(12) BAN MO TA SANG CHE THUOC BANG POC QUYEN SANG CHE

oy cmeswoumror o 0 L NNNMNHMAR
CUC SO HUU TRi TUE
1-0031897
C11D 3/386; C11D 1/29; C11D 1/72; (13) B
(51  C11D 17/08; DOGF 35/00; C11D 3/20;
C11D 3/26; C11D 1/14; C11D 3/04
(21) 1-2018-01390 (22) 23/09/2016
(86) PCT/JP2016/077971 23/09/2016 (87) WO/2017/061283 13/04/2017
(30) 2015-197707 05/10/2015 JP
(45) 25/05/2022 410 (43) 25/07/2018 364A

(73) Kao Corporation (JP)

14-10, Nihonbashi-Kayabacho 1-chome, Chuo-ku, Tokyo 1038210, Japan
(72) SUGIYAMA Yoichi (JP); HIRAKI Mai (JP).
(74) Cong ty C6 phan Hb tro phat trién cong nghé Detech (DETECH)
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AO

(57) Séang ché dé cap dén ché pham giat quan 4o dang 16ng, chira (a) alkyl sulfat co sb
nguyén tir cacbon 1a 10 hodc 16n hon va 18 hoac nhé hon, (b) alkyl ete sulfat c6 cong thurc
chung (1) duéi day, (c) chat hoat dong bé mit khong ion, (d) mot hodc nhiéu sulfat dugc
chon tir amoni sulfat hitu co ¢6 s6 nguyén tir cacbon 13 1 hodc 16n hon va 8 hodc nho hon
va sulfat vo co (mién 13 di loai trir canxi sulfat), (e) proteaza, va nudc, trong d6 tong luong
ctia lugng cua (a) va luong cia (b) 1a 5% khdi lugng hodc 16n hon va 40% khéi luong hoic
nho hon, luong cua (d) 1a 2% khdi lugng hoic 16n hon va 8% khdi lugng hoidc nhé hon, va
ty 16 khéi luong cua [luong cua (a)]/[luong cua (b)] 1a 0,5 hodc 16n hon va 10 hodc nhod
hon:

R-O-(AO),-SOsM (1)
trong d6 R 1a nhém hydrocacbon béo c6 s6 nguyén tir cacbon 1a 10 hodc 16n hon va 18
hodc nho hon; AO la nhom alkylenoxy dugc chon tir nhom alkylenoxy c6 2 nguyén tu
cacbon va nhom alkylenoxy c6 3 nguyén tir cacbon; n 1a s nguyén bang 1 hoidc 16n hon va
20 hoac nho hon; va M 1la cation.
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Linh vire k§ thuat dwoe dé cap

Sang ché dé cap dén ché phim giat quan 4o dang léng, va phuong phép
giat quan 4o.

Tinh trang ky thuat cia sang ché

Nguoi tiéu dung ddc biét chi y dén viéc loai bo cac vét ban trén cb 4o va
bng tay 4o dé danh gid vé két qua giat. Cac vét ban trén c¢b 40 va bng tay 4o da
duoc biét chira protein ngoai ba nhon. Nhu 14 cdc chét tdy dang léng c6 kha
ning loai bo cac vét bén trén cb 4o va dng tay 4o dwoc cai thién, cic ché pham
chira proteaza phan huy ngay 1ap tic protein da dugc biét dén.

Ching han, JP-A 2001-524591 boc 16 ché phim giit quan 4o dang gel c6
chira cc chét ¢6 céu tric dic trung boi polyoxyalkylen alkyl ete sulfat, proteaza,
axit béo, va natri sulfat, va cung cp kha ning lam sach tuyét voi va luu bién hoc
mong mudn.

JP-A 2014-62231 boc 16 chit tiy gist dang léng c6 chira polyoxyetylen
alkyl ete sulfat, hai hop chit ¢6 cac nhém hydrocacbon va polyoxyalkylen cu thé,
va mudi vo co hoa tan trong nude dé ting d6 nhét, cung cAp do nhét tang, va c6
d6 bén bao quan tuyét voi trong cac diéu kién nhiét do thép. Natri sulfat va canxi

clorua dugc bdc 16 dudi dang cac mudi vo co hoa tan trong nude.
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JP-A 59-22998 boc 16 ché phdm giit dang Iéng c6 chita enzym chira
polyoxyalkylen alkyl ete sulfat c6 tur 2 dén 7 nhém oxyetylen trong phan i,
proteaza, va axit amincacboxylic, va ¢6 do bén bao quan tuyét voi clia enzym.

JP-A 6-502197 bdc 16 chit tiy giat c6 chira enzym chtra alkyl sulfat, axit
béo, va nude, etanol va glyxerol lam dung mdi, va co do bén tuyét voi cua
enzym.

Ban chét k§ thuit ciia sang ché

Khong c6 bat ky tai liéu ndo trong s& JP-A 2001-524591, JP-A 2014-
62231, JP-A 59-22998, va JP-A 6-502197 md ta vé k§ thuét dong thoi dat dugc
ca do bén cao hon cua proteaza trong ché pham giat dang 1ong va khé ning tay
rira cao hon ctia proteaza dbi véi céc vét ban trong qua trinh giat.

Sang ché dé xudt ché pham giat quan 4o dang 1éng c6 kha ning tdy ria
tuyét voi chdng lai cic vét ban chira protein va do bén tuyét voi cta proteaza
trong ché phdm gidt quan 4o dang long.

Két qua ctia nghién ctru chuyén sau da thuc hién, cic tac gia sing ché nay
d3 tim ra k§ thuat dé tang cudng hon nita kha ning tdy rira cia proteaza ddi voi
cac vét ban chua protein trong qua trinh giit.

Céc tac gia sang ché nay tap trung vao cac chét hoat dong bé mit va cac
mudi vo co trong sb cac thanh phan khéc nhau cia ché phdm gidt quin 40 dang

léng va xac dinh biét rang khi alkyl sulfat va polyoxyalkylen alkyl ete sulfat c6
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cdu tric cu thé dugc st dung theo ty 18 khéi luong nhét dinh va duogc st dung
két hop véi sulfat cu thé, hiéu qua giat cua proteaza ddi véi cac vét ban chira
protein trong chét 1ong ding dé gidt duoc ting lén.

Ngudi ta cling x4c dinh rang mot lugng nhét dinh ctia sulfat cu thé tao ra
protein, ma d& bi phan hily bdi proteaza va do d6 lam gidm trong luong phén ti,
thich hop hon dé hoa tan trong chit long ding dé giit, va do d6 mang lai hiéu
qué dang ké trong viéc loai bd cac vét ban ¢6 chira protein trén ¢ 4o va ng tay
40.

Alkyl sulfat 1a mot thanh phan gép phan cai thién kha ning tay rira, nhung
¢6 xu huéng anh hudng dén do bén ciia enzym. Tuy nhién, ngudi ta thdy ring
theo sang ché nay, ngay ca khi chira alkyl sulfat nay, do bén clia proteaza trong
ché phim giat dang léng c6 thé dugc cai thién bang cach chtra lwong
polyoxyalkylen alkyl ete sulfat cu thé, chit hoat dong bé miat khong ion, va
sulfat cu thé.

Sang ché da dugc hoan thanh dua trén sy phat hién nay.

Sang ché d& xudt ché pham giat quan 4o dang long, bao gdm thanh phan
(a), thanh phén (b), thanh phin (c), thanh phan (d) va thanh phan (e) duéi day,
va nudc:

thanh phan (a): alkyl sulfat c6 s6 nguyén tit cacbon 1a 10 hodc 16n hon va

18 hodc nhod hon;
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thanh phén (b): alkyl ete sulfat c6 cong thirc chung dudi day (1):

R-O-(AO),-SOsM (1)
trong d6 R 12 nhém hydrocacbon béo c6 sb nguyén tit cacbon 12 10 hogc 16n hon
va 18 hodc nho hon; AO 1a nhom alkylenoxy dugc chon tir nhom alkylenoxy c6
2 nguyén tr cacbon va nhom alkylenoxy cé 3 nguyén tr cacbon; n la s6 nguyén
béng 1 hodc 16n hon va 20 hodc nho hon; va M 1a cation;

thanh phan (c): chat hoat dong bé mit khong ion;

thanh phan (d): mét hodc nhidu sulfat dugc chon tir amoni sulfat htu co ¢6
s6 nguyén tir cacbon 13 1 hodc 16n hon va 8 hodc nho hon va sulfat vo co (mién
1a da loai trir canxi sulfat); va

thanh phan (e): proteaza,
trong do:

tong lugng cua luong cua thanh phan (a) va luong ctia thanh phan (b) 1a
5% khdi luong hodc 16n hon va 40% khdi lugng hodc nhé hon;

luong cua thanh phan (d) 13 2% khéi lwong hodc 16n hon va 8% khdi
luong hodc nho hon; va

ty 18 khéi lugng ctia lugng ctia thanh phan (a) so v6i luong ctia thanh phan
(b) 1a 0,5 hodc 16n hon va 10 hodac nhé hon duéi dang [luong cua thanh phan

(a)])/[lwvong cta thanh phan (b)].
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Sang ché ciing dé cap dén viéc st dung ché phém giat quan 4o dang long
clia sang ché khi giat ngam.

Sang ché ciing dé cép dén phuong phép giat quan 4o, bao gdm céc budc 1
dén 3 dudi day:

budce 1: bude tron 14n quéin 4o véi chat 1ong ngdm chira ché phim gist
quan 4o dang 16ng ctia sang ché va nudc;

budc 2: bude ngdm quan 4o trong chit 1ong ngdm sau bude 1; va

budc 3: bude gidt - khudy quén 4o trong chit 1ong dung dé git chira ché
pham giat quan 4o va nudc sau budc 2.

Theo séang ché, c6 thé dat duoc ché phim giit qun 4o dang léng cé kha
ning tAy rua tuyét voi chdng lai cac vét ban chura protein va do bén tuyét voi
clia proteaza trong ché phim giit quan 4o dang 16ng. Hon nita, bang cach ngdm
quén 4o trong chit 1éng ding dé gist chtra ché pham gidt quin 4o dang long va
nude, c¢6 thé giam bét hoat dong gidt - khudy quan 4o sau khi quin 4o dugc
ngam.

MG ta chi tiét sang ché
Thanh phén (a)

Thanh phan (a) 1a alkyl sulfat c6 s6 nguyén tir cacbon 13 10 hosc 16n hon
va 18 hoac nho hon. Alkylv sulfat c6 sb nguyén tir cacbon 14 10 hodc 16n hon va
18 hodc nhé hon 13 alkyl sulfat ¢6 nhém alkyl cé sé nguyén tir cacbon 1a 10

hoac 16n hon va 18 hoac nho hon.
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Thanh phén (a) ¢6 tac dung giat thy vét bdn do hoat dong bé mat. Thanh
phdn (a) khi dugc sir dung két hop véi thanh phdn (d) ctia séng ché co thé ting
cudng tac dung giat tiy cua proteaza, 14 thanh phan (e), trén cac vét ban protein.
Thanh phan (a) dugc coi 12 1am tang hoat dong enzym cua proteaza va do d6 lam
tang tac dung giat tay céc vét bén chira protein.

T quan diém ting cudng hoat dong enzym cua proteaza va ting cudng
kha nang tdy rira d6i voi cac vét ban chira protein, s6 nguyén tir cacbon cua
nhém alkyl trong thanh phén (a) t6t hon 13 10 hodc 16n hon va 16 hogc nhé hon.
N6i cach khéc, thanh phan (a) tt hon 13 alkyl sulfat ¢6 nhom alkyl c6 s6 nguyén
tir cacbon 1a 10 ho#c 16n hon va 16 hodc nhd hon, hon nita 1a nhém alkyl chudi.

Céc vi du vé mubi tao thanh thanh phan (a) bao gbm cac mudi kim loai
kiém cta natri, kali, va cac mudi tuong tu, cic mubi alkanolamin c6 téng sb
nguyén tir cacbon 1a 2 hodc 16n hon va 6 hodc nhé hon, va céc mudi tuong ty.
T quan diém ting cudng hoat dong enzym cla proteaza, cic mubi kim loai
kiém duoc wu tién, va mudi natri duwoc uu tién hon.

