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Linh vuc k§ thuit dwoe dé cap

Sang ché lién quan dén ché pham xtt ly téc. Cu thé 13, sang che lién quan dén
ché pham xir 1y téc chira muoi k&m, chat hoat dong bé mat khong ion va dan xuat ure

khang vi sinh vét.

Tinh trang ky thuit clia sang ché

Roi téc (rung toc) 1a mot mdi quan tdm 16n doi véi ngudi 16n trén toan thé
gi6i. Do d6, d c6 nghién ctru khoa hoc chuyén sau vé cac nguyén nhén cia viée rung

toc trong nhiéu nam qua.

Bude cudi cung trong giai doan dang roi toc (exogen) ciia viéc rung toc da
duoc chimg minh 1 lién quan dén buéc thity phan protein cu thé, véi biéu hién cta
chymotryptic dang ké va hoat dong phan gii protein gidng nhu tryptic (Milner et al.
, J Dermatol Invest. , 2002, 119, pp. 639-644). Do dd, cac san phém chéng rung toc

chtra chét trc ché trypsin da dugc phat trién.

Ung dung bang sang ché quéc té dugc cong bb nhu WO 2010/121922 Al bdc
16 cAc ché phAm hitu ich dé diéu trj hodc ngin ngira gidm rung toc trong d6 chira mot
loai thubc diét ném azol va k&m gluconat. Hon hgp clia kém gluconat va nito dugc

chirmg minh la c6 tac dung chdng trypsin.

Trong khi ché pham nhu duge md ta trong WO 2010/121922 Al la sy phat
trién dang ké trong viéc diéu tri chéng rung toc, cac tac gia sang ché d thira nhén su
can thiét di véi cac ché phdm dugc cai thién. Cu thé 13, cac tac gia sang ché da thira

nhén sy can thiét doi v6i cac ché pham khong chi c6 hiéu qua ngén ngura, chong rung
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todc ma co6 cac dic tinh dugc cai thién, vi du, st dung cac dac tinh cdm quan va/ hoac

su On dinh luu tri.

Ban chit ky thuit ciia sang ché

Theo khia canh th nhat, muc dich ctia sang ché 1 d& cap dén ché phim xi ly
téc chura:

a) tir 0,00001 dén 1% mudi k&m tinh theo trong luong ciia ché pham;

b) tir 0,2 dén 2% chét hoat dong bé mat khong ion tinh theo trong lugng cia
ché pham; va

¢) hé chét bao quan chira din xuét ure khang vi sinh vat.

Theo mdt khia canh khac, muc dich ciua sang ché 1a d& xudt ché phém theo

phuong 4n bat ky cta khia canh thir nhit dé ngan ngira hodc giam rung téc. Khia

canh ndy c6 thé thay thé duoc mo ta theo cac cach bat ky sau:

- Phuong phap ngan ngira hoac giam rung toc d6i voi ngudi ¢6 nhu ciu, bao
gdm viéc dung tai chd ché phdm theo phuong phép bit ky ctia khia canh thir nhat dbi
v6i toc va/hodc da dau cia ngudi.

- Ché ph4m theo phuong 4n bit ky cua khia canh thtr nhit nhu duoc pham, tdt
hon 13 4p dung nhu duoc pham trong viéc diéu tri hodc ngin nglra rung toc.

- Ché phadm theo phwong an bt ky cia khia canh thir nhét trong viéc san xuat
dugce pham dé didu tri hodic ngan ngira rung toc.

Theo khia canh khéc nita, muc dich ctia sang ché 1a @& xuét phuong phap truc
tiép cho ngudi dung ché pham theo phuong 4n bat ky ctia khia canh thir nhat dé téc

va/hodc da dau cia nguoi khong bi hoac giam rung toc.
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Tét ca khia canh khéc clia sang ché s& dé hiéu hon khi xem xét cac mo ta va

céc vi du chi tiét dudi day.

