DN 1044954 D

(19) DANMARK
12 FREMLAEGGELSESSKRIFT

PATENTDIREKTORATET
TAASTRUP

1) 162252 B

(21) Patentansegning nr.: 0428/81 (51) Int.CI.5
(22) Indleveringsdag: 30 jan 1981

(41) Alm. tilgeengelig: 01 aug 1981

(44) Fremlagt: 07 okt 1991

(86) International ansegning nr.: -

(80) Prioritet: 31 jan 1980 US 117409

(71) Ansager: *Colgate-Palmolive Company; 300 Park Avenue; New York; New York 10022, US
(72) Opfinder: Abdul *Gaffar; US

(74) Fuldmeegtig: Firmaet Chas. Hude

A 61K 7/22

(s4) Mundplejemiddel med antigingivitis virkning

(66) Fremdragne publikationer

(67) Sammendrag:
428-81

Et mundplejemiddel egnet til at hamme symptomer pd gingivi-
tis, isar tandkg¢dsblgdning, omfatter en oral barer og ef-

fektive der af tr yre og folinsyre.
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Den foreliggende opfindelsen angar et mundplejemiddel, egnet

til at hezmme symptomer pd gingivitis.

Mange forskellige materialer har tidligere veret foreslaet
og anvendt til bekampelse af plaque, tandsten, caries,
halitosis og gingivitis, men intet har varet helt tilfreds-
stillende. Nogle af disse materialer har f.eks. vist sig
at vare ustabile i narverelse af de anioniske overflade-
aktive midler, der i almindelighed findes i sadvanlige
mundplejemidler. Nogle af disse materialer sasom de kat-
ioniske kvaternare ammoniummidler udgver en antibakteriel
virkning, som ugnsket er tilbgjelig til at sprange eller
gdelagge den normale mikroflora i munden og/eller fordgjel-

sessystemet.

Trans-4- (aminomethyl) cyklohexan-1l-carboxylsyre, i det fgl-
gende omtalt som tranexaminsyre eller TA, og som har struk-

turformlen

H,NH,C . ..CO0OH

har vist sig at vare et meget effektivt middel til bekampelse,
hamning eller forebyggelse af gingivitis, jfr. offentlig-
gjort japansk patentansggning nr. 39.818/74. Denne forbin-
delse er ikke antibakteriel, og i modsatning til antibak-
terielle stoffer er den en specifik inhibitor for gingiﬁal

inflammation, blgdning og/eller opsvulming.

TA er et hvidt krystallinsk pulver, som har en dekomponerings-
temperatur pa ca. 380 - 390°Cc. Det har karakteristiske in-
frargde absorptionsb&nd ved 1.637, 1.535 og 1.383 cm-l.

Det er meget oplgseligt i vand, sparsomt oplgseligt 1 op-
varmet ethanol og i hovedsagen uoplgseligt i de fleste or-
ganiske oplgsningsmidler. En fremgangsmade til dets syntese

eller isolering af cis-trans-blandinger er beskrevet i ame-
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rikansk patent nr. 3.499.925.

Antigingivitis-virkningerne, og isar redukt%onen eller hem-
ningen af tandkedsbledning, af TA er imidlertid ikke s& store
eller fuldstendige, som man kunne @nske, og det er derfor for-
malet med opfindelsen at angive et TA-holdigt mundplejemiddel,
som er endnu mere effektiv over for symptomerne p& gingivitis,

iser tandkedsbledning. Andre fordele vil fremgd af feolgende

- beskrivelse.

Opndelsen af de ovennevnte formdl muliggpres af den fore-
liggende opfindelse, som er baseret pad den opdagelse, at
tilsetning af folinsyre som et additiv i et TA-holdigt
mundplejemiddel uventet forbedrer antigingivitis-virkninger-
ne,og isar hamningen af tandk@gdsblgdning,.af TA.

Opfindelsen angar et mundplejemiddel, der er egnet til at
hemme symptomer p& gingivitis, {isar tandkedsbledning, og som
omfatter en oral barer og effektive mengder af TA og folinsy-

re.