Thanh phan (b)

Thanh phan (b) 1a alkyl ete sulfat c6 cong thirc chung (1) dudi day:

R-O-(A0),-SOsM (1)
trong d6 R 1a nhém hydrocacbon béo co6 s& nguyén tir cacbon 13 10 hodc 16n hon

va 18 hodc nhd hon; AO 13 nhom alkylenoxy dugc chon tir nhém alkylenoxy ¢6
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2 nguyén tir cacbon va nhém alkylenoxy c¢6 3 nguyén tir cacbon; n 1a s6 nguyén
b.%lng 1 ho#c 16n hon va 20 hodc nhé hon; va M 1a cation.

Trong cong thuc chung (1), R tbt hon 13 nhém alkyl, hon nita 1a nhém
alkyl chudi. Ttr quan diém cai thién kha ning tdy ria, tét hon 1A R ¢6 s& nguyén
t& cacbon 1a 10 hodc 16n hon va 16 hodc nhé hon. R t6t hon 12 nhém alkyl c6 s6
nguyén tr cacbon 13 10 hodc 16n hon va 16 hodc nhé hon, hon nfta la nhém
alkyl chudi.

Trong cdng thirc chung (1), AO 1a nhém alkylenoxy dugc chon tir nhom
alkylenoxy c6 2 nguyén ti cacbon va nhém alkylenoxy c6 3 nguyén tir cacbon.
AQO, vi du, la mdt hodc nhiéu nhém duge chon tir nhom etylenoxy va nhom
propylenoxy. Khi n la s6 nguyén bing 2 hozc 1én hon va 20 hodc nho hon, AO
c6 thé bao gdm nhém etylenoxy va nhém propylenoxy. Khi AO bao gdm nhém
etylenoxy va nhom propylenoxy, hodc ¢6 thé duogc lién két voi R-O-. Khi AO
bao gdm nhém etylenoxy va nhoém propylenoxy, kidu gin két cia nhém
etylenoxy va nhém propylenoxy co6 thé hodc 1a gin két kiéu nglu nhién hogc
kidu khéi, hodc c6 thé 1a gan két hdn hop clia kidu ngdu nhién va kiéu khoi. Xét
vé sy sén c6 cua thanh phan (b), AO t6t hon 12 nhém etylenoxy.

Trong cong thttc chung (1), n t6t hon 13, nhung khong bi han ché cu thé, 3
hozic nhé hon, t&t hon nita 1a 2 hodc nho hon, va t6t hon nira 13 1 tir quan diém

cai thién kha ning tdy rira. Ché phdm gidt quin 4o dang 1éng cua séng ché tdt
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hon 14 chira, nhu thanh phén (b), hop chét cua n trong cong thirc chung (1) 1a 1
hodc 16n hon va 3 hodc nhd hon, hon nita 1 hogc 16n hon va 2 hodc nhé hon, va
hon nfta 1.

Tir quan diém cai thién kha ning tay rira, tong luong cia hop chét cta n
trong cong thirc chung (1) 1a 1 va hop chét cta n trong cong thirc chung (1) 1a 2
t6t hon 13 40% khéi luong hodc 16n hon, t&t hon nita 1a 50% khdi lugng hodc
16n hon, t6t hon nita 13 55% khéi lugng hodc 16n hon, tét hon nita 1a 60% khéi
lwong hodc 16n hon, va tét hon nita 14 65% khdi lugng hodc 16n hon, va 1a 100%
khéi lwong hodc nhd hon, tét hon 1a 90% khdi lugng hogc nhé hon, va tot hon
nita 1a 85% khéi lwong hodc nho hon, trong toan by thanh phan (b).

Xét vé hidu qua giit clia proteaza, 1a thanh phén (e) cla séng ché, trén cac
vét ban chira protein dugc cai thién hon nita béi sulfat cu thé, 1a thanh phén (d),
ty 18 ctia hop chit cta n trong cong thirc chung (1) 1a 6 hodc 16n hon va 20 hodc
nho hon &t hon 13 10% khdi luong hogic nho hon, tét hon nita 1a 9% khdi luong
hodc nhoé hon, tdt hon nita 1a 8% khdi lwong hogc nhé hon, tot hon nira 1a 7%
khdi Iwong hodc nho hon, tét hon nita 1a 6% khéi lwgng hogic nhé hon, tot hon
nita 14 5% khéi luvong hozic nhé hon, tdt hon nita 1a 4% khéi luong hosic nhé hon,
va t6t hon nita 13 3% khéi luong hodc nho hon trong thanh phan (b). Gidi han
dudi cia ty 1€ nay 1a 0% khéi lugng hodc 16n hon. Hon nita, gi¢i han dudi cia ty

1& ndy 1a 0% khdi luong, hodc 16n hon 0% khdi lugng.
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Theo sang ché, dbi v6i céc ty 1& thanh phan ctia cc hop chat c¢6 n khac
nhau trong coéng thirc chung (1) trong thanh phan (b), c4c ty 1¢ thanh phan ctia
cac hop chit c6 n khac nhau trong céc hop chét trong d6 nhém SO;M trong cong
thire chung (1) dugc thay thé béng H, c6 thé duogc chép nhén. Vi du, sy phan bb
cta cac hop chét trong d6 nhém SO;M trong cdng thirc chung (1) dugc thay thé
br?mg H va trong d6 c6 n khéac nhau, dugce phan tich béng sic ky khi; cac ty 1&
dién tich thu duge duge coi la cac phan khéi lugng, va do d6 céc phan khoi
lugng thu dugc co thé duge st dung lam céc ty 1€ thanh phan cta cac hop chit
c6 n khac nhau cia cong thirc chung (1) trong thanh phan (b).

Ngay ca trong truong hop ¢6 sdn thanh phan (b) c6 cong thirc chung (1),
khi khé do luong céc ty 1¢ thanh phan nguyén trang, thanh phan (b) bi phan huy
béng axit dé tao ra hop chét trong d6 nhém SO;M dugc thay thé béng H; vaty 1€
thanh phan cta céc hop chét ¢6 n khac nhau ctia hop chét tao thanh c6 thé duoc
st dung nhu ty 1€ thanh phan ctia cac hop chét c6 n khéc nhau trong cdng thirc
chung (1) trong thanh phan (b). Trong trudng hop nay, cu thé, thanh phan (b) bi
phén huy bang axit dé tao ra hop chét trong d6 nhém SO;M dugc thay thé bang
H; tiép theo, sy phan bé clia n trong hop chét tao thanh duoc phén tich bang sic
ky khi; cac ty 1€ dién tich thu dugc dugc coi la phén khéi luong; va cac phén
khdi luong ¢6 thé dugc st dung lam ty 1& thanh phan ctia cac hop chét ¢6 n khéc

nhau trong ¢dng thtrc chung (1) trong thanh phan (b).

-10-
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Khi phuong phap néu trén duoc 4p dung, céc didu kién phan tich dya trén
sc ky khi va cac diéu kién phan hiy axit dugc thé hién dudi day lam vi dy.
Céc diéu kién phan tich ctia séc ky khi

Thiét bi GC: 7890A duogc san xuét boi Agilent Technologies, Inc.

Cot: DB-5 (30 m, duong kinh trong: 0,25 mm, d¢ day mang: 0,25 um)
duoc san xuit bai Agilent Technologies, Inc.

May do: FID

Chét mang: khi Heli, 1 mL/phut

Diéu kién ting nhiét do: Nhiét do dugc ting lén voi tbc do 5°C/phut tur
100°C dén 325°C. Sau dé, nhiét d6 dugc duy tri & 325°C trong 35 phut.

X 1y trude mau: Trong lo nho thé tich 2 mL, 50 mg mau duoc dit vao, 1
mL chét silyl hoa trimetyl (duoc san xuat bai GL Sciences Inc.) dugc thém vao
va duoc trdn véi mau, va hdn hop duge cho phéan tmg ¢ 30°C trong 5 phit.
Céc diéu kién phan huy axit ctia thanh phan (b)

Trong binh thét ¢d Erlenmeyer thity tinh thd tich 300 mL c6 cb tiép dét, 4
g miu dugc dit vao. Trong binh thot c¢b Erlenmeyer, 200 mL axit clohydric 2N
va da soi duoc dit vao, va mot bd ngung tu khong khi ndi dt duoc dat vao binh
thot ¢d. Binh thot ¢d Erlenmeyer dugc dit vao trong bé dau & 140°C, va phéan
tng hdi luu duge thuc hién trong 3 gid, va sau do hdn hop phan tng duge lam

mat dén 30°C. Trong binh thot cdb Erlenmeyer, mot giot dung dich

-11-
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phenolphthalein 1% dugc thém vao bang pipet Pasteur. Tiép theo, dung dich
chtra nudc cua natri hydroxyt 35% duoc thém vao cho dén khi luong cia binh
thét ¢b Erlenmeyer c6 mau hdng nhat.

Ham luong dugce chuyén vao phéu tach thé tich 1000 mL, va 200 mL ete
diu mé duoc thém vao va qué trinh chiét duoc thuc hién ba 1an. L6p ete dau mo
duoc rira ba lan béng 50 mL dung dich chira nuéc cta natri clorua 10%, va sau
do duoc khir nude bing cach thém 20 g natri sulfat khan. Trong binh thét b
Erlenmeyer 500 mL, dung dich thu dugc b%mg cach loai bo natri sulfat khan
béng cach loc dugce dit vao va dung dich nay dugce cho qua tdch ngon ete dau
mo.

Trong cong thirc chung (1), M 1a cation 8 tao thanh mubi. Cac vi du vé M
bao gém cac ion kim loai kiém nhu ion natri va ion kali, ion alkanolamoni, va
tuong ty. Tu quan diém tang cuong hoat dong cua proteaza, M t5t hon 13 ion
kim loai kiém, va t6t hon nita 13 ion natri. lon alkanolamoni t6t hon 13 ion
alkanolamoni v6i tng sé nguyén tir cacbon 1a 2 hogc 16n hon va 6 hodc nhé hon.
Thanh phén (c)

Thanh phan (c) 1a chat hoat dong bé mit khéng ion. Thanh phan (c) dugc
coi 1a c6 tdc dung va hiéu qua ting cuong do bén bao quan clia proteaza trong

ché phém giat quan 4o dang 1ong.

-12-
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Nhu thanh phan (c), chit hoat dong bé mit khong ion c6 nhém
polyoxyalkylen va, hon nita, chit hoat dong bé mit khong ion ¢6 nhém
polyoxyalkylen co6 s6 mol trung binh duge thém vao 1a 3 mol dén 50 mol duoc
uu tién.

Nhu thanh phan (c), chat hoat dong bé mat khong ion c6 cong thire chung
(c1) dudi day duoc uu tién hon:

R'-0-(A'O)-H  (c1)
trong d6 R'® 1a nhém hydrocacbon béo ¢6 sd nguyén tir cacbon 13 8 hodc 16n hon
va 18 hodc nhd hon; A'O 1a nhom alkylenoxy dugc chon tir nhém alkylenoxy co6
2 nguyén tir cacbon va nhom alkylenoxy c¢6 3 nguyén tir cacbon; va m la s6 mol
trung binh ctia A'O dugc thém vao va la 3 hodc 16n hon va 50 hodc nho hon.

Tur quan diém cai thién hon nita kha ning tAy rira dbi voi cac vét ban chira
protein, sb nguyén tir cacbon cua R'® trong cong thirc chung (c1) t6t hon 1 10
hozc 16n hon va tdt hon nita 13 12 hodc 16n hon, va t5t hon 1a 16 hozc nho hon.

Tir quan diém gidm hon nita do nhét cta ché phim giat quin 4o dang léng
ctia sang ché, sd nguyén tit cacbon ctia R trong cong thirc chung (c1) t6t hon 13
10 hoidc 16n hon, va tt hon 1a 16 hodc nhé hon va t5t hon nita 12 14 hodc nhd

hon.

-13-
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Mot vi du ctia nhom hydrocacbon béo cia R'® trong cong thitc chung (c1)
1a nhém hydrocacbon béo dugc chon tir nhém alkyl va nhém alkenyl, va nhém
alkyl dugc uu tién.

