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(54) CHE PHAM CHAM SOC RANG MIENG

(57) Sang ché dé cap dén ché phdm cham soc ring miéng chira canxi silicat voi lwong nam
trong khoang tir 5 dén 80% trong luong, gdém xanthan va/hodc cac dan xudt cta nd voi
lugng nam trong khoang tir 0,4% dén 2% trong lugng, tdc nhan co loi va chat mang dugc
chép nhén vé sinh 1y, trong do tac nhan c6 lgi dugc chon tir cht tao mau, chét bu khoang
sinh hoc, chat khang khuan hodc hdn hop cta ching va trong d6 chat bu khoang sinh hoc
la canxi phosphat v6 dinh hinh, a-tricanxi phosphat, B-tricanxi phosphat; canxi cacbonat,
canxi thiéu hydroxyapatit (Cag(HPO,)(PO4)sOH), dicanxi phosphat (CaHPO,), dicanxi
phosphat dehydrat (CaHPO42H,0), hydroxyapatit (Ca;o(PO4)s(OH),), monocanxi
phosphat monohydrat (Ca(H,PO,4),*H,0), octacanxi phosphat (CagH,(PO,4)s*5SH,O) va
tetracanxi phosphat (Ca4(PO,4),0) hodc hdn hop cua chung.
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Linh vue ky thuit dwoc dé cap

Séang ché dé cap dén ché pham cham séc rang miéng nhu kem danh ring,
gbm, nudc suc miéng va cac ché phim twong tu. Cu thé, sang ché dé cap dén
ché phim chim séc ring miéng chira canxi silicat, tac nhan c6 loi dang hat va

chét tro ling.

Tinh trang k§ thuit ciia sang ché

Nhiéu san phdm ching ta tiéu thu c6 anh huéng tidu cuc cho ring va
miéng cta ching ta. Vi du nhu, db udng c6 tinh axit va banh keo c6 thé gy xoi
mon rang bing cach tdn cong men ring 1a 16p bao phi bé ngoai bao vé ring.
Hon nifa, cac san phdm thudc 14 ciing nhu dd ubng nhu ca phé va tra c¢6 thé lam
5 hoac 1am giam d6 tring cia rang. Nhimng chét lam 6 va gdy doi mau nay
thudng c6 thé an siu vao 16p men rang. Vén dé nay dién ra ting dan trong nhiéu
nim, nhung gy anh hudng d6i mau rd rét trén men ring.

Ngudi tiéu ding luén rdt mong muén c6 ham ring chic khoe va tring.
Céc tac nhan ¢6 loi nhu chit tao mau, chat bu khoang sinh hoc va chat khang
khudn thuong duoc tich hop trong ché phim cham séc ring miéng dé duoc cap
phéi dén rang nhim dem lai loi ich nhu 1am tring, bu khoang va vé sinh miéng
t6t hon. Do d6, ludn c6 nhu cAu cai thién hiéu qué cua viéc cép phéi tac nhan co
loi dé t6i wu hoa hidu qua cia céc tic nhan c6 lgi nay.

Tuy nhién, thuong kho dé dat duoc su cAp phdi tc nhan c6 loi & mirc cao
tir ché pham cham séng ring miéng. C4c tdc nhan c6 lgi d6 khong gén du chit
vao bé mat rang khién chiing dé dang bi rira troi khi vé sinh ring miéng hang
ngdy, chang han nhu d4nh ring.

Céc tac gia sang ché di x4c nhan nhu cau tao ra ché pham cham séc ring
miéng ma c6 thé cai thién hiéu qua cip phdi tac nhan co loi. D3 bat ngd pht

hién duogc rang viéc lang dong canxi silicat va/hodc tac nhan c6 loi trén bé mat
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rang c6 thé dugc cai thién bang cach st dung canxi silicat két hop véi chét tro
ling chang han nhu gém xanthan va/hodc dan xuét ciia no.

WO 2008/068149 A (Unilever) boc 10 san phdm chiam séc rang miéng
chtra thanh phan tht nhat gdm mubi canxi khong hoa tan nhung khong phai 1a
mudi canxi phosphat, thanh phan riéng biét thtr hai gdm ngudn cla cac ion
phosphat va phuong tién dé cAp phéi timg thanh phan mot 1én bé mit cua rang.
Mudi canxi khong hoa tan duoc wu tién 1a canxi silicat.

WO 2012/031785 A (Unilever) boc 16 hoat chit phtic hop dang hat thich
hop dé st dung trong ché phim cham séc ring miéng. Hoat chét phirc hop dang
hat ¢6 161 va 16p phit ma 16p phu doé tuong tdc véi cac ion phosphat dé tao ra
canxi va san pham phan ung phosphat thich hop dé gin vao men ring va/hoic
nga rang nhim cai thién dic tinh cia ring.

WO 2012/031786 A (Unilever) bdc 16 ché pham chim séc rang miéng véi
hoat chét phitc hop dang hat dugc mé ta trong WO 2012/031785 A (Unilever).