A 2 . .A’ r A
MG ta chi tiet sang che
Ché pham xit Iy téc theo séang ché chira muoi kém. Céc tac gia sing ché dé tim
ra cac mudi c6 chira ion k8m c6 kha niing (rc ché hoat tinh trypsin va do dé c6 hitu

hiéu tiém nang trong viéc chong rung toc.

Khéng 6 gi6i han cu thé khi muéi kém thich hop dé sit dung trong sdng ché,
tit kiém ma thich hop ding cho téc vi/hodc da dAu clia ngudi. Mudi kém c6 thé, vi
du, duoc chon tir mot hodc nhiéu kém axetat, k&m amoni sulfaf; kém ascobat, kém
bromua, k&m cacbonat, kém clorua, k&m xitrat, k&m florua, kém focmat, kém
glyxerophosphat, k&m iodua, kém lactat, kém nitrat, k€m oxalat, k€m phosphat, kém
salixylat, k&m slufat, k&m suxinat, kém sulphit, va k&m tartrat. Tai liéu tham khao &
ban md ta sang ndy vé mubi nén duge dua vao, nghia 1a mudi & dang bat ky, vi du,

dang hydrat hoa.

Céc tac gia ché da phat hién ra ring cc mudi kém hoa tan c6 hiéu qua Gic ché
trypsin t6t hon. Do d6 mubi duge uu tién duge chon tir mubi k&m it hoa tan, mubi
k&m hoa tan va hdn hop ctia ching, tot nhat 13 mubi kém hoa tan. Khi sir dung trong
ban md ta sang ché nay thuat ngft "hoa tan" nghia la mudi c6 tinh hoa tan trong nude
&20°C va 1 atm 1én hon 1 g mudi/100 ml nuée. Thuat ngft "khong hoa tan" nghia la
mudi ¢6 tinh hoa tan trong nudc & 20°C va 1 atm nho hon 0,01 g mudi/100 ml nuéc.
Do d6, thuat ngit "it hoa tan" nghia la mudi ¢6 tinh hoa tan trong nude & 20°C va 1

atm nam trong khoang tir 0,01 dén 1g/100 ml.

Mubdi k&m dic biét duoc wu tién dé dung trong sang ché chira mot hodc nhiéu

kém clorua, k&m nitrat, kém sulfat, k€m gluconat, t5t nhét 13 chira k&m sulfat.
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Luong mudi kém trong ché phim tir 0,00001 dén 1% trong lugng cla ché
phim. Chit hoat dong bé mit khong ion va hé chit bio quan cé kha ning 6n dinh
ché phdm tham chi con véi lugng twong déi cao ciia mudi kém, do d6 ché pham cé
thé chira it nhét 13 0,00005%, t5t hon nita it nhat 14 0,0001, tham chi t&t hon nita it
nhét 13 0,001% va t5t nhét it nhat 12 0,01% trong lugng mudi kém tinh theo trong
luong cta ché phim. Dé tranh su bét én dinh ctia ché pham, t&t hon 14 n6 duoc b
sung hoac thay thé luong mudi kém 1a khong qua cao. Tét hon 13, ché phim c6 thé
chira nhé hon 0,5%, t6t hon nita 13 nhé hon 0,2%, va tét nhat 1a nhé hon 0,1% trong

lwong mudi kém tinh theo trong lugng cia ché pham.

CAc tac gia sang ché da phat hién ra ring sy 6n dinh cta ché pham xt ly téc
chira kém c6 thé duogc t6i wu hoa bing cach chira chét hoat dong bé mit khong ion

va hé chat bao quan chira dan xuat ure khang vi sinh vét.

Tét hon 13, cac din xuét ure dé sir dung trong cac hé chét bao quan 13 ure
diazolidinyl, ure imidazolidinyl hodic 13 hdn hop cla ching, tét nhat la ure
diazolidinyl. Tét hon 13, hé chét bao quan chira cdc dan xuit ure véi lugng tir 0,05
dén 0,5% trong lugng cua ché phém. Téi wu 13, hé chit bao quan chira thém
iodopropynyl butylcarbamat, t5t nhat 1a véi lwong tir 0,0001 dén 0,01% trong luong

cua ché pham.