Trong cdng thirc chung (c1), m la s6 mol trung binh cia A'O dugc thém
vao, va, tir quan diém cai thién hon nita do bén bao quan clia proteaza trong ché
pham gist quén 40 dang 16ng, m t6t hon 13 4 hogic 16n hon, t6t hon nita 14 5 hodc
16n hon, tot hon nita 13 6 hodc 16n hon, va t5t hon nita 13 7 hodc 1én hon. Tu
quan diém cai thién hon nita hiéu qua ctia thanh phan (d) trong viéc tdng cudng
kha ning tay rira clia proteaza ddi v6i cac vét ban protein, m t6t hon 1a 45 hoic
nhé hon, tot hon nita 1a 40 hodc nhé hon, t6t hon nita 13 35 hozic nho hon, tdt
hon nita 14 30 hodic nho hon, tét hon nita 1a 25 hogc nhé hon, tot hon nita 12 20
hoic nhé hon, tdt hon nita 14 18 hogic nhé hon, t5t hon nita 1a 16 hodc nho hon,
t5t hon nita 1a 14 hodc nho hon, va tét hon nita 1 12 hodc nhé hon.

A'O 12 nhém alkylenoxy dugc chon tir nhém alkylenoxy c6 2 nguyén tur
cacbon va nhoém alkylenoxy c¢6 3 nguyén tir cacbon. A'O 1a, vi du, mét hodc
nhiéu nhém dugc chon tir nhém etylenoxy va nhom propylenoxy. Tu quan diém
cai thién hon nita do bén bao quéan cla proteaza trong ché phim giat quan 4o
dang léng, A'O t6t hon 14 nhém alkylenoxy chira nhom etylenoxy. A'O tSt hon
la nhom etylenoxy.

Thanh phan (d)
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Thanh phén (d) 1a mot hoac nhiéu sulfat duoc chon tir amoni sulfat hitu co
¢ sb nguyén tir cacbon 1a 1 hogc 16n hon va 8 hodc nho hon va sulfat v co
(mién 1a d4 loai trir canxi sulfat). Lugng protein, dd bi phan huy trén quan 40 boi
proteaza va dugc giam trong luong phén tir, dugc phén tan ti quin 40 vao chét
long dung dé giat co thé duoc ting 1én theo thanh phan (d). Ngoai ra, do bén cla
proteaza trong ché phdm giat quan 4o dang 16ng c6 thé duogc tang 1én theo thanh
phéan (d).

Tir quan diém tiang cudong hon nita kha ning tdy rira cia proteaza dbi voi
cac vét ban protein, amoni sulfat hitu co ¢6 s6 nguyén ti cacbon 13 1 hodc 16n
hon va 8 hodc nhé hon tdt hon 14 hop chat c6 cong thirc chung dudi day (d1):

[(CoHane )N(CH,OH), 80, (d1)
trong d6 n 1a s6 nguyén bang 0 hodc 16n hon va 2 hodc nho hon; mdixvaylao
hodc 16n hon va 4 hodc nho hon; x+y 1a 4, véi diéu kién 1a trong truong hop khi
n1a 0 va x 13 4 dugc loai trir; va khi c6 nhiéu nhém C,Hy,+1, cdc nhdm CoHant
c6 thé gibng hozc khac nhau.

T quan diém tang cudng hon nita hiéu qua giat cta proteaza d6i voi cac
vét ban protein, amoni sulfat hitu co ¢6 sd nguyén tir cacbon 1a 1 hogc 16n hon
va 8 hodc nhd hon tdt hon 1a mot hoic nhiéu hop chdt duoc chon tur
monoetanolamoni sulfat, metylmonoetanolamoni sulfat, etylmonoetanolamoni

sulfat, metyldietanolamoni sulfat, etyldietanolamoni sulfat, dietanolamoni sulfat,
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va trietanolamoni sulfat, va t5t hon ntra 1a mot hozc nhiéu hop chét duoc chon tir
monoetanolamoni sulfat va trietanolamoni sulfat.

T quan diém ting cudng hon nita hiéu qua gidt ciia proteaza d6i voi cac
vét ban protein, sulfat vo co (mién 12 da loai trlr canxi sulfat) t5t hon 13 mot hodic
nhiéu sulfat vo co dugc chon tir amoni sulfat, cdc sulfat kim loai kiém, va céc
sulfat kim loai kiém thd loai trir canxi sulfat duge wu tién. Cac vi du vé sulfat
kim loai kiém bao gém liti sulfat, natri sulfat, va kali sulfat. Vi du v& sulfat kim
loai kiém thé loai trir canxi sulfat 1a ma gié sulfat.

Xét vé hiéu qua tang cudng phan tan cac vét ban protein, da ting bi phan
huy trén quan 4o boi proteaza, thanh chat long ding dé giat, sulfat vo co (mién
13 d3 loai trr canxi sulfat) tot hon 13 sulfat kim loai kiém.

Déi v6i thanh phén (d), co thé st dung mot hodc nhiéu sulfat dugc chon tir
cac anhydrit va cac hydrat. Do do, thanh phan (d) ¢6 thé 12 mot hodc nhiéu sulfat
duoc chon tr cac amoni sulfat hiru co ¢6 1 hodc 16n hon va 8 hodc nhé hon
nguyén tir cacbon, cic sulfat v co (mién 13 da loai trir canxi sulfat), céc
anhydrit cta céc sulfat, va cac hydrat cla cic sulfat.

Thanh phan (d) t5t hon 13 mdt hodc nhiéu sulfat dugc chon tir céc sulfat vo
co (mién 13 da loai trir canxi sulfat), t6t hon nita 1a mot hodic nhiéu sulfat vo co

duoc chon tr cac sulfat kim loai kiém va céc sulfat kim loai kiém tho loai trix
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canxi sulfat, va tdt hon nita 13 mdt hodc nhiéu sulfat vo co dugce chon tir céc
sulfat kim loai kiém.
Thanh phan (e)

Thanh phan (e) 14 proteaza.

Céc vi du vé cic proteaza duge wu tién bao gdm cac proteaza c6 kha ning
hoat déng trong dung dich chira nuéce kiém ho#c trung tinh. Proteaza dugc uu
tién 1a proteaza kiém.

Céc vi du cu thé vé céc proteaza dugc uu tién bao gbm (el) cac proteaza
kiém duoc mé ta trong WO-A 99/018218 va t6t hon 13 c4c proteaza kiém duy tri
70% hodc 16n hon trinh ty axit amin dugc thé hién bdi SEQ ID NO. 1 hodc 2
ctia cong bd; (e2) cic proteaza kiém dugc md ta trong JP-A 5-25492 va t6t hon
la proteaza kiém K-16 ho#c proteaza kiém K-14; va twong tu.

Ngoai ra, cac vi dy vé cac proteaza bao gbm (e3) céac proteaza dugc san
xult boi Bacillus subtilisins ¢6 sin trén thi truong dudi céc tén thuong mai cua
Savinase(R), Kannase(R), Everlase (R), Alcalase(R), Polarzyme(R), va
Esperase(R) duoc san xuét bdi Novozymes; (e4) FN2(R), FN3(R), FN4(R),
Purafect(R), va Purafect Prime(R) dugc san xuét bdi DuPont; (e5) cc proteaza
kidm duoc san xudt bai Kao Corporation nhu KAP4,3G(R) va KAP11,1G(R);
(e6) cac proteaza dugc cung cép duéi cac tén thuong mai hodc céc bién thé cta

chiing; va tuong tu.
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Proteaza dugc uu ti€n hon nhu 1a cic proteaza kidm duy tri 80% hogc 16n
hon trinh tu axit amin dugc thé hién béi SEQ ID NO. 1 hodc 2 duge md ta trong
WO-A 99/018218; Savinase, Everlase, va Alcalase duoc san xudt boi
Novozymes; Purafect va Purafect Prime duogc san xuit boi DuPont; va céc
proteaza kiém dugc san xudt béi Kao Corporation.

Tir quan diém cai thién hon nita kha néng tdy rira bing cach két hop véi
thanh phan (a) va thanh phan (b), proteaza t5t hon nita 1 Savinase.

Tir quan diém kha ning tdy rira, proteaza cua thanh phan (e) c6 do hoat
dong trén mdi gam ham luong protein enzym, tirc 13, d6 hoat dong cu thé, tbt
hon 1a 5000 mPU/g hodc 16n hon, va t5t hon ntta 1a 20000 mPU/g hodc 16n hon.
O day, dd hoat dong cu thé cua proteaza thu dugc bﬁng céach tinh toan don vi
hoat dong cua proteaza duoc do bang phuong phap duéi ddy dudi dang mot gam
ctia lugng protein enzym cta proteaza. Pon vi ctia hoat dong cua proteaza co thé
duge do bang phuong phép duge mo ta trong cac vi du dudi day.

Thanh phan ()

Ché pham gist quan 4o clia sing ché ¢6 thé chira rugu polyhydric di- hodc
cao hon va hexa- hodc thip hon 1am thanh phan (f).

Béng cach str dung két hop véi thanh phdn (c) va thanh phan (d), thanh
phan (f) ¢6 thé tang cudng do bén bio quan cua proteaza trong ché phdm gist

quén 4o dang 1ong.
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Vi du, hop chét duoc tu tién ciia rugu dihydric 1a mot hogc nhiéu hop chit
dwoc chon tir etylen glycol, propylen glycol, dietylen glycol, va trietylen glycol.
Vi du, hop chit duge uu tién cia ruou trihydric la glyxerin. Vi du, hop chét
duoc uu tién cta ruou tetrahydric 1a pentaerythritol. Vi du, hop chit dugc uu
tién ctia rugu hydric penta- hodc cao hon va hexa- hodc thdp hon 14 ruou dudng
hydric penta- hodc cao hon va hexa- hodc thép hon. Vi du, rugu duong
pentahydric 1a xylitol. Vi dy, rugu duong hexahydric 1a sorbitol hodc mannitol.
T quan didm cai thién do bén bao quan cua proteaza, thanh phan (f) t5t hon 13
mdt hodc nhiéu hop chét duoc chon tir propylen glycol, glyxerin, dietylen glycol,
trietylen glycol, va sorbitol, va tot hon 1a mdt hodc nhiéu hop chit duoc chon tir
propylen glycol, glyxerin, va sorbitol.

Thanh phan (g)

Ché pham giit quédn 4o clia sang ché ¢6 thé chua chét cho ion canxi lam
thanh phan (g).

Thanh phan (g) 1a hop chit c6 dic tinh phan ly cac ion trong nudge, va
duoc st dung lam chét 6n dinh dbi voi proteaza. Thanh phén () t6t hon 1a bao
gdm hop chét vo co, cu thé 1a canxi clorua.

Ché phdm va thanh phan tuong tu cla ché pham giat quén 4o dang 10ng
Ché pham git quan 4o dang 16ng theo sang ché 1am tang hiéu qua gidt cuia

proteaza dbi véi cc vt ban chira protein, va do d6 co kha ning tay rira tuyét voi
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dbi voi cac vét ban chira protein 6 trén quéan 4o. Hon nita, chét 16ng dung dé
gidt duoc didu ché tir ché phim gidt quan 4o dang l6ng theo sdng ché c6 do bén
bao quan tuyét voi cua proteaza.

Nhu d6i véi cac ham lugng cta thanh phan (a) va thanh phan (b) trong ché
phdm giat quén 4o dang 16ng theo séng ché, gi tri ctia mot ion nguoc, tic la,
cation tao thanh mudi, dugc tinh bang natri, tirc 13, gid tri duge tinh theo mudi
natri, dugc st dung.

Trong ché pham gidt quan 40 dang léng cua séng ché, tong lugng cla
luong cua thanh phan (a) va lugng cua thanh phan (b) 1a 5% khéi luong hoidc
16n hon va 40% khéi lugng hodc nhé hon.

Téng luong cua lugng cua thanh phan (a) va lugng cta thanh phan (b)
trong ché pham giat quan 4o dang 16ng cla sang ché t6t hon 1a 6% khdi luong
hodic 16n hon, tét hon nita 1a 7% khdi lugng hode 16n hon, tot hon nita 12 8%
kh&i luong hogic 16n hon, va tét hon nita 1a 9% khoi lugng hogc 16n hon tir quan
diém ting cuong hon nita kha nang tdy rira cic vét ban chira protein. Tdng
luong cta lugng ciia thanh phan (a) va lugng cta thanh phan (b) trong ché phdm
gidt quan 4o dang long cia sing ché tt hon 13 35% khéi lwong hogdc nhé hon,
t8t hon nita 1a 30% khéi lugng hogic nhd hon, 6t hon nita 1a 25% khdi lugng
hoic nhé hon, va tt hon nita 1a 20% khéi lugng hodic nhé hon xét vé do bén bao

quéan thich hop hon cia ché phim giat quan 4o dang long.
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Trong ché phdm git quén 4o dang 1éng cua sang ché, ty 1& khdi lugng ctia
luong cta thanh phén (a) so véi lugng ctia thanh phan (b) 14 0,5 hodc 16n hon va
10 ho#ic nho hon dudi dang lugng cua thanh phan (a)/lugng cta thanh phan (b).