Folinsyre er et kendt anti-irriterende og anti-inflammatorisk
materiale. Det er et konjugat bundet til op til 7 molekyler
glutaminsyre og har strukturformlen

Co0m
N—cH —NH CO—NH—EH
(CH,)
s 22
N

OCH

OH

)Q
N
H2N

Det blev navnt af R.Vogel m.fl., New Jersey Dental School,
Newark New Jersey, i AADR Abstracts 1977, 34, "Effect of
Folic Acid Rinse on Gingival Health", og IADR Abstracts

1977, 565, ™Folic Acid and Experimental Produced Gingivitis",
at folinsyre kan absorberes direkte af tandkgdet fra en

skylleoplgsning, hvilket resulterer i en reduktion af gin-
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gival inflammation.

Folinsyre har imidlertid vist sig ikke at vare sd effektiv
som TA over for gingivitis, isear tandk¢dsbl¢dning, og

det er derfor meget overraskende, at midlerne ifglge op-
findelsen, indeholdende TA og folinsyre som additiv, er mere
effektive over for sidanne symptomer end midler, der inde-
holder enten TA eller folinsyre alene. TA-folinsyre-kombi-
nationen kan fglgelig betragtes som synergistisk.

Roncentrationen af folinsyre-additivet i mundplejemidlerne
kan variere meget typisk fra ca. 0,001 vagt? uden nogen g¢vre
graznse, undtagen hvad der dikteres af omkostninger eller
uforenelighed med bazreren. Effektive og/eller optimale
farvnings-hammende mangder af dette additiv i et givet
tilfzlde bestemmes let ved rutineforsgg. Typisk anvendes
koncentrationer p& ca. 0,001 - ca. 10%, fortrinsvis ca.

0,01 - ca. 5% og specielt ca. 0,02 - ca. 1,0 vegts. Mundpleje-
midler, som under den sadvanlige brug ved en fejltagelse
kunne blive indtaget, indeholder fortrinsvis lavere koncen-
tration af disse additiver. En mundvaskevaske ifglge opfin-
delsen indeholder siledes fortrinsvis mindre end ca. 2 vaegt?
af additivet, fortrinsvis ca. 0,05 - ca. 1,5 vagts. Tand-
plejemidler, topiske oplgsninger og profylaktiske pastaer,
hvoraf sidstnzvnte administreres professionelt, kan fortrins-
vis indeholde 0,5 - ca. 5 vagt® af additivet. Folinsyre-
additivet kan anvendes i fri syreform eller i form af et
oralt acceptabelt salt deraf, fortrinsvis vandoplgseligt,
f.eks. af den type, der diskuteres nedenfor, med hensyn‘til

TA-midlet.

TA-midlet kan anvendes i fri syreform eller i form af et for-
trinsvis vandoplgseligt, oralt acceptabelt salt deraf, sasom
et alkalimetal- (f.eks. Na eller K), et ammonium- eller
Ci-Cyg-monho-, di- eller trisubstitueret ammonium (f.eks. alka-
nol substitueret sasom mono-, di- eller triethanolammonium)
salt. Typisk anvendes ca. 0,001 - ca. 10,0%, fortrinsvis ca.
0,01 - ca. 5,0% og specielt ca. 1,0 - ca. 3,0 vagt¥ af dette
TA-middel i mundplejemidierne ifslge opfindelsen.
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I visse meget foretrukne udfgrelsesformer ifglge opfindel-
sen kan mundplejemidlet vare i hovedsagen flydende af ka-
rakter, sdsom en mundvaskevaske eller skyllevaeske. I et
sddant praparat er bareren typisk en blanding af wvand og
alkohol. I almindelighed er forholdet mellem vand og al-
kohol i intervallet fra ca. 1l:1 til ca. 20:1, fortrinsvis
fra 3:1 til 20:1 og mest hensigtsmessigt ca. 17:3 efter
vegt. Den samlede mengde vand/alkohol-blanding i denne
type praeparat er typisk i intervallet fra ca. 70 til ca.
99,9 vagt% af praparatet. pH-vaerdien af denne vaske og
ahdfe‘ midler ifplge opfindelsen er i almindelighed i
intervallet fra ca. 4,5 - ca. 9 og typisk fra ca. 5,5 til
8. pH-verdien er fortrinsvis i intervallet fra ca. 6 til
ca. 8. Det er verd at bemerke, at midlerne ifglge opfin-
delsen kan anvendes oralt ved en pH-vardi under 5 uden va-
sentligt at afkalke tandemalje. '

Disse flydende mundplejemidler kan ogsa indeholde et over-

fladeaktivt middel og/eller en fluor-givende forbindelse.