Ché pham chira chét hoat dong bé mat khong ion véi lugng tir 0,2 dén 2%
trong lugng ctia ché pham, tét hon 13 tir 0,3 dén 1,7% va t6t nhat 14 tir 0,4 dén 1,5%.

Tét hon 13, chit hoat dong bé mit khong ion chira mdt hodc nhidu
polyoxyetylen glycol alkyl ete, polyoxypropylen glycol alkyl ete, alkyl ete glucosit,
polyoxyetylen glycol octylphenol ete, polyoxyetylen glycol alkylphenol ete, glyxerol
alkyl este, polyoxyetylen glycol sorbitan alkyl este, este alkyl sorbitan, cocamit
MEA, cocamit DEA, oxit dodexyldimetylamin, khdi copolyme polyetylen glycol va
polypropylen glycol, amin m& dugc polyetoxyl hoa.
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Chét hoat dong bé mit khong ion duge uu tién nhét 13 polyoxyetylen glycol
alkyl ete, cu thé 14 polyoxyetylen glycol alkyl ete véi Oleth 20 chi dinh INCI. Oleth

20 c6 san, vi du, tir Croda International plc duéi tén nhan hiéu BfijTM 020.

B4t ké téng lugng chét hoat dong bé mit khong ion, duoc wu tién 14 ché phim
chira it nhét 0,2%, t6t hon nita 1a it nhit 0,3% va t6t nhat 13 it nhét 0,4% trong lugng
ctia ché phdm ciia mdt hoic nhiéu polyoxyetylen glycol alkyl ete, polyoxypropylen
glycol alkyl ete, glucosit alkyl ete, polyoxyetylen glycol octylphenol ete,
polyoxyetylen glycol alkylphenol ete, glyxerol alkyl este, polyoxyetylen glycol
sorbitan alkyl este, sorbitan este alkyl, cocamit MEA, cocamit DEA, oxit
dodexyldimetylamin, khéi copolyme ctia polyetylen glycol va polypropylene glycol,
amin m& dugc polyetoxyl héa. Theo mot phuong an, ché phdm chra it nhét 0,2%,
t6t hon nira 13 it nhat 0,3% va tét nhét 1 tr 0,4% dén 1% trong luong ctia ché pham

cua polyoxyetylen glycol alkyl ete, ddc biét la Oleth 20.

Céc tAc gia sang ché da phat hién ra ring chét hoat dong bé mit khong ion va
hé chit bao quan cuia séng ché c6 thé én dinh céc ché pham chira k&m, ké ca trudng
hop ché pham chira dau huong liéu. Vi vay, theo mdt phuong an, ché pham xir ly téc
chira huong lidu, tét hon nita 1a ché phédm chira huong ligu véi lugng tir 0,01 dén 1%
trong lugng ctia ché phAm, thdm chi tdt hon nita 14 tir 0,03 dén 0,5% va tét nhat 1a tir

0,05 dén 0,2%.

Céc chét 1am mo ciing c6 thé c6 trong ché phdm nhu trong mot sd trudng hop
chang ciing c¢6 thé déng gép vao cac dic tinh 4n dinh va/hodc dic tinh cam quan.
Céc chét 1am md 1am vi du bao gdém, vi du, nhua cao su styren va/hodc copolyme
styren. Pugc uu tién nhat 12 nhya cao su véi danh phap INCI copolyme
Styren/Acrylat va dugc ban, vi dy, do Dow Chemical Company duéi tén nhan hiéu

Opulyn™ 301. T8t hon 14, ché phdm chira chét lam m& véi luong tir 0,001 dén 5%
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trong luong cta ché pham, t&t hon nita 14 tir 0,01 dén 2%, tham chi t6t hon nita 14 tir

0,05 dén 1% va t6t nhat 1a tir 0,1 dén 0,6%.