T quan diém ting cuong hon nita hidu qua cta sulfat cy thé, 1a thanh
phan (d), dé ting hidu qua giat cla proteaza d6i v6i cac vét ban chira protein, ty
16 khdi luong ctia luong ciia thanh phin (a) so véi lugng cta thanh phan (b) 1a
0,5 hoic 16n hon, tét hon 14 0,55 hodc 16n hon, tt hon nita 12 0,6 hodc 16n hon,
tot hon nita 12 0,65 hodc 16n hon, t5t hon nita 12 0,7 hodc 16n hon, t5t hon nita 12
0,75 hodc 16n hon, tot hon nita 14 0,8 hodc 16n hon, tdt hon nita 13 0,85 hoic 16n
hon, va t6t hon ntta 12 0,9 hodc 16n hon dudi dang luong cia thanh phﬁn
(a)/luong cta thanh phan (b).

Tir quan diém ting cudng hon ntra do bén bao quan cla proteaza trong ché
pham gist quan 4o clia sdng ché, ty 1é khéi lugng ctia lugng cua thanh phin (a)
50 v6i lugng ciia thanh phin (b) 12 10 hodc nhé hon, t6t hon 1a 9 hogc nho hon,
tot hon nita 12 8 hoic nho hon, tot hon nita 12 7 hodc nhé hon, t5t hon nita 12 6
hodc nho hon, tot hon nita 1a 5 hodc nho hon, t5t hon nita 1a 4 hodc nhd hon, tbt
hon nita 13 3 hogic nho hon, va tét hon nita 1a 2 hodc nho hon dudi dang luong
ctia thanh phan (a)/lugng cta thanh phan (b).

Theo sang ché, khi diéu ché ché phdm giat quin 40 dang long, hdn hop

chira thanh phén (a) va thanh phan (b) c6 thé duoc stir dung lam ngudn cung clp
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thanh phan (a) va thanh phin (b). Nhu 1a hén hop ndy, vi duy, polyoxyalkylen
alkyl ete sulfat c6 nhom alkyl co s6 nguyén tir cacbon 12 10 hodc 1én hon va 18
hodc nho hon trong do cac clu tric va ty 18 cta cc hop chit da duoc biét dén.
N6i chung, polyoxyalkylen alkyl ete sulfat thu duoc bing cach sulfat hoa san
phém cdng alkylen oxit cta rugu, va thu duoc dudi dang hdn hop céc hop chét
c6 sb mol alkylenoxit dugc thém vao khac nhau. Do do, nd ¢o thé 13 hdn hop
ch(ra thanh phan (a) va thanh phan (b) theo sang ché.

Trong ché phdm git quén 40 dang 1éng cia séng ché, tir quan diém ting
cuong hon nita do bén bao quan ctia proteaza trong ché pham gist quan 4o dang
16ng va viéc ting cuong hon nita khé nang tAy rira cac vét ban chira protein, ty 1
khéi luong ctia lugng cua thanh phan (c) so véi tbng lwong cua lugng cua thanh
phan (a) va lugng ctia thanh phén (b) t6t hon 14 0,02 hodc 16n hon va 2 hodc nhd
hon dudi dang luong clia thanh phén (c)/[luong cua thanh phan (a) + lugng cla
thanh phan (b)].

T quan diém ting cudng hon nita do bén bao quan cua proteaza, ty 1&
khéi luong, tic 13, luong cta thanh phan (c)/[lugng clia thanh phan (a) + luong
clia thanh phan (b)], tt hon 1a 0,04 hodc 16n hon, tt hon nita 12 0,06 hodc 16n
hon, t6t hon nita 1a 0,08 hodc 16n hon, tdt hon nita 12 0,1 hodc 16n hon, va tbt

hon nita 12 0,12 hodac 16n hon.
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Luong cua thanh phan (c) trong ché phém giat quan 4o dang 16ng cang cao
thi do bén bao quan cla proteaza cang cao. Tuy nhién, khi do bén bao quan cao
qua muc, co thé xay ra trudong hop tac dung clia proteaza dé phan huy protein c6
trong cac vét ban trong chit 16ng ding dé giit bi suy giam, va hiéu qua giat cua
proteaza dbi v6i cac vét ban protein kho co thé thyc hién dugc. T quan diém
tang cuong hon nita kha ndng tAy rira d6i véi cac vét ban chira protein, ty 18 khdi
luong, tie 14, luong cta thanh phan (c)/[lugng cla thanh phan (a) + lugng cia
thanh phan (b)], tdt hon 1a 1,8 hodc nhd hon, tt hon nira 13 1,6 hogc nhé hon,
tt hon nita 13 1,4 hodc nho hon, tdt hon nita 12 1,2 hogic nhé hon, tot hon nita 1a
1,0 hoac nho hon, t&t hon nita 12 0,8 ho#c nhd hon, tot hon nita 14 0,6 hoic nho
hon, va tt hon nita 1 0,4 hodc nho hon.

Trong ché phim giit quin 40 dang léng cua sang ché, lugng cta thanh
phan (d) 12 2% khéi luong hodc 16n hon va 8% khoi lugng hoge nho hon.

T quan diém ting cudng do hoa tan trong chdt long dimng dé gidt cla
protein da dugc giam trong lwong phén tir do tac dung cuda proteaza dé tang toc
do giat cac vét ban, luong clia thanh phan (d) trong ché pham giit quéan 40 dang
long ciia sang ché tét hon 1 2,2% khdi lugng hodic 16n hon, tot hon nita 1a 2,4%
khéi luong hodc 16n hon, tdt hon nira 1a 2,6% khoi lugng hoge 16n hon, t5t hon
nita 12 2,8% khéi lwong hodc 16n hon, va t6t hon nita 12 3% khdi lugng hodc 16n

hon. Tt quan diém tdng cudng hon nita do ben bao quan cua proteaza trong ché
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pham giat quan 40 dang 16ng, ham lugng t6t hon 1a 7% khéi lwong hodc nho hon,
6t hon nita 14 6% khéi lugng hodc nho hon, va tdt hon nita 1a 5% khéi lugng
hodc nhé hon.

Luong cia thanh phan (d) trong ché phém gigt quén 4o dang 1ong cua sdng
ché 13, dudi dang ion sulfat, tdt hon 1 1,4% khoi lugng hogc 16n hon, t6t hon
nita 14 1,5% khéi lugng hogc 16n hon, tdt hon ntta 1a 1,6% khoi luong hodc 16n
hon, t6t hon nita 1a 1,7% khéi luong hodc 16n hon, t5t hon nita 1a 1,8% khéi
lugng hodc 16n hon, t6t hon nita 1a 1,9% khéi lugng hodc 16n hon, va t5t hon
nita 14 2,0% khéi lugng hodc 16n hon, v tt hon 1a 7% khdi lugng hoge nhd hon,
6t hon nira 1a 6% khdi Iwong hodc nhé hon, tt hon nita 1a 5,5% khoi luong
hoiic nho hon, tdt hon nira 12 4,0% khéi luong hode nho hon, va t6t hon nita 13
3,5% khéi lwong hodc nho hon.

Luong cua thanh phén (e) trong ché pham giat quéan 40 dang 10ng clia sang
ché tét hon 14 0,1% khéi luong hodc 16n hon va tdt hon nita 1a 0,2% khoi luong
hodc 16n hon, va t6t hon 1a 1% khdi lugng hode nhé hon, tot hon nita 1a 0,8%
khéi lwong hodc nho hon, va t6t hon nita 13 0,5% khéi luong hogc nhé hon dudi
dang ham lugng enzym protein.

Theo sang ché, lugng protein enzym cua thanh phan (e) da thé hién dugc

tinh theo anbumin huyét thanh bo (Anbumin huyét thanh bo, dugc san xuit bdi
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SIGMA, sb san phim A-7030) theo phuong phép ctia Lowry va cong su (Lowry,
O.H. et. al., J. Biol. Chem., 193, 265 (1951)).

Khi ché phim giat quéin 4o dang 10ng cua sang ché chua thanh phan (f),
lugng cua thanh phén (f) trong ché phdm t6t hon 13 0,2% khéi lugng hogc 16n
hon va 10% khéi lugng hodc nhd hon. Xét v& d6 bén bao quan cua proteaza
trong ché pham giit quin 4o dugc cai thién hon nita, lugng cua thanh phan (f)
trong ché pham 5t hon nita 12 0,4% khdi lugng hodic 1én hon, tt hon nira la
0,6% khdi lugng hodc 16n hon, va t6t hon nita 1 0,8% khdi luong hodc 16n hon,
va, xét vé chi phi giam, ham luong t6t hon nita 12 9% khdi luong hodc nho hon,
tt hon nita 1a 8% khéi luong hodc nhd hon, va tét hon nita 1a 7% khdi lugng
hodc nho hon.

Khi ché pham giat quén 4o dang léng cla sang ché chira thanh phén (g),
lwong ctia thanh phan (g) trong ché phim t6t hon 12 0,01% khéi luong hodc 16n
hon va 0,15% khdi lwong ho#c nho hon dudi dang ion canxi. Ttr quan diém cai
thién do bén cua proteaza, lugng cua thanh phian (g) trong ché phim t6t hon nita
13 0,02% khéi lwong hogc 16n hon va tdt hon nita 14 0,03% khdi lugng hodc 16n
hon duéi dang ion canxi. Tu quan diém kha nang tdy rira, lugng cua thanh phan
(g) trong ché phim t6t hon nita 12 0,12% khdi lugng hogc nho hon, t6t hon nita
13 0,1% khéi Iuong hodc nhé hon, va tét hon nita 13 0,08% khoi lugng hode nhé

hon dudi dang ion canxi.
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b6 pH & 25°C cua ché phdm giat quén 4o dang 16ng cua sing ché 1a 4
hodc cao hon va 10 hodc thip hon. Xét vé d0 bén bao quan tuyét voi cla
proteaza trong ché pham giat quéan 4o dang 16ng, pH t6t hon 14 4,5 hodc cao hon,
tot hon nita 1a 5,0 hodc cao hon, tdt hon nita 14 5,5 ho#c cao hon, t6t hon nita 13
6,0 hoac cao hon, tdt hon nita 13 6,5 hoidc cao hon, tot hon nita 13 7,0 hodc cao
hon, tdt hon nita 1a 7,5 hoidc cao hon, va tdt hon nita 13 8,0 hodc cao hon, va tbt
hon 14 9,8 hodc thép hon va tét hon nita 14 9,5 hogc thap hon. Do pH ¢6 thé duoc
do bang thiét bi do pH st dung dién cuc thiy tinh.

Ché phim gidt dang 16ng theo sang ché c6 thé chira céc thanh phdn (i) dén
(v) dudi day nhu cac thanh phan khac vé luong sao cho hiéu qua cla sang ché
khong bi suy giam.
ﬁ)Chétchéngtéikéth;vétbénvéchétphéntén

Céc vi du vé thanh phan (i) bao gdm céc chat chdng tai két tu vét ban hodc
cac chét phan tan nhu axit polyacrylic, axit polymaleic, va cac polyme dugc thé
hién ¢ céc diém 1 dén 21 yéu cau bao ho (trang 1, cot 3, dong 5 dén trang 3, cot
4, dong 14) ctia JP-A 59-62614. Thanh phan (i) t5t hon 1a axit polyacrylic, axit
polymaleic hodc cac mudi ctia chung, va tot hon nita 13 axit polyacrylic va cac
mubi cua chiing.

Luong cta thanh phan (i) trong ché phadm git quan 4o dang long cua sang

ché 5t hon 13 0,1% khdi luong hoge 16n hon, tot hon nita 14 0,5% khi lugng
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hodc 16n hon, va tt hon nita 1a 1% khdi lugng hogc 16n hon, va tt hon 12 10%
khéi luong hodc nhd hon, t6t hon nita 12 5% khdi lugng hodic nhé hon, va tbt
hon nita 1a 3% khi lwong hogc nhé hon.