Khong c¢6 tai liéu nao néu trén mo ta ché pham cham séc ring miéng chira
canxi silicat va chét tro ling chang han nhu gém xanthan va/hodc dan xuét cua
no, va dac biét réng ché phém nay co thé cai thién su léng dong cua canxi silicat

va/hodc tac nhan c6 lgi 1€n bé mat rang.

Ban chit ky thuit cia sang ché

Theo khia canh tht nhét, muc dich ciia sang ché nay huéng dé_n ché pham
cham soc rang miéng chura:

a) canxi silicat voi lugng nam trong khoang tir 5 dén 80% trong luong;

b) gébm xanthan va/hodc cic din xuét ctia né v6i luong nam trong khoang
tr 0,4% dén 2% trong luong, tinh theo trong luong;

¢) tac nhéan c6 loi; va

d) chit mang dugc chap nhan vé sinh 1y,

trong d6 tac nhan co loi dugc chon tir chit tao mau, chit bu khoang sinh
hoc, chét khang khuén hodc hén hgp cua ching va trong dé chét bu khoang sinh
hoc 13 canxi phosphat v6 dinh hinh, a-tricanxi phosphat, B-tricanxi phosphat;
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canxi cacbonat, canxi thiéu hydroxyapatit (Cas(HPO4)(PO4)sOH), dicanxi
phosphat (CaHPOy), dicanxi phosphat dehydrat (CaHPO,4-2H,0), hydroxyapatit
(Ca1o(PO4)s(OH),), monocanxi phosphat monohydrat (Ca(H,PO4),-H,O),
octacanxi phosphat (CagHa(PO4)sSH,0) va tetracanxi phosphat (Cas(PO,4),0)
hodc hdn hop cia ching.

Theo khia canh thtt hai, muc dich cua sang ché nay huéng t6i san pham
cham séc rang miéng dugc dong goi bao gdm ché phim chim séc ring miéng
theo khia canh tht nhit ctia sang ché nay.

Theo khia canh thtt ba, muc dich cua sang ché 1a d& xuit phuong phap
dem lai loi ich cho rdng ctia cac nhan bao gdém budc cAp ché pham cham séc
rang miéng theo phuong an bét ky cua khia canh thir nhét 18n it nhit mot bé mat
rang cua cé nhan.

Theo khia canh thtt tu, muc dich cua sang ché nay hudng dén viéc dung
g6m xanthan va/hodc dan xuét cia né trong ché pham cham séc rang miéng theo
phuong 4an bét ky cia khia canh tht nhét dé cai thién sy ling dong cia canxi
silicat va/hodc tdc nhan c¢6 loi trén bé mat rang.

TAt c& céc khia canh khéac ctia sang ché nay s& trd nén rd rang hon khi

xem xét mo ta chi tiét sang ché va cac vi du sau day.

M0 ta chi tiét sang ché

Thir nghiém va dinh nghia

Thudc danh rang |

"Thubc danh ring" theo sang ché nay cé nghia 1a bot nhio, bot, chét 16ng,
gdbm hodc cac didu ché khac dé lam sach ring hoidc céc bé mit khac trong
khoang miéng.

Kem danh rang

"Kem danh rang" theo sang ché nay c6 nghia 1a thudc danh ring dang
kem hoac gel dé s dung véi bén.chéi danh rang. Péc biét dugc uu tién la kem
danh rang thich hop dé lam sach ring bang cach danh ring trong khoang hai
phut.
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Nudc sic miéng

"Nuée sic miéng" theo sang ché nay c6 nghia 1a thuéc danh riang dang
long st dung dé stic miéng. Pic biét duge uu tién 1a nude suc miéng thich h(_)’p
dé stc miéng bang cach trang va/hoic suc hong trong khoang nira phut trude khi
nhd ra.

Kich thuéc hat

"Kich thuéc hat" theo sang ché nay 1 kich thuée hat D50. Kich thuéc hat
D50 cuda chit liéu dang hat 1a duong kinh kich thuéce hat ma so voi n6 50% trong
luong cua cac hat c6 duong kinh 16n hon va 50% trong lugng c6 dudng kinh
nhé hon. Theo sang ché nay, kich thuéc hat va su phan bd duge do b?mg may
phan tich Malvern Mastersizer 2000 va Malvern ZetaSizer Nano series.

Hat composit

"Hat composit" theo sang ché nay 13 hat chtra thanh phan 18i thir nhat va
thanh phén bao phu thir hai, trong d6 18i va 16p bao phu duge hop thanh tir cac
chét liéu khac nhau.

Chét tro lang

“Chét tro 14ng” theo sang ché nay 1a chét hd trg ling dong céac hoat chét
ching han nhu canxi silicat va/hodc tdc nhan c6 1gi tir pha lién tuc cua ché pham
chim séc rang miéng 1én bé mit rang trong qué trinh st dung ché pham.