I visse andre ¢gnskelige udfgrelsesformer if@dlge opfindel-
sen kan mundplejemidlet vere i det vasentlige fast eller
pastaagtigt af karakter, sdsom tandpulver, en dentaltablet
eller tandcreme. Bareren i.sddanne faste eller pastaagtige
mundplejemidler indeholder poleremateriale. Eksempler péa
polerematefialer er vanduoplgseligt natriummetaphosphat,

kaliummetaphosphat, tricalciumphosphat, calciumpyrophosphat,

- magniumorthophosphat, trimagniumphosphat, ééléiumcarbonat,

aluminiumoxid, hydratiseret aluminiumoxid, aluminiumsilikat,
zirconsilikater, siliciumdioxid, bentonit og blandinger der-
af. Foretrukne polerematerialer indbefatter krystallinsk
siliciumdioxid, som har partikelstgrrelse op til 5 mikron,
en middelpartikelstgrrelse op til 1,1 mikron og et over-
fladeareal op til 50.000 cmz/g, silikagel, komplekst amorft
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alkalimetalaluminiumsilikat, hydratiseret aluminiumoxid og

dicalciumphosphat.

Aluminiumoxid, isar det hydratiserede aluminiumoxid, der
forhandles af Alcoa som C333, der har et aluminiumoxid-
indhold pd 64,9 vagt®, et siliciumdioxidindhold p& 0,008%,
ot ferrioxidindhold p& 0,003% og et fugtighedsindhold pé
0,37% ved llOOC, og som har en vegtfylde pd 2,42 og en sé-
dan partikelstgrrelse, at 100% af partiklerne er mindre end
50 mikron, og 84% af partiklerne er mindre end 20 mikron,

er sarligt gnskeligt.

N&r der anvendes visuelt klare geler, er poleremidler af
kolloidt siliciumdioxid sésom de, der forhandles under
varemerket Syloid som Syloid 72 og Syloid 74 eller under va-
remarket Santocel som Santocel 100, samt alkalimetalaluminium=
silikatkomplekser sarligt nyttige, da de har brydningsindek-
ser tat ved brydningsindekserne af de systemer af gelerings-
middel og vaske (inklusive vand og/eller fugtbindende mid-

del), der almindeligvis anvendes i tandpastaer.

Mange af de séakaldte vanduoplgselige polerematerialer er af
anionisk karakter og indeholder ogsd sm8 mzngder oplgseligt
materiale. Uoplgseligt natriummetaphosphat kan sdledes dan-
nes pd enhver egnet made, som illustreret af Thorpe's Dic-
tionary of Applied Chemistry, bind 9, 4.udgave, side 510-511.
De former af uoplgseligt natriummetaphosphat, der er kendt
som Madrell's salt og Kurrol's salt, er yderligere eksempler
pa egnede materialer. Disse metaphosphater udviser en gan-
ske lille oplgselighed i vand .og omtales derfor almindelig-
vis som uoplgselige metaphosphater. Der findes deri en min-
dre mzngde oplgseligt phosphatmateriale som urenheder, i reg-
len nogle f& procent sésom op til 4 vagt$. Mengden af oplg-
seligt phosphatmateriale, der antages at indbefatte et op-
lgseligt natriumtrimetaphosphat, hvor det drejer sig om uop-
1gseligt metaphosphat, kan reduceres ved vask med vand, hvis-

det ¢gnskes. Det uoplgselige alkalimetalmetaphosphat anvendes



10

15

20

25"

30

DK 162252B

typisk i pulverform med en sddan partikelstgrrelse, at ikke

mere end ca. 1% af materialet er stgrre end 37 mikron.