(ii) Thubc nhudm huynh quang

Céc vi du vé thanh phén (ii) bao gdm thuc nhuém huynh quang c6 ban
H&lmiWMmgHMIqumICBS(ﬁnthﬂmgnmLdum:%nxuﬁtﬁiCma
Specialty Chemicals Inc.) va Whitex SA (tén thuwong mai, dugc san xuit béi
Sumitomo Chemical Co., Ltd.).

(iii) Ruou chtra hydrd mono- hodc cao hon va tri- hodc thip hon c6 sb nguyén tir
cacbon 13 1 ho#c 16n hon va 6 hodc nho hon

Cé4c vi du vé thanh phén (iii) bao gém mdt hodc nhiéu rugu duge chon tir
etanol, etylen glycol, propylen glycol va glyxerin.

Vi duy, tr quan diém hiéu qua tao diéu kién phan tan cta ché phém gidt
quédn 4o dang 1éng cua sing ché trong nude, va hiéu qua ngan chan sy chia tach
ctia ché phdm thanh hai hodc nhiéu pha hoic ché phédm cong thic cua vé bén
ngoai khong trong sudt, lwong cta thanh phan (iii) trong ché phim t6t hon 14
0,5% khéi lugng hodc 16n hon, va tét hon nita 1a 1% khdi lugng hodc 16n hon,
va tdt hon 1a 15% khdi lugng hogc nhé hon, tét hon nita 1a 10% khéi lugng hodc

nhé hon, va tét hon nita 1a 5% khdi lugng hodc nhé hon.
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(iv) Céac chat mau, cac dAu thom, cac chét bao quan khéang khuén, cac chét khu
tao bot nhu silicon, va cac chét diéu chinh pH

(v) Chat hoat dong bé mit khac ngoai thanh phan (a), thanh phan (b), va thanh
phan (c)

Vi duy, nhu mdt chét hoat dong bé mat cia thanh phén v), chét hoat dong
bé mit duogc chon tir axit béo ¢o s6 nguyén tir cacbon 1a 10 hogc l6n hon va 18
hodc nhd hon hodc mubi cta chung c6 thé dugc chtra. Tuy nhién, tir quan diém
duy tri kha ndng tdy rira cao cla sang ché, luong ctia axit béo ¢o sd nguyén tir
cacbon 14 10 hodc 16n hon va 18 hodc nho hon hoac mubi cua ching t6t hon 1a
10% khéi luong hodc nhé hon, tt hon nita 1a 8% khoi lugng hodc nho hon, va
t5t hon nita 12 5% khdi luong hogc nhd hon so véi tdng luong cta thanh phén
(a), thanh phan (b), va thanh phén (c). Gi6i han dudi 1a 0% khéi lwong hozc 16n
hon 0% khéi lugng.

Luong clia mudi axit béo dugc tinh bang khoi lugng thu duge bang cach
thay thé mot cation, 1a ion nguoc, bang ion hydrd, tirc 14, khédi luong ctia hop
chét loai axit.

Mot oxit amin ¢6 mdt nhom alkyl co sd nguyén tir cacbon 1a 10 hodc 16n
hon va 16 hodc nho hon ¢o6 thé duoc chtra dudi dang chit hoat dong bé mat cua
(v). Mot vi du cu thé 13 oxit amin c6 mdt nhom alkyl c6 s6 nguyén tir cacbon la

10 hodc 16n hon va 16 hodc nho hon va hai nhém duge chon tir cdc nhom alkyl
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¢6 1 hodc 16n hon va 3 hofc nhé hon nguyén tr cacbon va cac nhém
hydroxyalkyl c6 1 hodc 16n hon va 3 hogc 16n hon nguyén ttr cacbon.

Ché pham git quan 4o dang léng dugc md ta trén day thich hop dé su
dung trong chét tay 16ng cho quén 4o.
Phuong phap giat quan 40

Ché phim git quan 40 dang Iéng cia sang ché thich hop dé str dung khi
gidt ngam. Ché phdm gidt quan 4o dang 1ong cia sang ché thich hop dé giit
ngdm nhu chét 16ng dung dé giat duoc tron 1An v6i nude. Theo sang ché, gidt
ngdm dé cap dén phuong phap gidt bao gdm viéc ngdm quan 4o trong chit 1ong
ding dé gidt trong mot khoang thoi gian nhét dinh. Tét hon 13, trong ché do gidt
ngdm, quan 4o dugc ngdm trong chét 16ng dimg dé git trong mot khoang thoi
gian nhét dinh va sau d6 dugc gist-khudy bang cach tron quén 4o va chét 1éng
dung dé giit theo cach thi cong hodc bang luc co hoc cua may giat hodc twong
tu. Ngoai ra, sau khi quan 40 duoc ngam trong chét 1éng dung dé giat trong mot
khoang thoi gian nhét dinh, hoat dong cha xat quan 40 bang dung cu nhu ban
chai duogc thuc hién.

Vi du cu thé 12 phwong phép gidt quén 40 bao gdm cac bude 1 dén 3 dudi
day:

bude 1: bude tron 1dn quan 4o véi chét 16ng ngdm chtra ché phdm giit

quan 4o dang long cua sang che va nudc;
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budc 2: bude ngam quan 4o trong chét 16ng ngdm sau budce 1; va

budc 3: bude gidt - khudy quan 4o trong chét 1ong dung dé gidt chua ché
phim git quan 40 va nudéce sau bude 2.

Buéc 1 1a bude tron 1n quin 4o v6i chat 1ong ngdm chira ché phim git
quan 4o dang long cla sang ché va nuéc.

Trong buéde 1, ndng do clia ché pham giat quéan 40 dang 16ng cua sang ché
trong chat 16ng ngdm thu dugc bang cach tron ché pham git quan 4o dang long
v6i nude tot hon 14 2,5 g/L hodc 16n hon, tdt hon nita 12 3 g/L hodc 16n hon, va
tdt hon nita 14 3,5 g/L hodc 16n hon tir quan diém kha nang tiy rira. Mit khac,
ndng do cua ché phdm gidt quan 4o dang long trong chdt 1ong ngam tot hon 13
10 g/L hoéc nho hon, t5t hon nita 1a 8 g/L hodc nho hon, va t6t hon nita 12 6 g/L
hodc nhé hon tir quan diém kha ning gil.

Nhu nuéc dé st dung & bude 1, co thé sit dung nude c6 do cimg Dic 1a
1°DH hoic cao hon va 30°DH hodc thdp hon. Tir quan diém cho phép cam nhan
rd rang hon hi€u qua cta kha nang tay rira vuot troi dbi voi cac vét ban chira
protein, c6 thé st dung nude c6 do cimg D 1a 1°DH hodc cao hon, hon nita
3°DH hodc cao hon, hon thé nita 5°DH hoic cao hon, hon thé nira 6°DH hoic
cao hon, hon thé nita 8°DH hoic cao hon, hon thé nita 9°DH hoic cao hon, va
hon thé nita 10°DH hodc cao hon. Tt quan diém dic tinh tao bot va duy tri bot

trong khi gidt, co thé str dung nudc c¢6 do cimg Duc 1a 30°DH hodc thdp hon,

-30-



31897

hon nita 25°DH hodc thdp hon, va hon thé nita 20°DH hoic thip hon. D ctng
cho biét tng do6 cimg dugc x4c dinh bang chuan do chelat st dung dinatri etylen
diamin tetraaxetat.

Trong budc 1, ty 1€ gitta thé tich (lit) cta chét 1ong ngam thu dugc bing
cach tron ché phdm giat quan 4o dang long cia sang ché v&i nude va khéi luong
(kg) cua quan 4o (dudi day dugc d& cap dén nhu ty 1€ nude cho vao bon) tir
quan diém d& dang gigt trong khi gidt tay t6t hon 13 1 hodc 16n hon, t6t hon nita
14 2 hodc 16n hon, t6t hon nita 12 3 hodc 16n hon, va tdt hon nita 12 5 hodc 16n
hon dudi dang [thé tich ((lit) ciia chét long diung dé giat)/[khdi luong (kg) cta
quén 4o]. T quan diém kha nang tay rira, ty 1€ nudce cho vao bdn tét hon 14 100
hoc nhé hon, tt hon 1a 90 hodc nhé hon, tét hon 1a 20 hogc nhé hon, va t6t hon
nfta 12 10 hodc nhd hon.

Trong budc 1, chét long ngdm thu dugc bang cach tron nudc voi ché
phdm gidt quan 4o dang 1ong ciia séng ché cai tién c6 thé duoc tron véi quan 4o.
Ngoai ra, nudc cd chira quan 4o thu dugc bang céach tron quan 4o v6i nude b
thé duogc tron voi ché pham gidt quén 40 dang 16ng cia sing ché. Tai thoi diém
nay, chét 16ng ngam dugc tao thanh béng cach trdn nudc chura quﬁn 40 v6i ché
phdm giat quan 4o dang long cia sing ché. Ngoai ra, quan 4o, nude, va ché

phém gigt quan 4o dang long cua sang ché c6 thé duoc tron ddng thoi. Tai thoi
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diém nay, chat 1éng ngdm dugc tao thanh bang céch tron nude voi ché pham git
qudn 4o dang 1dng cia sang ché.

Buéc 2 1a bude ngdm quan 4o trong chét 16ng ngam sau budc 1.

Trong phuong phép giit cua sang ché, thoi gian ngdm qun 4o t6t hon 13
10 phut hodc nhidu hon va tét hon nita 1a 20 phut hoac nhiéu hon tir quan diém
kh& ning tiy rira cac vét bén chira protein hodc tir quan diém giam hoat dong
can thiét trong bude 3, s& dugc md ta dudi ddy. Tlr quan diém giam rat ngén
thoi gian giat can thiét, tot hon 13 120 phut hodc it hon va tdt hon ntra 1a 60 phat
ngin hon. Thoi gian ngdm quén 4o theo sdng ché d& cap dén thoi gian tir khi ché
phém giat quan 4o dang long cla sang ché, nude, va quan 4o dugc tron voi khéi
lwong can thiét trong mot lan git dén khi bét dau giat khudy & budc 3.

Buéc 3 1a bude gidt - khudy quan 4o trong chét 16ng dung dé giit chira ché
pham gist qudn 40 va nuéc sau bude 2. Giat - khudy c6 nghia 1a quan 40 va chét
long dung dé giat dugc khuéy thu cong hodc béng luc co hoc clia may gidt hodc
twong tu dé giat quén 4o. Giit - khudy quan 4o thi cong va chét 16ng dung dé
gidt co nghia 1a tron quan 4o trong chét 1ong dung dé giat, cha xat quén 4o chtta
chat 1ong dung dé giat vao nhau d8 gidt quén 4o, cha xat quan 4o chtra chit 1éng
dung dé giat béng mot dung cu nhu ban chai dé gidt qu?m 4o, khqu quén ao

trong chét 16ng ding dé giit bang cach xoay hodc di chuyén qua lai ban tay dé
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gist quan 40, va nén quin 4o trong chét 16ng ding d8 gist bang tay nhiéu 1an dé
gidt quan 4o.

Ché phdm giat quan 40 dugc st dung trong budce 3 ¢6 thé 1a ché phadm git
quan 40 dang long cia sang ché. Ngoai ra, ché phim giat quan 4o duoc st dung
trong bude 3 ¢ thé 1a ché phdm gigt quan 4o khéc véi céc ché phdm gidt quan
4o dang long cua sang ché. Tir quan diém ting cudng hon nita téc dung giat tay
cua proteaza ddi vdi cac vét ban bao gdm c4c vét ban protein, ché phdm giat
quén 40 duoc st dung trong budce 3 t6t hon 13 ché phadm gidt quan 4o dang long
cta sang ché.