Trong mdt phuong 4n, ché pham xir 1y toc theo sang ché chira polyacrylat. Khi
duoc sir dung & day thuat ngit "polyacrylat”" dé cép dén cac polyme acrylat khong
lién két chéo véi polyacrylat chi dinh INCI hon 13 polyme loai acrylat lién két chéo
ma c6 danh phap INCI cacbome hodc danh phap INCI ciia ching bao gém viéc chi
dinh "Crosspolyme". Thong thuong nhu polyacrylat 1a homopolyme cua axit 2-
Propenoic va/hoic mubi cia né. Mudi thich hop bao gdm, vi du, natri polyacrylat,

amoni polyacrylat, kali polyacrylat hoic hdn hgp ctia chiing.

Céc tac gia sang ché da phat hién ra rang ché pham xir y toc chira polyacrylat
vé6i hiéu suét cao hon so v6i ché phdm chira acrylat crosspolyme. Cu thé 13, viéc kiém
tra ngudi ding da cho thiy ring ché phim con lai chira polyacrylat dugce danh gia
cao boi ngudi dung dé gitt lai viée didu trj chira acrylat crosspolyme trong céc dic

tinh cdm quan sau day:

- N6 khéng con trén mai toc hodc dinh trén da dau (ngudi ding 1 nit);

N6 khong con da dau nhon (nguoi dung 12 nit);

- N6 khéng con phan cin trén da diu (ngudi dung 1 nam).

Céc thong sb cam giac nhu vy dic biét quan trong d6i véi ché pham dugc du
dinh dé chéng rung téc khong chi quan trong ma ngudi dung sir dung cac san pham

mot cach chinh xac, nhung cling 1a nguoi dung c6 san sang dé dung san pham véi

tin sb can thiét dé dat dugc chdng rung toc.

Pé tbi da hoa cac loi ich cam quan duge cung cip boi polyacrylat duge wu tién
1a ché phim xt 1y toc chira it nhat 0,001% polyacrylat tinh theo trong lugng clia ché
phim, 8t hon 12 it nhit 0,01%, t6t hon nira 13 it nhit 0,05% va tot nhit 13 it nhat

0,1%. Theo cach khac hodc ngoai ra, duoc wu tién 1a ché phim chua polyacrylat
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khéng 16n hon 2% trong lugng ctia ché phém, t&t hon nita 12 khong 16n hon 1%, tt

hon nita 12 khong 16n hon 0,5%, va t&t nhat 12 khong 16n hon 0,3%.

Céc tac gia sang ché con thiy ring dé duy tri dic tinh cdm quan mong mudn
va/hoic su dn dinh cta san phim dugc yéu cau, mong mudn dé hop chat polyacrylat
va mubi k&m theo mét ty 18 cu thé. Ty 1é trong lugng clia polyacrylat v6i ion kém
(I1) 1a tir 10:1 dén 20000:1. Tét hon 13, ty 18 trong lugng ctia polyacrylat véi ion kém
(IT) nhd hon 5000:1, tét hon nira 13 nhd hon 2000:1, va tét nhét 1a nhd hon 1000:1.
Theo cach khac hodc ngoai ra, ty 1€ trong lugng cia polyacrylat véi ion kém (II)
duoc uvu tién 1a 16n hon 15:1, t6t hon nita 12 16n hon 20:1, tdt hon nita 13 16n hon

40:1, tham chi tdt hon nira 1a 16n hon 80:1, va t6t nhét 13 16n hon 180:1.

Pé cung cAp tot hon trong khi str dung va/hogc sau khi st dyng dic tinh cam
quan dugc uu tién la ché pham bd sung chira mot hodc nhiéu chét dudng téc. Cac
chét didu chinh 1am vi du bao gdm, polyme diéu chinh cation, chit hoat ddng bé mat

cation, dau silicon, rugu béo, hydrocarbon 16ng va hon hgp cua chiung.

