.
    

실시예 2가수분해된 옥타데센/말레산 무수물 공중합체(즉, 디나트륨 옥타데센/말레이트 공중합체)의 디나트륨 염을 탈
감제로 포함하는 제 2 치약 제형을 실시예 1과 동일한 방법으로 제조하였다. 제형화는 표 1에 설명되었다. 이 조성물은 
실시예 1의 치약보다 저온에서 처리될 수 있다(예를들면 60℃).

표 1 - 치약 제형화
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성분 실시예 1 중량% 실시예 2 중량%
물 51.0 51.6
옥타데센 말레산 무수물 공중합체 6.0 -
옥타데센 말레산 무수물 공중합체 가수분해물 - 6.7
수산화 나트륨 1.3 -
나트륨 라우릴 사르코시네이트 0.4 0.4
나트륨 사카린 0.3 0.3
나트륨 플루오라이드 0.2 0.2
인산 0.2 0.2
히드록시에틸셀룰로스 2.3 2.3
가수분해된 실리카 연마제 6.0 6.0
나트륨 라우릴 황산염 1.2 1.20
글리세린 23.0 23.0
가수분해된 실리카 점성도 부여제 8.0 8.0
메틸 살리실레이트(salicylate) 0.1 0.1
총 100.0 100.0

실시예 3본 발명의 탈감제가 표 3에 설명된 성분들을 사용하여 구강 세척 조성물로 제형화되었다. 양치 조성물을 위한 
일반적으로 허용되는 약제 과정을 따라 성분들을 혼합했다. 실시예 1의 파쉬레이 방법을 다시 실행하여 상아질내 체액 
흐름에 영향을 주거나 감소시키는 조성물의 능력을 결정하였다. 조성물은 유압 전도도, ΔLp의 -92% 감소를 제공했
고, 실험실 양치질로 디스크를 세척하여 상아질내 유체 흐름의 상당한 감소를 나타내었다. 따라서, 양치질 조성물중에 
탈감제를 사용하여 상아질 세관을 폐쇄시키고 치아 민감도를 감소시킬 것이다.

표 2 - 실시예 3의 양치질 제형

성분 중량%
물 75.9
옥타데센 말레산 무수물 6.0
수산화 칼륨 1.4
나트륨 사카린 0.1
나트륨 플루오라이드 0.1
염화 나트륨 0.4
프로필렌 글리콜 8.0
글리세린 8.0
티몰(Thymol)+멘톨 0.1
총 100.0

실시예 4 및 5표 3에 하기 설명한 제형에 따라 탈감 용액을 제조하였다. 실시예 3에서와 같이 파쉬레이 방법을 사용하
여 시험하는 경우, 조성물은 실시예 4에서 -88% 및 실시예 5에서는 -80%의 유압 전도도, ΔLp의 감소를 제공하였다.

표 3 - 탈감 용액
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성분 실시예 4 중량% 실시예 5 중량%
물 87.2 87.9
테트라데센 말레산 무수물공중합체 6.0 -
트리아콘텐 말레산 무수물공중합체 - 6.0
수산화 칼륨 1.6 0.9
나트륨 플루오라이드 0.2 0.2
글리세린 5.0 5.0
총 100.0 100.0

실시예 6-8실시예 1로 치약 조성물을 제조하였다. 제형은 표 4에 설명하였다. 치약 조성물은 본 발명에 따라 허용되는 
물리적 특성을 갖는 것으로 증명되었다.

표 4 - 실시예 6-8에 대한 치약 제형

성분 실시예 6 중량% 실시예 7 중량% 실시예 8 중량%
탈염수 44.29 37.96 48.04
수산화 칼륨 1.70 - -
수산화 나트륨 - 1.20 1.05
피에이(PA)-18 수지 6.00 4.00 6.00
염산(3N) 1.00 1.00 -
나트륨 사카린 0.27 0.20 0.27
나트륨 플루오라이드 0.24 0.24 0.24
폴락사머(플루로닉(Pluronic) 127) - - 0.80
히드록시에틸 셀룰로스(나트로솔(Natrosol) 250엠) 1.70 1.80 1.20
나트륨 카르복시메틸 셀룰로스(유형 12엠8피) - - 0.50
연마 실리카(제오덴트 113) 6.00 - 6.00
연마 실리카(틱소실 73) - 4.0 -
점성부여 실리카(제오프리(Zeofree) 153) - - 11.00
점성부여 실리카(제오프리 165) 5.00 - -
점성 부여 실리카(실로덴트(Sylodent) 756) - 3.00 -
폴리에틸렌(루비톨(Luvitol) 12엠) - 4.00 -
지방산 아미도알킬 베타인(TEGO-베타인 ZF 30%) 5.00 3.00 -
나트륨 라우릴 황산염(30% 용액) - - 3.00
글리세린(96%) 13.00 37.90 6.00
소르비톨 용액(70%) 15.00 - 14.00
티타늄 디옥시드 - 0.70 0.70
향신료 0.80 1.00 1.20
총 100.0 100.00 100.00