Céac phuong an cu thé hon cua sang ché duoc dé xudt duéi ddy. Cac van
d& lién quan dén ché phim giat quan 4o dang 16ng va phuong phap git quan 4o
duoc md ta dé c6 thé duoc 4p dung phi hop véi cac phuong an nay.
<1> Ché phim gigt quan 4o dang 16ng, bao gdm thanh phan (a), thinh phan (b),
thanh phan (c), thanh phén (d) va thanh phan (e) dudi day, va nudc:

thanh phén (a): alkyl sulfat c6 s6 nguyén tir cacbon 1a 10 hogc 16n hon va
18 hoac nho hon;

thanh phan (b): alkyl ete sulfat c6 cong thirc chung (1) dudi day:

R-0-(AO),-SOsM (1)
trong d6 R 1a nhdm hydrocacbon béo ¢ sd nguyén tir cacbon 1a 10 hodc 16n hon

va 18 hodc nhé hon; AO 1a nhém alkylenoxy duge chon tir nhom alkylenoxy ¢
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2 nguyén tr cacbon va nhém alkylenoxy c6 3 nguyén tr cacbon; n 1 s6 nguyén
bﬁng 1 hodc 16n hon va 20 hoéc nho hon; va M 14 cation;

thanh phan (c): chit hoat dong bé mit khéng ion;

thanh phan (d): mét hodc nhiéu sulfat dugc chon tir amoni sulfat hiru co ¢6
s6 nguyén tir cacbon 13 1 hodc 16n hon va 8 hodc nhé hon va sulfat v6 co (mién
la da loai trr canxi sulfat); va

thanh phan (e): proteaza,
trong do:

téng luong cua luong cla thanh phan (a) va lugng cua thanh phan (b) 1a
5% khéi lugng hodc 16n hon, tét hon 13 6% khdi luong hodc 16n hon, t5t hon
nita 13 7% khdi lugng hodc 16n hon, t6t hon nita 14 8% khéi lugng hodc 16n hon,
va t6t hon nita 1a 9% khéi lugng hogc 16n hon, va 1a 40% khéi lugng hoic nhé
hon, t6t hon 1a 35% khdi lugng hodc nhé hon, tét hon nita 1a 30% khdi lugng
hodc nho hon, tét hon nita 1a 25% khéi luong hodc nhd hon, va tdt hon nita 1a
20% khéi lugng hoidc nhé hon;

luong ctia thanh phan (d) 14 2% khéi luong hodc 16n hon, 8t hon 1 2,2%
khéi lugng hodc 16n hon, t6t hon nita 1a 2,4% khéi luong hodc 16n hon, tét hon
nita 14 2,6% khdi lugng hodc 16n hon, tét hon nita 1a 2,8% khéi luong hodc 16n

hon, va tét hon nita 1a 3% khéi luong hozc 16n hon, va 1a 8% khéi luong hoic
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nhé hon, tt hon 1 7% khéi luong hogc nho hon, tot hon nita 12 6% khéi lugng
hoiic nhé hon, va tét hon nita 1a 5% khoi luvong hodc nhd hon; va

ty 1€ khdi luong cta lugng cta thanh phén (a) so v6i lugng ctia thanh phan
(b), dudi dang [luong cua thanh phén (a)/lugng cua thanh phén (b)], 14 0,5 hodc
16n hon, tét hon 13 0,55 hodc 16n hon, tét hon nita 1a 0,6 hogc 1én hon, tot hon
nita 12 0,65 hodc 16n hon, ot hon nita 13 0,7 hogc 16n hon, tot hon nira 1a 0,75
hodc 16n hon, tdt hon nita 1a 0,8 hodc 16n hon, t&t hon nita 13 0,85 hodc 16n hon,
va ot hon nita 13 0,9 hodc 16n hon, va 1 10 hogc nhd hon, t6t hon 12 9 hodc nho
hon, tdt hon nita 13 8 hodc nhé hon, tdt hon nita 1a 7 hodc nhé hon, tdt hon nira
1a 6 hodc nhd hon, tot hon nita 1a 5 ho#c nho hon, tdt hon nita 1a 4 hodc nho hon,
t&t hon nita 1a 3 hosic nhé hon, va tot hon nita 1a 2 hodc nhd hon.
<2> Ché pham giit quan 40 dang 16ng theo muc <1>, trong d6 AO la nhom
etylenoxy trong alkyl ete sulfat c6 cong thirc chung (D).
<3> Ché pham giat quén 40 dang l6ng theo myc <1>hodc <2>, trong d6 tong
luqngcﬂahqpchétcﬂar1ﬁongcéngth&cchung(l)lé1‘véhgpchétcﬁanixong
cong thitc chung (1) 1a 2 1a 40% khoi luong hoge 16n hon, t6t hon 1a 50% khéi
lugng hodc 16n hon, t6t hon nita 1a 55% khéi luong hozic 16n hon, t6t hon nita 1a
60% khéi luong hodc 16n hon, va tdt hon nita 1a 65% khoi luong hodc 16n hon,
va 12 100% khéi lugng hodc nhoé hon, t6t hon 13 90% khdi luong hogc nho hon,

va tdt hon nita 13 85% khdi luong hodc nhé hon trong toan bd thanh phan (b).
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<4> Ché pham giat quan 4o dang 16ng theo muc bét ky trong 36 cac muc tir
<1> dén <3>, trong d6 ty 1€ cta hop chét cua n trong cong thirc chung (1) 1a 6
hodic 16n hon va 20 hotic nhé hon 13 10% khoi lugng hodc nhé hon, t6t hon 13
9% khéi luong hodc nhé hon, tbt hon nira 1a 8% khoi lugng hodc nhd hon, t6t
hon nita 1a 7% khdi luong hozc nho hon, t6t hon nita 1a 6% khéi luong hodc nho
hon, tdt hon nita 1a 5% khéi lugng hodc nho hon, 6t hon nita 1a 4% khéi lugng
hodic nho hon, va tdt hon nita 14 3% khéi lugng hode nhé hon, va 1a 0% khbi
luong hodc 16n hon hodc 16n hon 0% khéi lugng trong toan bd thanh phan (b).
<5> Ché pham giat quan 4o dang long theo myc bét k¥ trong sd céc muc tir
<1> dén <4>, trong d6 ty 1& khéi luong clia lugng ctia thanh phan (c) so véi tong
lugng cta lugng cia thanh phan (a) va luong cua thanh phan (b), dudi dang
lugng cua thanh phan (c)/[lugng cua thanh phan (a) + lugng cua thanh phan (b)],
14 0,02 hodc 16n hon, tdt hon 13 0,04 hogc 16n hon, 6t hon nita 1a 0,06 hodc 16n
hon, tot hon ntra 1a 0,08 hodc 16n hon, tdt hon nita 12 0,1 hodc 16n hon, va tbt
hon nita 14 0,12 hodc 16n hon, va 1a 2 hogc nhd hon, tot hon 1a 1,8 hodc nhd hon,
tot hon nita 1 1,6 hodc nhé hon, tdt hon nita 13 1,4 hodc nho hon, tdt hon nita 1a
1,2 hodc nho hon, tdt hon nita 1a 1,0 hodc nho hon, tot hon nita 12 0,8 hodc nho
hon, tdt hon nita 13 0,6 hodc nho hon, va tdt hon nita 13 0,4 hodc nhd hon.

<6> Ché phim giit quéan 4o dang long theo muyc bat ky trong sd cdc muc tir

<1> dén <5>, trong d6 thanh phan (c) 1a chét hoat dong bé mit khong ion c6
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nhom polyoxyalkylen, hon nira chit hoat dong bé mit khong ion ¢6 nhom
polyoxyalkylen co s6 mol trung binh dugc thém vao la 3 mol dén 50 mol.
<7> Ché phdm giit quén 40 dang 1ong theo muyc <6>, trong do6 thanh phan (c)
l4 chét hoat dong bé mat khong ion ¢ cong thirc chung dudi day (cl):
RY-0-(A'O)-H (1)
trong do R'® 13 nhém hydrocacbon béo ¢b s6 nguyén tit cacbon 12 8 hodc 16n hon
va 18 hogic nhé hon; A'O 1a nhom alkylenoxy dugc chon tir nhom alkylenoxy co6
2 nguyén tr cacbon va nhom alkylenoxy ¢6 3 nguyén tir cacbon; va m la s6 mol
trung binh cia A'O dugc thém vao va 1a 3 hodc 16n hon, tot hon 13 4 hoic 16n
hon, tot hon nita 1a 5 hogc 16n hon, tdt hon nita 12 6 ho#c 16n hon, va t5t hon nita
14 7 hodic 16n hon, v 1 50 hodc nhd hon, t6t hon 14 45 hogc nhé hon, tot hon
nita 1a 40 hodc nho hon, t&t hon nita 1a 35 hodc nhd hon, tot hon nita 12 30 hodc
nho hon, t6t hon nita 1a 25 hodc nho hon, tot hon nita 13 20 hodc nho hon, tbt
hon nita 1a 18 hodc nho hon, tét hon nita 14 16 hodc nhé hon, t6t hon nita 1a 14
hogc nhé hon, va tot hon nfta 1a 12 hogc nhé hon.
<8> Ché pham giat quén 4o dang 16ng theo muc <7>, trong do trong cong thirc
chung (c1), A'O 1a nhom alkylenoxy bao gdm nhém etylenoxy.
<9> Ché phim giat quén 4o dang 1ong theo muc <8>, trong do trong cong thirc

chung (c1), A'O 1a nhém etylenoxy bao gbém nhom etylenoxy.
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<10> Ché pham giit quéan 4o dang 16ng theo muc bét ky trong sd cac muc tur
<1> dén <9>, trong d6 amoni sulfat hitu co c6 s6 nguyén tir cacbon 1a 1 hogc 16n
hon va 8 hodc nhé hon, trong d6 1a thanh phan (d), 1 hop chét c6 cong thirc
chung dudi day (d1):

[(Calne)N(C,H,OH), 17 -S04 (d1)
trong don la s6 nguyén bang 0 hozc 16n hon va 2 hodc nhd hon; mdix vaylao
hozc 16n hon va 4 hogdc nhé hon; x+y 1a 4, v6i diéu kién lakhinla 0 vax 1a 4
duoc loai tru; va khi ¢ nhiéu nhém C,Hjpep, cdc nhom CHypiy €06 thé giéng
hodc khac nhau.
<11> Ché pham giit quén 4o dang 1éng theo muc <10>, trong do hop chét c6
cong thic chung (d1) la modt hodc nhidu hop chét dugc chon tir
monoetanolamoni sulfat, metylmonoetanolamoni sulfat, etylmonoetanolamoni
sulfat, metyldietanolamoni sulfat, etyldietanolamoni sulfat, dietanolamoni sulfat,
va trietanolamoni sulfat.
<12> Ché phim giit quan 4o dang long theo muc bét ky trong s& cac muc tur
<1> dén <11>, trong d6 sulfat v co (miln 13 da loai trir canxi sulfat), 1a thanh
phﬁn (d), 1a mot hodc nhidu sulfat vo co dugc chon tir amoni sulfat, cac sulfat
kim loai kiém, va c4c sulfat kim loai kiém thd loai trir canxi sulfat.
<13> Ché pham git quén 4o dang 1ong theo muc <12>, trong do6 sulfat kim loai

kiém 1a mot hodc nhidu sulfat vo co duoc chon tir liti sulfat, natri sulfat, va kali
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sulfat, va sulfat kim loai kiém thd loai trir canxi sulfat 13 mot hodc nhiéu sulfat
v6 co dugc chon tir ma gié€ sulfat.

<14> Ché phim giat quan 4o dang l6ng theo muc bét ky trong s§ cac muc tir
<1> dén <13>, trong d6 luong cta thanh phan (d) 1a 1,4% khéi luong hodc 16n
hon, t6t hon 1a 1,5% khdi lwong hodc 16n hon, t&t hon nita 13 1,6% khéi lwong
hodc 16n hon, &t hon nita 13 1,7% khéi lugng hodic 16n hon, t&t hon niva 13 1,8%
khéi lugng hodc 16n hon, t6t hon nita 14 1,9% khdi lugng hodc 16n hon, va tdt
hon nita 1a 2,0% khdi luong hodc 16n hon, va 1a 7% khdi luong hoic nho hon,
t5t hon 1a 6% khoi luong hodc nhé hon, tét hon nita 13 5,5% khéi luong hodc
nhé hon, t6t hon nita 1a 4,0% khdi luong hoac nho hon, va tdt hon nita 12 3,5%
khdi lugng hodc nho hon dudi dang ion sulfat.

<15> Ché pham giat quan 4o dang long theo muc bt ky trong s& cic muc tir
<1> dén <14>, con chta ruou polyhydric di- hodc cao hon va hexa- hodc thép
hon ¢6 s6 nguyén tir cacbon 1a 2 hodc 16n hon va 8 hodc nhé hon nhu thanh
phan (f).