Polerematerialet findes i almindelighed i mengder, der lig-
ger fra ca. 10 til ca. 99 vegt? af mundplejemidlet. For-
trinsvis findes det i me®ngder, der ligger fra ca. 10 til

ca. 75% i tandpasta og fra ca. 70 til ca. 99% i tandpulver.

Ved fremstilling af tandpulvere er det i reglen tilstrakke-
ligt at blande de forskellige faste bestanddele i passende

mengder og partikelstgrrelser mekanisk,. f.eks. ved formaling.

I pastaagtige mundplejepraparater skal den ovenfor definerede
kombination af antigingivitismiddel og additiv vare forene-
lig med de andre komponenter i praparatet. I en tandpasta
kan den flydende bazrer sdledes omfatte vand og fugtbindende
middel, typisk i en mengde, der ligger fra ca. 10 til ca.

90 vaegt% af praparatet. Glycerin, sorbitol eller polyethylen-
glycol kan sédledes findes‘som'fugtbindénde midler eller
bindemidler. Serligt fordelagtige flydende bestanddele er
polyethylenglycol og polypropylenglycol. Fordelagtige er
ogsa flydende blandinger af vand, glycerin og sorbitol.

I klare geler, hvor brydningsindekset har betydning, anvendes
fortrinsvis ca.3 ~ ca. 30 vagt% vand, 0 - ca. 80 vagt% glycerin
og ca. 20 - ca. 80 vagts sorbitol. Et geleringsmiddel s&som na-
turlige eller syntetiske gummier eller gummiagtige materi-
aler, typisk irsk mos, natriumcarboxymethylcellulose, methyl=

cellulose, hydroxyethylcellulose, tragant, polyvinylpyrroli=

" don, stivelse og fortrinsvis hydroxypropylmethylcellulose og

Carbopolerne (f.eks. 934,940 og -941) etc. er i reglen til
stede i tandpasta i en mengde op til ca. 10 vagt%, fortrins-
vis 1 intervallet fra ca. 0,5 til ca. 5%. I en tandpasta
eller gel er Vaékerne-og de faste stoffer afpasset i mangder
til dannelse af en cremeagtig eller geleret masse, der kan
udpresses af en beholder under tryk, eller af en sammentrykke-
lig tube, f.eks. af alumnium eller bly.



10

15

20

25

30

35

DK 1622528

De faste eller pastaagtige mundplejemidler, der typisk har
en pH-verdi, m&lt p& en 20% opslamning, pd ca. 4,5 - 9,

i almindelighed ca. 5,5 - ca. 8 og fortrinsvis ca. 6 - ca.
8, kan ogs& indeholde et overfladeaktivt middel og/eller

en fluor-givende forbindelse.

Det vil forstds, at p& sadvanlig mdde skal mundplejemidler-
ne forhandles eller p8 anden mdde fordeles i passende eti-
ketterede pakninger. Et glas mundskylleveske vil saledes
have en etiket, der beskriver den som en mundskyllevaske
eller mundvaskevaske, og som har brugsanvisning, og en tand-
pasta vil i reglen vare i en sammentrykkelig tube, typisk

af aluminium eller foret bly, eller anden sammenklemmelig
beholder +til udmdling af indholdet, som har en etiket eller

paskrivning, der beskriver den som en tandpasta eller tand-

creme.

Mundplejemidlerne 1ifelge opfindelsen kan indeholde et dikke-
sabeagtigt syntetisk tilstrakkeligt vandoplgseligt organisk
anionisk eller ikke-ionisk overfladeaktivt middel i koncentra-
tioner, der i almindelighed ligger fra ca. 0,05 til ca. 10,
fortrinsvis ca. 0,5 - ca. 5 vegt%, for at fremme befugtende,
rensende og skummende egenskaber. Anioniske midler kan f.eks,
vere hojere fedtsyre monoglycerid monosulfater, hgjere alkyl-
sulfater, alkylarylsulfonater og hgjere fedtsyreestere af
1,2-dihydroxypropansulfonat, og ikke-ioniske midler kan vere
kondensationsprodukter af et alkylenoxid og en hydrofob for-
bindelse med reaktionsdygtigt hydrogen, som kan vere alifa-
tisk, aromatisk eller heterocyklisk, eller alkylenoxidkonden-
sater med hgjere fedtsyreamider eller oxyalkylerede hgjere

alifatiske alkoholer.