실시예 9(본 발명) 및 실시예 10(비교예)표 6에 제시된 바와 같은 제형을 이용하여 치약 제형을 제조하였다. 칫솔질 
후에, 실시예 1에 개시된 바와 같이 제형의 유압 전도도를 측정했다.

결과를 하기 표 5에 나타내었다.

표 5 -- 실시예 9와 10의 유압 전도도
전도도 - ΔLp 실시예 9 실시예 10
칫솔질후 -91 -29

표 6 - 실시예 9와 10의 치약 제형
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성분 실시예 9 중량% 실시예 10 중량%
정제수 46.387 53.187
수산화 나트륨 1.1 0
폴리안하이드라이드 수지(PA-18) 6.0 0
나트륨 플루오라이드 0.243 0.243
나트륨 사카린 0.270 0.270
폴리옥실 40 스테아레이트 1.5 1.5
티타늄 디옥시드 0.7 0.7
산탄 고무 0.5 0.8
히드록시에틸 셀룰로스 1.2 1.2
제오덴트 113 10.0 10.0
제오프리 153 10.0 10.0
소르비톨 용액 14.0 14.0
글리세린 6.0 6.0
나트륨 라우릴 황산염 0.9 0.9
페퍼민트 오일 0.816 0.816
멘톨 0.252 0.252
아네톨 0.132 0.132
총 100 100

본 발명의 범주 또는 의미를 벗어나지 않으면서 본원에 개시된 실시예와 내용에 대해 다양한 변형이 이루어질 수 있음
이 당업자에게 분명할 것이다.

(57) 청구의 범위

청구항 1.

각 분자 내에 반복되는 친수성기와 소수성기를 갖는 탈감제를 포함하는 민감한 치아를 치료하기 위한 조성물.

청구항 2.

제 1항에 있어서, 탈감제가 중합체; 공중합체; 완전 또는 부분 가수분해된 중합체 및 공중합체; 및 이들의 완전 및 부분 
염으로 이루어진 군으로부터 선택됨을 특징으로 하는 조성물.

청구항 3.

제 2항에 있어서, 탈감제가 친수성 및 소수성 단량체 모두로부터 유도됨을 특징으로 하는 조성물.

청구항 4.

제 3항에 있어서, 소수성 단량체가 올레핀을 포함함을 특징으로 하는 조성물.

청구항 5.

제 3항에 있어서, 친수성 단량체가 염 형성 단량체로 이루어진 군으로부터 선택됨을 특징으로 하는 조성물.

청구항 6.

제 5항에 있어서, 염 형성 단량체가 카르복실산; 디카르복실산; 디카르복실산 무수물; 카르복실산 또는 디카르복실산의 
에스테르; 및 이들의 완전 또는 부분 염으로 이루어진 군으로부터 선택됨을 특징으로 하는 조성물.
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청구항 7.

제 6항에 있어서, 소수성 단량체가 α-올레핀임을 특징으로 하는 조성물.

청구항 8.

제 3항에 있어서, 친수성 단량체가 말레산, 말레산 무수물, 및 이의 염으로 이루어진 군으로부터 선택됨을 특징으로 하
는 조성물.

청구항 9.

제 2항에 있어서, 공중합체가 실질적으로 하기 화학식의 반복 단위를 포함함을 특징으로 하는 조성물:

상기 식에서, R은 8개 이상의 탄소로 이루어진 지방족기이고, M+는 일가 양이온이다.

청구항 10.

민감한 치아에 제 1항 내지 제 9항 중 어느 한 항에서 정의된 탈감제를 투여시키는 단계를 포함하여, 민감한 치아를 탈
감시키는 방법.
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