Polyme diéu chinh cation bao gom, vi du, galactomanan cation va polyme
thuong cé Polyquaternium chi dinh. Dac biét dugc wu tién cho viéc str dung trong
sang ché 1a Polyquaternium 11 (ddy la copolyme cua vinylpyrolidon va
dimetylaminoetyl dugc metacrylat hoéa bac bén). Tbt hon 13, lugng polyme didu
chinh cation nim trong khoang tir 0,01 dén 2% trong lugng ciia ché phim, tét hon
nira 13 ché pham chira polyme diéu chinh cation v&i lugng nam trong khoang tir 0,05

dén 1,5% trong luong cla ché pham, t5t nhit 1a nim trong khoang tir 0,1 dén 1%.
g g P g g

Hydrocarbon 16ng dac biét dugc uu tién la polyme decen, .cu thé 13 polydecen
duge hydro hoa. Tét hon 13, ché pham chira hydrocarbon véi lugng ndm trong khoang
tir 0,001 dén 5% trong lugng ché phém, tdt hon 14 ndm trong khoang tir 0,01 dén 2%
va tot nhét 13 nim trong khoang tir 0,05 dén 1%.
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Su can bang cua ché phim xir Iy téc thudng s& dugce tao ra bdi dung mdi. Cac
dung mo6i lam vi du bao gbm rugu bac thdp (vi du nhu metanol, etanol, propanol,
isopropanol va hdn hop cia chiing), nuéc, silicon dé bay hoi va hén hop cua ching.
Tuy nhién, diéu ngac nhién 13 c4c nha séng ché d3 tim thiy ring céc san pham tuyét
voi ¢6 thé duoc bao ché ma khong can st dung cac dung mdi dé bay hoi. Do d6, theo
mot phuong 4n ché phdm 13 hdu nhur khéng ¢6 cac dung mdi dé bay hoi, rugu thap
cu thé. Tét hon 13, ché phdm nhé hon 10% rugu thap tinh theo trong lugng clia ché
pham, t8t hon nita 13 nhd hon 5%, tham chi t6t hon nita 13 nho hon 2% va ot nhat 1a

nam trong khoang tir 0 dén 0,5%.

Dung méi dugc uu tién nhit d& dung trong ché phdm cla sang ché 13 nudc.
Tét hon 13, ché pham xit Iy toc chira nude véi lwong it nhat 13 85% trong lugng cia
ché phém, t&t hon nita 12 it nhat 87%, tét hon nita 14 it nhit 90%, tham chi tot hon
nita 13 it nhit 92% va tdt nhét 13 tir 95 dén 99 % trong lugng.

Tét hon 13, 6 pH cua ché phim (6 25°C) 14 16n hon pH 5, t6t hon nita 1a do
pH 16n hon 5,5 va t6t nhat 13 tir 6,0 dén 8,0.

D6 nhét clia ché phim khong phai dic biét giéi han. Tuy nhién, vu tién 1a ché
phém 13 khong qué nhét vi diéu ndy c6 thé tao ra mdt cam gidc "dinh" khong mong
mudn trong sudt qué trinh dung. Do d6, t6t hon 13, ché pham c6 d6 nhét nhé hon 1.
000 mPas, t6t hon nita 1a nho hon 500 mPas, tét hon nita 1a nhd hon 200 mPas, tham
chi tbt hon nita 12 nhé hon 100 mPas, va t6t nhit 14 trong khoang tir 5 dén 60 mPas.
Do nhé6t dugce vu tién trong ban mo ta sang ché nay dugc xac dinh & 30°C st dung

nhét ké Brookfield D220 bang cach dung truc T2 36 2 & tbe d6 30 rpm trong 60 gidy.
P4 tao thusn loi t8i da cho mudi kém tiép xiic véi téc va/hoic da dau va cung
cap hiéu qua chéng rung toc, ché phim duoc wu tién 13 ché pham giit lai, trc 13, mot

phén du du dinh s& dugc dung cho téc va/hoac da diu ma khong can budc g0i. Tt
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hon 13, ché phim gitt lai trén téc trong it nhit mot gid, tt hon nita 1a tir 2 dén 24 gio

trude khi gdi va/hodc lam sach toc.