I visse udfgrelsesformer ifglge opfindelsen er en fluor-gi-
vende forbindelse til stede i mundplejemidlet. Disse for-
bindelser kan vare svagt oplgselige i vand eller kan vare
helt vandoplgselige. De er karakteristiske ved deres evne
til at friggre fluoridioner i vand og ved i hovedsagen at
vere fri for reaktion med andre forbindelser i mundplejemid-
let. Blandt disse materialer er uorganiske fluoridsalte

sasom oplgselige alkalimetal-,jordalkalimetal-og tunge metal-



10

15

20

25

30

DK 1622528

salte, f.eks. natriumfluorid, kaliumfluorid, ammoniumfluorid,
calciumfluorid, et kobberfluorid séasom cuprofluorid, zink-
fluorid, et tinfluorid sésom stannifluorid eller stanno=
chlorfluorid, bariumfluorid, natriumfluorsilikat, ammonium=
fluorsilikat, natriumfluorzirkonat, natriummonofluorphos=
phat, aluminiummono- og -difluorphosphat og fluoreret na=
triumcalciumpyrophosphat. Alkalimetal- og tinfluorider
s8som natrium- og stannofluorid, natriummonofluorphosphat

og blandinger deraf foretrakkes.

Mengden af fluor-givende forbindelse afhanger i nogen grad

af typen af forbindelse, dens oplgselighed og typen af mund-
plejemiddel, men det skal vare en ugiftig mengde. I et fast
mundplejemiddel sdsom tandpasta eller tandpulver betragtes en
ma&ngde af en sddan forbindelse,som friggr maksimalt ca.l vagt?
af praparatet, som tilfredsstillende. Enhver egnet minimal
mengde af en sddan forbindelse kan anvendes, men det foretrak-
kes at anvende tilstrazkkelig. meget forbindelse til at fri-
ggre ca. 0,005 - ca. 1% og fortrinsvis ca. 0,1% fluoridion. I
de tilfelde, hvor det drejer sig om alkalimetalfluorider og
stannofluorid, er denne komponent typisk til stede i en mangde
op til ca. 2 vagt%, beregnet p& vagten af praparatet, og for-
trinsvis i intervallet fra ca. 0,05 til 1%. Hvor det drejer
sig og natriummonofluorphosphat, kan forbindelsen vare til

stede i en mengde op til 7,6 vagt%, mere typisk ca. 0,76%.

I et flydende mundplejemiddel s&som en mundvaskevaske findes
den fluor-givende forbindelse typisk i en m@ngde tilstrakke-
lig til at friggre op til ca. 0,13%, fortrinsvis ca. 0,0013
- ca. 0,1% og mest hensigtsmassigt ca. 0,0013 vegts fluorid.

Det skal p& dette sted bemzrkes, at tilsatning af en fluor-
givende forbindelse, is®r MFP (natriummonofluorphosphat) i
mundplejemidlerhe ifplge opfindelsen skal vare meget vel-
overvejet og selektiv, da det har vist sig, at en saddan til-
sztning ofte resulterer i mundplejemidler, der bliver gule

eller brune ved aldning og/eller lagring, tilsyneladende pé
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grund af virkningen af den F-holdige forbindelse pa& stabili~

teten af TA-midlet.

Forskellige andre materialer kan inkorporeres i mundpleje-
midlerne ifg¢lge opfindelsen med forbehold af ovennavnte.
Eksempler er hvidggrende midler, konserveringsmidler, sili=
coner, chlorofylforbindelser og ammonieret materiale sdsom
urinstof, diammoniumphosphat og blandinger deraf. HvOr
disse tilsatninger er til stede, inkorporeres de i prepara-
terne i mengder, der ikke har nogen vasentlig skadelig

virkning p& de ¢gnskede egenskaber.