<16> Ché phim giit quan 4o dang long theo muc <15>, trong d6 thanh phan (f)
12 mot hodc nhiéu hop chét duoc chon tir etylen glycol, propylen glycol, dietylen
glycol, glyxerin, pentaerythritol, va cdc rugu dudong hydric penta- hodc cao hon
va hexa- hoac thép hon, va, hon nita, mdt hodc nhiéu hop chat duoc chon tur

propylen glycol, glyxerin, dietylen glycol, trietylen glycol, va sorbitol.
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<17> Ché phim giit quin 4o dang léng theo muc <15> hodc <16>, trong do
lugng clia thanh phan (f) 14 0,2% khéi luong hodc 16n hon, tdt hon 13 0,4% khéi
lugng hodc 16n hon, tét hon nita 14 0,6% khéi luong hodc 16n hon, va tét hon
nita 1a 0,8% khdi lugng hodc 16n hon, va 14 10% khdi luong hodc nhé hon, tt
hon 1a 9% khdi luong hogc nhé hon, 6t hon nita 1a 8% khéi lwong hogic nho hon,
va t6t hon nita 1a 7% khdi luong hoac nho hon.

<18> Ché phim giat quan 4o dang léng theo muc bét ky trong s§ cac muc tr
<1> dén <17>, con chia chat cho ion canxi nhu thanh phan (g), trong d6 luong
cta thanh phan (g) 1a 0,01% khdi luong hodc 16n hon, tét hon 1 0,02% khéi
lugng hodc 16n hon, va t6t hon nita 13 0,03% khéi luong hodc 16n hon, va 1a
0,15% khdi lugng hodc nhoé hon, tdt hon 14 0,12% khéi luong hodc nho hon, va
tdt hon nita 1a 0,1% khdi luong hodc nhé hon dudi dang ion canxi.

<19> Ché phdm giat quin 4o dang 1ong theo muc <18>, trong d6 thanh phan (g)
la canxi clorua.

<20> Ché phim giat quan 40 dang 16ng theo muc bat ky trong sb cac muc tir
<1> dén <19>, trong d6 pH & 25°C clia ché phdm gidt quan 4o dang léng dugc
do béng thiét bi do pH st dung dién cuc thuy tinh 1a 4 hodc cao hon, t5t hon 1a
4,5 hodc cao hon, tét hon nfta 1a 5,0 hozc cao hon, t8t hon nfta 1a 5,5 hoac cao
hon, t&t hon nita 1a 6,0 hodc cao hon, t6t hon nita 14 6,5 hodc cao hon, t6t hon

nita 1a 7,0 hozc cao hon, tét hon nita 1a 7,5 hoic cao hon, va tét hon nita 13 8,0
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hodc cao hon, va la 10 hodc thép hon, t6t hon 13 9,8 hodc thép hon, va t6t hon
nita 14 9,5 hoac thép hon.
<21> Sir dung ché phdm giit quan 4o dang 16ng theo muc bét ky trong sb céc
muc tir <1> dén <20> trong qud trinh gidt ngam.
<22> Phuong phap giit quan 40, bao gdm céc bude 1 dén 3 duéi day:

budc 1: bude tron 1dn quan 4o v6i chét l6ng ngdm chtta ché phim gijt
quén 40 dang 16ng theo muc bat ky trong s6 cac muc tir <1> dén <20> va nuéc;

budc 2: bude ngdm quan 40 & (v) sau bude 1; va

buéc 3: bude giat - khudy quén 4o trong chét léng ding dé gidt chtra ché
phidm giit quan 40 va nude sau bude 2.
Vi du thue hién sang ché
Céc Vidu 1 dén 19, cac Vi du so sénh 1 dén 6

Cac thanh phan duéi day dugc st dung dé didu ché cac ché phdm gist
qué“m 40 dang long duogc thé hién trong Béang 2, va cac ché phém tao thanh duoc
str dung dé dénh gi4 kha ning tdy ria va do bén hoat dong enzym bing céc
phuong phap sau day. Cac két qua dugc thé hién trong Bang 2. B3 pH cua céac
ché phém duoc diéu chinh béng monoetanolamin hodc axit xitric. P§ pH duoc
do bang thiét bi do pH st dung dién cuc thiy tinh.
Céc thanh phan tao thanh cong thirc

Céc thanh phén (a) va cac thanh ph?ln (b)
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e (a-1): Natri lauryl sulfat, twong ting véi thanh phan (a)

e (ab-1): Hon hop chat hoat dong bé mit chira thanh phan (a) va thanh phan (b)
c¢6 ché pham cua Bang 1; trong (ab-1), lugng ctia thanh phan (a) 1 50,3% khéi
lugng, va lugng ctia thanh phan (b) 1a 49,7% khéi lugng

e (ab-2): Hon hop chat hoat dong bé mit chira thanh phan (a) va thanh phan (b)
c¢6 ché pham cua Bang 1; trong (ab-2), lugng ctia thanh phan (a) 1a 30,5% khbi
lugng, va lugng clia thanh phan (b) 14 69,5% khdi luong

e (ab-3): Hon hop chat hoat dong bé mit chira thanh phéan (a) va thanh phén (b)
¢6 ché phdm ctia Bang 1; trong (ab-3), luong ctia thanh phan (a) 1a 19,0% khdi
luong, va lugng ctia thanh phan (b) 14 81% khéi luong

Céc thanh phan (c)

e (c-1): Polyoxyetylen alkyl ete trong dé, trong cong thirc chung (c1), R'® 1a
nhém alkyl hdn hop ¢6 nhém lauryl//nhém myristyl = 90/10 (ty 18 khdi luong),
A'O la nhom etylenoxy, va m trung binh la 10

e (c-2): Polyoxyetylen alkyl ete trong dé, trong cong thirc chung (c1), R'® 1a
nhém alkyl hén hop ¢6 nhém lauryl/nhém myristyl = 90/10 (ty 16 khéi luong),
A'O 1a nhém etylenoxy, va m trung binh la 3

e (c-3): Polyoxyetylen alkyl ete trong d6, trong cong thirc chung (c1), R'® 14
nhém alkyl hdn hop ¢6 nhém lauryl/nhém myristyl = 90/10 (ty 18 khéi luong),

A'O la nhém etylenoxy, va m trung binh la 20
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Céc thanh phan (d)

e (d-1): Natri sulfat. Luong ion sulfat trong 1 mol natri sulfat 1a 68% khéi lugng.
e (d-2): Kali sulfat. Luong ion sulfat trong 1 mol kali sulfat 1a 55% khéi lugng.

e (d-3): Trietanolamoni sulfat. Lugng ion sulfat trong 1 mol trietanolamoni
sulfat 1 35% khdi luong.

Céc thanh phan (d'): Céc hop chét so sénh cta thanh phan (d)

e (d'-1): Natri clorua

e (d'-2): Natri cacbonat

Céc thanh phan (e)

o (e-1): Savinaza Ultra 16L (duoc san xut bi Novozymes)

o (e-2): Proteaza kiém (KAP, dugc san xuét boi Kao Corporation)

Céc thanh phan (f)

e (f-1): Propylen glycol

e (f-2): Glyxerin

e (£-3): Dietylen glycol

o (f-4): Trietylen glycol

Thanh phan (g)

e (g-1): Canxi clorua. Luwong ion canxi trong 1 mol canxi clorua 1 36% khéi
luong.

Panh gi4 vé kha nang tay ria
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Bén ménh (téng cong 12 g) vai ban nhan tao AS-10 (duoc san xuét boi
Testfabrics Inc., dugc cit thanh manh 10 cm x 10 cm) dugc ngam trong 30 phut
trong 1 L chét 16ng dung dé gijt thu duoc bang céch tron ché pham giat quan 4o
dang 16ng va nuéc, va sau d6 duoc giit bing may giit Terg-o-tometer (MS-8212,
duoc san xuit bdi Ueshima Seisakusho Co., Ltd., dudong kinh trong 12 cm, chiéu
cao 17,5 cm) trong 3 phut & téc do 100 vong/phit. Nong do cta ché pham gijt
dang 16ng trong chat 1ong dung dé giat 1a 0,4% khdi luong. Nudc duge st dung
dé didu ché chat long dung dé giit 1a nude thu duge bang cach thém canxi
clorua cho nuéc trao d6i ion va diéu chinh do cting Puc dén 10°DH (178 mg
CaCOs/L). Nhiét do nude cua chét long dung dé giat 1a 30°C, va nhiét do nay
cling duge duy tri trong khi ngdm vai ban nhan tao. Sau khi giat, vai dugc gitl
trong 30 gidy véi nude da dugc didu chinh dén do cimg Puc 1a 10°DH.

Lién quan dén kha ning tiy rira, céc hé sb phan xa ¢ 550 nm cuda vai ban
dau trude khi bi ban va vai bi ban trudc va sau khi giat duoc do bé‘mg nhiét
luong ké ghi tu dong (Shimadzu Corporation), va ty 18 tay rira (%) duoc xdc
dinh theo biéu thirc sau day. Bang thé hién ty 18 tdy ria trung binh ctia 4 manh
véi bi ban nhan tao.

Gia tri cao hon cua ty 1é téy ria duoc vu tién hon. Theo danh gia nay, ¢6
thé nhén thay riang khi ty 18 tay rira trung binh 14 55% hodc 16n hon, ché pham

giat vuot trdi hon so véi nhitng chat cé mtre dg tay rira n6i chung.
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Biéu thuec 1

He so

han xa sau khi giat -
H¢ so

han xa trude khi giat

g=lre)

Ty 1€ kha ndng
tay rira(%)

X100

ban R 8 e uin o
khi giat

Danh gid d9 bén hoat dong enzym

Trudce tién, 1,0 mL dung dich dém axit boric 50 mM (pH 10,5) chtta 1%
(khdi luong/thé tich) casein (Hammarsten; duoc san xudt boi Merck) duge gilt
lai & 30°C trong 5 phut, sau d6 0,1 mL dung dich enzym duogc thém vao, va hdn
hop duoc phan tmg & 30°C trong 15 phut. Tiép theo, 2,0 mL dung dich TCA
(axit tricloaxetic 0,11 M, natri axetat 0,22 M, axit axetic 0,33 M) lam dung dich
dimg phan (ng duoc thém vao, hdn hop dwoc dé yén & nhiét do phong trong 10
phut, sau d6 protein bién tinh bang axit duge loai bo bang cach loc, va san pham
phan giai protein hoa tan trong axit c6 trong dich loc duge dinh lugng bing
phuong phép Lowry. Tt 13, 2,5 mL dung dich ddng kiém [thu dugc bang cach
tron dung dich kali natri tartrat chita nu6e 1% (khéi hrc_mg/thé tich), dung dich
dong sulfat chira nude 1% (khdi lwong/thé tich), va natri cacbonat dugc hoa tan
trong dung dich natri hydroxyt chra nuéc 0,1 M (ndng d6 natri cacbonat 2%

(khéi lugng/thé tich)) trong 1:1:100 (thd tich/thé tich)] dugc thém vao dén 0,5
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mL dich loc, hdn hop duoc giit lai & 30°C trong 10 phit, hon nita, 0,25 mL chét
phan tng phenol pha lodng (thu dwoc bang cach pha lodng chit phan ting phenol
(dugce san xuét béi Kanto Chemical Co., Inc.) hai 1an v6i nudce trao ddi ion)
dugc thém vao, hon hop duoc gitt ¢ 30°C trong 30 phut, sau dé do do hép thu &
660 nm, va hoat dong enzym dugc xac dinh tr gid tri ctia do hép thu. Luu y réng
két qua thu dugc khi thém dung dich TCA, giit hdn hop nay & nhiét d6 phong
trong 10 phut, va sau d6 thém dung dich enzym dugc coi 1 phan dé trdng.

Pbi voi cac ché phém giat dang long duogc thé hién trong Bang 1, cd hoat
dong enzym trude khi bdo quan va hoat dong enzym sau khi bdo quan ¢ 40°C
trong 14 ngay déu duoc do bang phwong phap néu trén, va do bén hoat dong
enzym dugc xac dinh theo biéu thirc sau day. Gia tri cao hon cua do bén hoat
dong enzym dugc uvu ti€n hon, va theo danh gia nay, 70% hodc 16n hon la mtic
duoc vu tién trén thuce té.