Noi chung, ché phém gitt lai vé co ban khong c6 chét hoat dong bé mit lam
sach. Do d6, ché phdm duoc wu tién 1a chira nho hon 1% trong luong chét hoat dong
bé mit lam sach, tét hon nita 1a nhé hon 0,5% trong luong, tdt hon nita 12 nhé hon
0,1% va tét nhét 13 tir 0 dén 0,01% trong lugng. Chat hoat déng bé mit lam sach

thuong la chét hoat dong bé mit anion nhu, vi duy, alkyl sulfat va/hodc alkyl ete sulfat.

Ngoai trir trong cac vi duy, hodc neu c6 chi dinh r rang, tat ca cac soO trong mo
t4 nay thé hién lugng cic chat hodc cac diéu ki¢n clia phan Umg, tinh chat vat ly cta

chit va/hodc str dung c6 thé tiry y duoc hiéu nhu dugc sira doi bai tur "ve".

T4t ca luong 12 trong lugng clia ché pham xir ly toc cudi cing, trir khi c6 quy

dinh khac.

CAn luu y ring trong cach x4c dinh pham vi bat ky ctia céc tri s, tri s0 cy thé

bét ky néu trén c6 thé dugc lién két véi tri s6 cu thé bat ky gié tri thip hon.

P4 tranh sy kho hiéu, tir "chira" dugc ding dé chi “bao gdm ca", nhung khong
nhét thiét phai "gdm" hodc "bao gdbm". Néi cach khac, cac budc dugc ligt ké hodc

cac tuy chon khong can phai dugc hiéu thau d4o.

Boc 16 cla sang ché nhu duge chi ra trong ban ban mé ta sang ché nay dugc
xem xét tit ca cac phuong an dugc chi ra trong céc diém yéu cau bao hd duge phu
thudc nhiéu vao nhau khdng phan biét dugc thuc té ring céac diém yéu cau bao ho co
thé dugc chi ra ma khong phu thude nhiéu hoic phén du.

Trong trudong hgp ma céc tinh nang dugce boc 16 lién quan dén mot khia canh
cu thé cua sang ché (vi du, ché phim cla sang ché), boc 16 nay ciing duge xem xét
dé 4p dung cho bét ky khia canh khéc cia sang ché (vi du, phuong phép cla sang
ché) stra d6i thich hop.

-10-
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Vi du thyc hién sang ché
Vidul
Vi du nay thé hién hoat tinh chdng trypsin cua nhiéu mudi kém.
Chét
Trypsin dugc cung cép bdi SIGMA chemical Co.

K&m gluconat c6 d¢ tinh khiét 16n hon 97% va duoc cung cip bdi Purac

Biochem.

K&m Clorua 13 16p phan tich dugc cung cAp bdi Sinopharm Chemical Reagent

Co.

K&m Sunfat Heptahydrat c6 d6 tinh khiét 16n hon 99,7% va dugc cung cap béi
Shi Si Wei Chemical Industry co.

Phuong phap

Hoat tinh trypsin dugc danh gia bang thir nghiém thwong mai st dung phép do
huynh quang (EnzChek® Kit thir nghiém Proteaza E6639 tir phan tir d6). Dung dich
thtr nghiém chira trypsin (100 mg/ml) va lugng khéac nhau cia cac mubi k&m trong

50 mM Tris-HCI (d6 pH bang 8,0).

Két qua

-11-
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Hiéu qua tc ché trypsin nhu 12 ham cua lugng mudi duge thé hién trén bang

Bang 1
Mubi kém Luong mudi [ Nong d6 k&m | Chit tc che
(%. trong | (I) (mg kg-1) | proteaza (%)
lugng)
0,0001 0,14 -4
0,001 1,4 10
K&m Gluconat 0,01 14 28
0,1 140 94
1 1400 94
0,0001 0,48 7
0,001 4.8 20
Ké&m clorua 0,01 48 169
0,1 480 93
1 4800 96
0,0001 0,23 4
Kém Sulfat | 0,001 2,3 14
Heptahydrat 0,01 23 33
0,1 230 92

-12-
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2300

93

Vidu?2

Vi du nay thé hién anh huéng ctia lugng chét hoat dong bé mit khong ion va

hé chat bao quan trén sy On dinh luu trir cia ché pham xir ly téc gilt lai chira cac

muoi kém.