Ethvert egnet aromatiserende eller sgdende materiale kan og-
s& anvendes med ovennavnte forbehold. Eksempler pa egnede
aromatiserende bestanddele er aromatiserende olier, f.eks.
olier af grgn mynte, pebermynte, vintergrgnt, sassafras,
kryddernellike, salvie, eucalyptus, merian, kanel, citron

og appelsin samt methylsalicylat. Egnede sgdemidler ind-
befatter saccharose, laktose, maltose, sorbit, natriumcykla=
mat, perillartin, APM (agpartylphenylalanin-methylester) og
saccharin. Hensigtsmassigt kan aroma-og sgdemiddel tilsammen

udggre ca. 0,1 - ca. 5% eller mere af praparatet.

Ved fremstilling af mundplejemidlerne ifglge opfindelsen,
omfattende den ovennavnte kombination af antigingivitis-
midler og additiv i en oral bzrer, der typisk indeholder vand,
foretrakkes det at tilsatte additivet, efter at de andre
bestanddele (undtagen méske noget af vandet) er blevet blan-

det eller bragt i bergring med hinanden.

For eksempel kan en mundskyllevaske eller mundvaskevaske

fremstilles ved at blande ethanol og vand med aromatiserende
olier, ikke-ionisk overfladeaktivt middel, fugtbindende mid-
del, TA-antigingivitismiddel, s¢demiddel, farve og derefter
det ovennavnte additiv, efterfulgt af yderligere vand efter

gnske.
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En tandpasta kan fremstilles ved at danne en gel med fugt-
bindende middel, gummi eller fortykkelsesmiddel sasom hydro=
xyethylcellulose, sgdemiddel og dertil sette'poleremiddel,
aroma, antigingivitismiddel, yderligere vand og derefter

ovennavnte additiv.

- Ved anvendelse af opfindelsen i praksis bliver et muﬁdpleje—

middel ifplge opfindelsen sasom en mundvaskevaske eller tand-
pasta, indeholdende TA-antigingivitismiddel i en mengde ef-
fektiv til at fremme mundhygiejnen, og det definerede addi-
tiv i den viste antigingivitis-mengde og bl¢dningsh&mmende
mengde padfgrt regelmessigt pa tandemalje fortrinsvis fra ca.
1 til ca. 3 gange dagligt ved en pH-vardi pd ca. 4,5 - 9,

i almindelighéd ca. 5,5 - ca. 8, fortrinsvis 6 - 8.

De folgende konkrete eksempler illustrerer narmere opfindel-
sens karakter. Alle mazngder er efter vagt, med mindre andet er

anfort.

. EKSEMPEL 1.

40 ren-avlede beagle-hunde, 15 - 24 méneder gamle, blev bedg-
vet (Ns-Nembutal) og fik givet fuldstandig profylakse, d.v.s.
fjernelse ved afskrabning af harde og forkalkede aflejringer

Pa tendernes overflader, efterfulgt at polering med pimpsten.

En afslgrende oplgsning (Erythrosine—Provident'Hoyt Lab.)

blev anvendt for at sikre fuldstendig fjernelse af blgde. og
h&rde aflejringer. Dyrene blev holdt pé& en blgd kost, en for-
malet Purina-hundemad udblgdt i vand. til dannelse af en blgd
grgd. Ingen hérde stoffer blev tilladt under undersggelsen.
Dyrene blev delt i 4 grupper, og hver gruppe blev behandlet

2 gange dagligt med fors¢gspreparatet;; De afprgvede tand-
plejemidlet og placeboen blev anvendt ved forsigtig bgrstning -
af alle overflader af tanderne. Hver hunds mund blev holdt
lukket et minut for at tillade kontakt af oplgsningen med
tznderne. Ca. 5 - 6 ml praparat blev anvendt pr. behandling.
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Behandlingen fortsatte 5 dage/uge i de 24 uger, forsgget
varede. Undersggelsen var et dobbeltblindforsdg. Tand-
kgdsblgdning blev bedgmt ved at pafgre et let fingertryk
pa tandkgdet. Resultaterne af disse undersggelser er an-

fgrt i nedenstdende tabel I.