D6 bén hoat dong enzym (%) = (Hoat dong enzym sau khi bao quén) /

(Hoat dong enzym trudce khi bao quéan) x 100
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Béang 1
Céu truc trong cong thire chung (1) ma
(ab- | (ab- | (ab- | Phén loai
R AO M n
1) 2) 3)
Thanh
0 |503 30,5190 3
phan (a)
1 233(19,7|143
2 133|164 | 152
. 3 ] 64 | 11,6135
Nhom
alkyl ¢6 10 4 130 1] 75 106
oD . s
£ hodc 16n 5 1,6 | 49 | 8,0
b \ r
= honva 16 Nhom Ion 6 109 |32 | 509
ﬁo hodcnhd | etylenoxy | natri Thanh
S 7 106 | 22 | 44 3
- hon phén (b)
£ | nguyéntu 8 |04 [ 1632
< Q
S cacbon 9 02|11 [23
10 0,8 | 1,6
11 04 | 1,1
12 0,1 | 0,7
13 0,2
Tong s6 100 | 100 | 100
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0 Bang 2, (a)/(b) 1a ty 1& khdi luong cua [luong clia thanh phan
(a)]/[lugng ciia thanh phan (b)], va (c)/[(2)+(b)] 1a ty 18 khéi lwgng cta luong
clia thanh phan (c)/[lugng ctia thanh phén (a) + luong ctia thanh phan (b)].

Luu ¥ ring déi voi lwong ctia thanh phan (a) va luong ctia thanh phén (b)
trong Bang 2, c4c gid tri thu duoc bang cach lam tron téng luong dya trén thanh
phan trong Bang 1 va luong cua (a-1) trong Bang 2 dén hai chit sb thép phan
duoc thé hién. Céc ty 1é khéi luong twong ng thu dugce tir cac gia tri ndy duogc
thé hién trong Bang 2.

S6 trong ngodc don ddi vai thanh phan (d) 1a % khéi luong tinh theo ion
sulfat.

% khoi lugng cia thanh phan (e) 1a % khdi luong tinh theo ham luong
protein enzym.

S trong ngodc don ctia thanh phan () 1a % khdi luong tinh theo ion canxi.

Nhimng diéu nay ciing ap dung cho Bang 3.

Céc Vi du tht nghiém 1 dén 4

Lién quan dén céc ché phim giit quin 4o dang long cua Vi du so sanh 1
va cdc Vidu 1, 3, va 5, cdc ché pham gidt quan 4o dang 1éng duoc didu ché
ngoai trir cac ché phim cong thirc twong g dugc thay dbi nhu trong Bang 3, va

cac chit tdy rira duoc danh gid nhu trong Vi du 1. Céc két qua duoc thé hién
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trong Bang 3. P9 pH ctia cac ché pham duoc diéu chinh bing monoetanolamin

hodc axit xitric.
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Vi du so sanh 7 1a ché phdm khong chtra thanh phéan (d) va trong d6 (a)/(b)
cho biét ty 1& khéi luong cta luong ctia thanh phan (a) so véi lugng cla thanh
phin (b) trong ché phdm giat quan 4o dang 1éng ndm ngoai pham vi clia sang
ché. Su khéc biét gitra ty 1¢ tdy ra cta ché phim ctia Vi du so sanh 7 c6 (a)/(b)
nim ngoai pham vi cta sang ché va khong chira thanh phan (d) va ty 18 ty rta
ctia ché pham cia Vi du so sanh 1 c6 (a)/(b) nim ngoai pham vi clia sang ché
nhung chtra thanh phén (d) 1 2%, va do d6 su ting ty 18 tdy rira tao ra tir viéc
chra thanh phan (d) 12 nho.

Mt khac, c6 thé hiéu réng 30 véi cac ché phém cua cac vi du so sanh 8, 9,
va 10 ¢6 (a)/(b) ndm trong pham vi ctia sang ché nhung khong chita thanh phan
(d), cac ty 1€ téy rira cia cac Vidu 1, 3, va 5 chira thanh ph?ln (d) ngoai viéc cb
céc ché pham cong thic ctia cac Vi du so sanh twong (mg dugc ting [én déng ké.

Ngoai ra, c6 thé hiéu tir cic Vi du thir nghiém 2 dén 4 rang (a)/(b) cang
cao thi sy ting ty 18 tdy rira tao ra tir viéc chira thanh phén (d) cang 16n.

Céc vi du tao thanh cong thirc 1 dén 7

Céc ché phdm giat quan 4o dang 1éng ctia cac Vi du tao thanh cong thie 1
dén 7 ctia Bang 4 duoc diu ché bing cach sir dung cac thanh phan tao thanh
cong thirc dugce st dung trong Vi du 1 va céc thanh phan tuong ty. D pH cla

cac ché pham duogc diéu chinh bang monoetanolamin hodc axit xitric. Tat ca cac
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ché phdm cua céc Vi du tao thanh cong thirc 1 dén 7 duoc coi 1a ¢6 hiéu qué cua
sang ché.

Trong s6 cac Vi du tao thanh cong thirc 5 dén 7, Vi du tao thanh cong thirc
7 duoc coi 1a ¢6 d6 bén hoat ddng enzym cao nhét, sau d6 1a Vi du tao thanh
cong thire 5, va sau d6 1a Vi du tao thanh cong thitc 6. V& mit cai thién hon nita
hiéu qua cda thanh phan (d) dbi véi viec tdng cuong khi ning tdy rira cla
proteaza ddi v6i cac vét ban protein, cdc Vi duy tao thanh cong thirc 5 va 6 dugc
coi 14 cao nhét, va sau d6 1a Vi du tao thanh cong thirc 7. Vi du tao thanh cong

thirc 6 duoc wu tién vi hai hiéu qua néu trén duoc can bang tot.
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Béang 4

Vi du tao thanh cong thire

1 2 3 4 5 6 7

Ché phdm giit quan 4o dang long

(a-1) 1,0 1,0 1,0 1,0

(a) va
(ab-1) 13,0 | 13,0 | 13,0
(b)
(ab-2) | 12,0 | 12,0 | 12,0 | 12,0
(c-1) 2,0 2,0 2,0 2,0 1,2
() [(c2) 1,2
(c-3) 1,2
5,0 5,0 5,0 5,0 3,0 3,0 3,0
(d |1

G4 | B4 | B4 | 34| (20 ] (2,00 ] (2,0

) [(e2 | 05 050505 05 05| 05

Thanh phan tao thanh cong thuc (% khdi luong)

(f-1) 4 2 2 2
(f-2) 4
(H
(£3) 4
(f-4) 4
00 | 01 | 01 [ 01 | 01 ] 01 | 0,1
€3] (g-1)

(0,04) | (0,04) | (0,04) | (0,04) | (0,04) | (0,04) | (0,04)

Nudc trao do1| Can | Can | Can | Can | Can Can | Can

ion bing | bang | bing | bing | bang | bing bang
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Tong sb 100 | 100 | 100 | 100 | 100 | 100 | 100
Téng luong cua thanh
phin (a) va thanh phin| 13 13 13 13 13 13 13
(b) (% khbi lugng)
Lugng cta thanh phan

) 47 | 47 | 47 | 47 | 65 | 65 | 65
(a) (% khoi lugng)
Lugng cta thanh phan

, 83 | 83 | 83 | 83 | 65 | 65 | 65
(b) (% khdi luong)
a)(b) (ty 1& khdi
@) K 0,57 | 0,57 | 0,57 | 0,57 | 1 1 1
luong)
¢)/[(a)y+(b)] (ty 1& khdi
(Hltay+®)] t ¢ 0,15 | 0,15 | 0,15 | 0,15 | 0,09 | 0,09 | 0,09
luong)
pH (20°C) 9 9 9 9 9 9 9
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Yéu ciu bao hd

1. Ché pham gidt quan 4o dang 16ng bao gdm thanh phéan (a), thanh phén (b),
thanh phan (c), thanh phan (d) va thanh phén (e) du6i day, va nude:

thanh phan (a): alkyl sulfat ¢6 s6 nguyén ti cacbon 13 10 hodc 16n hon va
18 hodc nho hon;

thanh phan (b): alkyl ete sulfat c6 cong thie chung (1) dudi day:

R-O-(AO),-SOsM (1)
trong d6 R 1a nhém hydrocacbon béo ¢6 s6 nguyén tir cacbon 1a 10 hodc 16n hon
va 18 hodc nhoé hon; AO 1a nhém alkylenoxy dugc chon tir nhom alkylenoxy cé
2 nguyén tt cacbon va nhém alkylenoxy c6 3 nguyén tir cacbon; n 13 sé nguyén
béng 1 hoac 16n hon va 20 hodc nho hon; va M 1a cation;

thanh phén (c): chét hoat dong bé mat khong ion;

thanh phﬁn (d): mot hodc nhiéu sulfat duge chon tir monoetanolamoni
sulfat,  metylmonoetanolamoni  sulfat,  etylmonoetanolamoni  sulfat,
metyldietanolamoni sulfat, etyldietanolamoni sulfat, dietanolamoni sulfat,
trietanolamoni sulfat, liti sulfat, natri sulfat, va kali sulfat va magie sulfat; va

thanh phén (e): proteaza,

trong do:
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tong lugng cla lwong clia thanh phan (a) so v6i tong lwong ctia ché pham
va lugng cta thanh phan (b) so véi tong luong ciia ché phim 1a 5% khdi luong
hodc 16n hon va 40% khbi luong hoac nho hon;

lugng ctia thanh phén (d) so véi tdng luong cia ché phim 1a 2% khéi
luong hodc 16n hon va 8% khéi luong hoac nhé hon; va

ty 1é khdi luong cua lugng ctia thanh phan (a) so v&i téng luong cua ché
pham so v&i luong ctia thanh phan (b) so vé6i tong luong cta ché pham 14 0,5
hodc 16n hon va 10 hodc nhé hon dudi dang [luong clia thanh phan (a)]/ [luong
ctia thanh phén (b)].
2. Ché phdm giat quén 40 dang 16ng theo diém 1, trong d6 ty 18 khdi luong cua
lugng cta thanh phan (c) so v6i tdng lugng clia ché phdm so vé6i tdng lugng cta
lwong cia thanh phan (a) so v6i tong luong cua ché phdm va luong cta thanh
phén (b) so véi téng luong cia ché phém 1a 0,02 hodc 16n hon va 2 hodc nhd
hon dué6i dang lugng cia thanh phan (c)/ [lugng ctia thanh phan (a) + lugng cua
thanh phan (b)].
3. Ché pham giat quan 4o dang long theo diém 1 hodc 2, trong d6 luong cuia
thanh phan (d) so vdi tong lwong ctia ché pham 1a 1,4% khéi luong hoéc 16n hon

va 7% khéi luong hodc nhé hon duéi dang ion sulfat.
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4. Ché phim giit quan 40 dang 16ng theo didm bét ky trong s6 cac diém tir 1 dén
3, con bao gdm ruou polyhydric di- hodc cao hon va hexa- hodc thap hon c6 sb
nguyén tr cacbon 1a 2 hoéc 16n hon va 8 hodc nho hon lam thanh phan (f).
5. Ché phdm giat quin 4o dang l6ng theo diém bat ky trong s céc diém tir 1 dén
4, con bao gdm chét cho ion canxi nhu thanh phan (g), trong d6 lugng cia thanh
phin (g) so v6i téng luong clia ché pham 1a 0,01% khdi Iuong hozc 16n hon va
0,15% khoi luong hodc nho hon dudi dang ion canxi.
6. Ché phdm gidt quan 4o dang l6ng theo diém bat ky trong s6 cac diém tir 1 dén
5, trong d6 thanh phan (c) 1a chét hoat dong bé mit khong ion c6 nhom
polyoxyalkylen ¢6 sé mol trung binh dwoc thém vao 14 3 mol dén 50 mol.
7. Phuong phép gidt quan 4o, phuong phép nay bao gdm céc bude 1 dén 3 dudi
day:

bude 1: bude tron 13n quin 4o voi chét 1ong ngdm chra ché phdm git
quan 40 dang 16ng theo diém bét ky trong s& céc diém 1 dén 6 va nudc;

bude 2: bude ngdm quin 4o trong chét 16ng ngam sau buéce 1; va

bude 3: bude giat - khudy quin 4o trong chat 1ong ding dé giat chira ché

pham giat quan 4o va nudce sau budc 2.
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