Cac mAu duge didu ché bang cach sir dung ché phdm dugc biéu thi trong Bang

2, nhung véi luong khéc nhau ciia Oleth 20, huong lidu, chit lim m& va cc hé chat

bao quén khac nhau.

Bang 2

Thanh phan % trong
luong

Nudc dugce khir ion Luong
&  au
100%

Polyquaternium 11 0,70

PEG/PPG-25/25 Dimeticon | 1,0

Natri polyacrylat 0,19

Polydecen dugc hydrogenat | 0,12

hoa

Trideceth-6 0,02

Oleth-20 Bang 3
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Copolyme Styren/Acrylat. | Bang 3
Haé chat bao quan Bang 3
Chét tao huong Bang 3
Ké&m Gluconat Bang 3
K&m Sulfat Heptahydrat Bang 3

Céc mau duoc bao quan & nhiét d6 khac nhau trong khoang tir -4°C dén 45°C

trong mudi hai tudn va & 500C trong 1 tudn. C4c mAu ciing d3 dugc dua dén 10 chu

ky thir nghiém tan-bing. Cac mau dugc kiém tra sau khi luu trit doi véi cac dau hiéu

cta viéc khuyét sao cho két tia, tich pha chét tai va/hodc ché pham ciia 16p dau trén

bé mat. Cac két qua duoc thé hién trén Bang 3 (lugng 1a khoang % trong luong ctia

ché pham). C4c miu dugc chi dugc coi 12 on dinh néu ching vuot qua tat ca thir

nghiém (tic la thé hién khong c6 khiém khuyét sau 12 tuan luu trit, 1 tudn luu trit va

tan bang ¢ 50°C).
Bang 3

Mau | ZSI | ZG2 | Chat | SAC3 | 0204 | Hé chat bio quan On

tao dinh
9 10

hwrong DUS | IPBC6 | PE7 | CG8 | EDTA’ | BA" |,

1 0,018 [ 0,0001 [0,10 [038 |05 [02 [0,002 |- |- |- —-— |y

A |- 0,0020 (0,10 [038 |01 |02 [0002 |- |- |- — |N

B 0,0020 | - 038 |01 |- [0010 |07 |[-- 0,05 - [N
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-15-

10,0020 | — 038 01 |— |- 07 104 [005 |-
- 0,0010 | 0,15 0,38 0,1 - - 0,7 0,4 10,05 -
10,0010 | 0,15 |- 01 | — |- 0,7 |04 [005 |-
-~ 10,0100 [ 0,15 |- 01 | — |- 0,7 |04 [010 |-
(00001 0,15 |[— |05 [— [— 0,7 |04 [005 |-
- 0,0001 | 0,15 - 0,1 - - 0,4 0,4 |0,05 -
0,018 | 0,0001 | 0,10 - 0,3 - - 0,4 0,4 |0,05 -
0,018 | 0,0001 | 0,10 - 0,5 - - 0,4 0,4 0,05 ---
0,018 | 0,0001 | 0,10 0,38 0,5 - - 0,4 0,4 0,05 0,5
0,018 | 0,0001 { 0,10 0,38 0,5 - - 0,1 0,3 - 0,4
0,018 | 0,0001 | 0,10 0,38 0,5 --- - 0,2 0,3 --- 0,4
0,018 | 0,0001 | 0,10 0,38 0,5 - - 0,2 0,3 - 0,3
0,018 | 0,0001 | 0,10 0,38 0,5 - - 0,1 0,3 - 0,3
1. K&m Sulfat Heptahydrat

2. K&m Gluconat

3. Copolyme Styren/Acrylat.

4, Oleth-20

5. Diazollidinyl ure.

- 6. Iodopropyny! butylcarbamat.