TABEL I,
Mundplejemidler
(vegtdele) .
Placebo

EKSEMPEL 1 2 3 4
Glycerin 22,0 22,0 22,0 22,0
Carboxymethylcellulose 1,1 1,1 1,1 1,1
Na—benzoat 0,5 0,5 0,5 0,5
Na-saccharin 0,2 0,2 0,2 0,2
Dicalciumphosphat
dihydrat 50,0 50,0 50,0 50,0
Na-laurylsulfat 1,5 1,5 1,5 1,5
Aroma 1,0 1,0 1,0 1,0
Afioniseret vand 23,7 21,7 23,65 21,65
Tranexaminsyre - 2,0 - 2,0
Folinsyre - - 0,05 0,05
Blgdningsenheder/
totalt udsatte enheder 14/198 7/200 10/197 4/160
Total-% 7% 3,5% 5% 2,5%

Ovenstiende resultater viser den overraskende synergisme af
den foreliggende kombination af tranexaminsyre og folinsyre
til bekampelse af gingivitis, bedgmt ved blgdningsenheder.
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EKSEMPEL 5.

Hydroxypropylmethylcellulose
Aluminiumoxid (hydratiseret)
Polyethylenglycol 600
Natriumbenzoat
Natriumsaccharin
Natriumlaurylsulfat
Folinsyre

Tranexaminsyre

Aroma X)

vVand til 100%

= DK 162252 B

49,0

33,3
0,5
0,2
1,5
0,05
1,0
1,0

x) Ca. 60% methylsalicylat, 32% menthol, 3% eugenol og 5%

cineol.

EKSEMPEL 6.

Uopldgseligt metaphosphat
Polyethylenglycol 600
Natriumbenzoat
Natriumsaccharin
Natriumlaurylsulfat
Aroma X)

Kolloid siliciumdioxid
Folinsyre
Tranexaminsyre

Vand til 100%

Vagts

48,0

35,8
0,5
0,2
1,5
1,0
6,0
0,1
1,0

x) Ca. 60% methylsalicylat, 32% menthol, 3% eugenol'og 5%

cineol.

Eksempel 5 og 6 illustrerer tandplejemidler ifelge opfin-

delsen. Andre sadvanlige komponenter kan tilsattes eller

anvendes i stedet for, f.eks. kan polyethylenglycol 600

erstattes med andre fugtbindende midler. Andre gelerings-

midler sd&som Pluronic F-127 (polyoxiethyleneret polyoxy-

propylen), Laponite (Mg-Al-Si ler) eller Carbopol 940 kan

anvendes.
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Patentkrav.

1. Mundplejemiddel egnet til at heamme symptomer pd& gingi-
vitis, kendetegnet ved, at det omfatter en
oral barer og effektive mengder af tranexaminsyre og folin-

syre.

2. Mundplejemiddel ifglge krav 1, kendetegnet
ved, at det indeholder ca. 0,001 - ca. 10 vagt? tranexamin-

syre og ca. 0,001~ ca. 10,0 vegt? folinsyre.

3. Mundplejemiddel ifglge krav 1, kendetegnet
ved, at det indeholder ca. 0,01 - ca. 5,0 veegt® tranexamin-

syre og ca. 0,0l - ca. 5,0 vagt? folinsyre.

4. Mundplejemiddel ifglge krav 1, kendetegnet
ved, at det indeholder ca. 1,0 - ca. 3,0 vagt® tranexamin-
‘syre og ca. 0,02 - ca. 1,0 vaegt® folinsyre.

5. Mundplejemiddel ifglge krav 1 - 4, kendeteg-
net ved, at det er en mundvaskevaske med en pH-vardi pa

ca. 4,5 - ca. 9 og med en barer af vandig alkohol.

6. Mundvaskemiddel ifglge krav 5, k en dete gnet
ved, at det indeholder ca. 0,001 - ca. 10,0 vagt$ tranexamin-

syre og ca. 0,001 - ca. 10,0 vagt® folinsyre.

7. Mundplejemiddel ifglge krav 1 -4, kendeteg-
net ved, at det er en tandpasta med en pH-verdi pa ca.
4,5 - ca. 9 og indeholdende en flydende bzrer, et gelerings-

middel og et dentalt acceptabelt poleremateriale.
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8. Tandpasta ifglge krav 7, ke nde t e gnet ved,
at den indeholder ca. 0,001 - ca. 10,0 vagt? tranexamin-
syre og ca. 0,001 - ca. 10,0 vegt? folinsyre.
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