7. Penoxyethanol.
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8. Capryryl glycol.

0. Axit etylendiamintetraaxetic.

10. Ruou benzylic

Céc dit liéu trén Bang 3 chimg minh rang chi ¢ mau chira h¢ chat bao quan
v6i dan xuét ure va luong cao cta chat hoat dong bé mit khong ion (miu A) 1a on

dinh.
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Yéu cau bao ho

1. Ché phdm xu Iy téc chia:
a) tir 0,00001 dén 1% mudi k&m tinh theo trong lugng cia ché pham;

b) tir 0,2 dén 2% chit hoat dong bé mit khdng ion tinh theo trong luong cla ché

pham; va

¢) hé chét bao quan chira dan xuét ure khang vi sinh vat; trong d6 hé chét bao quan
chtra thém iodopropynyl butylcarbamat véi luong tir 0,0001dén 0,01% trong lugng

cua ché pham.

2. Ché phém xtt 1y téc theo diém 1, trong d6 din xuét ure 1a diazolidinyl ure,

imidazolidinyl ure hoic hdn hop ctia ching, t5t hon 1 diazolidinyl ure.

3. Ché pham xr ly téc theo diém 1 hodc diém 2, trong d6 hé chit bao quan chira dan

xuét ure véi lugng tir 0,05 dén 0,5% trong lugng clia ché pham.

4. Ché pham xir ly téc theo diém bét ky trong s cac diém trudc d6, trong do chét
hoat dong bé mit khong ion chira mot hodc nhiéu polyoxyetylen glycol alkyl ete,
polyoxypropylen glycol alkyl ete, alkyl ete glucosit, polyoxyetylen glycol
octylphenol ete, polyoxyetylen glycol alkylphenol ete, glyxerol alkyl este,
polyoxyetylen glycol sorbitan alkyl este, este alkyl sorbitan, cocamit MEA, cocamit
DEA, oxit dodexyldimetylamin, khdi copolyme polyetylen glycol va polypropylen

glycol, amin m& dugc polyetoxyl hoa.
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5. Ché phém xtt 1y t6c theo diém 4, trong d6 chét hoat dong bé mt khong ion chira
polyoxyetylen glycol alkyl ete.

6. Ché pham xit 1y téc theo diém 5, trong d6 polyoxyetylen glycol alkyl ete 1a Oleth-
20.

7. Ché pham xir ly téc theo diém bét ky trong s6 cac diém tir 4 dén 6, trong d6 ché
pham chira, it nhét 13 0,2% trong luong cua ché phim, mot hodc nhiéu polyoxyetylen
glycol alkyl ete, polyoxypropylen glycol alkyl ete, alkyl ete glucosit, polyoxyetylen
glycol octylphenol ete, polyoxyetylen glycol alkylphenol ete, glyxerol alkyl este,
polyoxyetylen glycol sorbitan alkyl este, este alkyl sorbitan, cocamit MEA, cocamit
DEA, oxit dodexyldimetylamin, khéi copolyme polyetylen glycol va polypropylen

glycol, amin m& dugc polyetoxyl hoa.

8. Ché pham xir Iy toc theo diém bét ky trong s6 cac diém trude d6, trong dé ché

phim nay chira chat 1am mo duc.

9. Ché pham xit ly téc theo diém 8, trong d6 chét 1am m& duc chira mu su cao su cia

styren va/hodc copolyme styren, t5t hon 1a copolyme Styren/Acrylat.

10. Ché pham xir ly téc theo diém bét ky trong sd cac diém trude do, trong d6 ché

phim con giit lai vé co ban 12 khong c6 chat hoat dong bé mit lam sach anion.
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11. Ché phém xi ly téc theo diém 10, trong d6 ché pham chita duéi 1% chét hoat
d6ng bé mit lam sach anion tinh theo trong lugng cla ché pham, t6t hon 14 ché phim
chira tir 0 dén 0,1% chét hoat dong bé mat 1am sach anion tinh theo trong luong cua

ché pham.

12. Ché phdm xir 1y t6c theo diém bét ky trong s cac diém truée d6, trong d6 ché

pham nay chira nuéce véi lugng it nhét 13 85% trong luong.

13. Ché phim xi Iy téc theo diém 12, trong d6 ché pham nay chita nuéc véi lugng

tir 90 dén 99% trong lugng.
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