Chi sb khuc xa

Chi s6 khuac xa dugc trich & nhiét 6 25°C va budce séng 589 nm.

bo pH

D6 pH duoge din chibu tai ap suét khi quyén va tai nhigt do 25°C. Khi dé
cap dén d6 pH cua ché pham chim séc riang miéng, c6 nghia la d§ pH duoc do
khi 5 phﬁn theo trong lugng cua ché pham duoc phan tan ddng déu va/hoic hoa
tan trong 20 phén theo trong lwong nudce tinh khiét & 25°C. Pac biét 13, dd pH c6
thé duoc do bang cach tron thii cong 5¢g ché pham cham séc ring miéng véi
20ml nudce trong 30 gidy, sau d6 ngay lap tirc thir nghiém do pH v6i cac dung cu
chi thi hodc may do do pH.

Do hoa tan
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"Hoa tan" va "khéng hoa tan", dugc st dung trong tai liéu nay, c6 nghia la
d6 hoa tan cua chét gbc (chérig han nhu mudi canxi) trong nuéc & 25°C va ap
suét khi quyén. "Hoa tan" c6 nghia I3 chét gbc hoa tan trong nude dé tao ra dung
dich c6 ndng do it nhét 1a 0,1 mol/lit. "Khéng hoa tan" c6 nghia 1a chit gdc tan
trong nudc dé tao ra dung dich c6 ndng d6 nho hon 0,001 mol/lit. Do dé, "t tan"
dugc dinh nghia 1a chét géc tan trong nudgc dé tao ra dung dich cé néng do 16n
hon 0,001 mol/lit va nho hon 0,1 mol/lit.

Nuéc trong phan ing hydrat hoa

"Nudc trong phan Umg hydrat héa" theo sang ché nay 13 nuéc duogc lién
két héa hoc v6i chét nén theo cach ma né c6 thé duge loai bd bang viéc lam
néng ma khong 1am thay ddi can ban thanh phan hoa hoc ctia chit d6. Dac biét
13, nude chi c6 thé bi loai bé khi 1am néng & nhiét d6 trén 200°C. Luong nuéc bi
loai bo duge do bﬁng phéan tich nhiét trong luong (TGA) véi dung cu Netzsch
TG. TGA dugce thuc hién trong méi truong khi N, véi tdc d6 lam néng 10‘
d6/phut trong khoang tir 30 dén 900°C.

Can ban la khong co

"Cin ban 12 khong c6" trong sang ché nay 13 it hon 1,5%, va t6t hon 1a it
hon 1,0%, va tét hon nita 1a it hon 0,75%, t5t hon nita la it hon 0,5% va con tot
hon nita 13 it hon 0,1% va tt nhat 1a ndm trong khoang tir 0,0 dén 0,01% trong
lugng, dua trén téng trong lugng cua ché phém chdm so6c rang miéng, tinh gdp
tat ca cac khoang gia tri ndy.

Pha kép

"Pha kép" trong sang ché nay 1a ché phdm c6 hai pha riéng biét dugc tach
biét vé vit ly.

P06 nhét

Do nhét cua kem danh rang la gia tri do dugc & nhiét do phong (25°C)
bang may do d6 nhét Brookfield, truc chinh s6 4 va toc do 5 vong/phut. Cac gia
tri duoc trinh bay bang don vi centipoise (cP=mPa.s) trir khi dugc xac dinh
khéc.

Su bu khoang
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“Su bu khoang” trong sang ché nay 13 su hinh thanh tai ché (tic 1a trong
khoang miéng) ctia canxi phosphat trén rang (bao gdm céc 16p trén ring trong
khoang tr 10 nm dén 20 micron, Vé t8t hon 14 tir 75 nm dén 10 micron, va tot
nhét 1a day tir 150 nm dén 5 micron, gdm tat ca cac khoang trong do) dé giam
kha nang xay ra rang siéu nhay cam, sau rang, tai tao men rang va’/hodc cai thién
hinh thtrc bé ngoai cua ring bang cach lam tring thong qua sy hinh thanh canxi
phosphat mdi nay.

Dinh nghia khac

Ngoai trir trong cac vi du, hodc khi dugc rd rang néu khac di, tat ca cac sb
liéu trong ban mo ta nay chi ra lugng chét liéu hoic céc diéu kién phén ting, cac
tinh chét vat ly cua chat liéu va/hodc viée st dung con c6 thé duge hiéu la da
dugc chinh baoi tir "khoang".

T4t ca cac luong déu tinh theo trong lugng cudi cling clia ché pham cham
soc raing miéng, trir khi dugc xac dinh khac.

Cén luu y rang khi xac dinh bat ky khoang gi4 tri nao, bét ky ngudng trén
nao ciing c6 thé dugc két hop véi bat ky mot ngudng dudi c6 gia tri thap hon.

P& tranh hiéu nhim, tir "bao gébm" c6 nghia la "bao ham" nhung khong
nhét thiét 14 "tao thanh tr" hodc "cau thanh tu". Né6i cach khac, cac bude hoic
céc lua chon dugc 1iét ké khong can phai day du.

Viéc boc 16 sang ché nhu duoc tim théy trong tai liéu nay duogc xem la
bao ham tit ca c4c phuong 4n duoc tim thay trong yéu cau bao hé ma phuy thude
bdi cAp v6i nhau bat ké thuc té 1a cac yéu cau bao hd c6 thé 1a khong phu thude
bdi cip hodc chong lap.

Tai noi ma dac diém duoc bdc 16 theo khia canh nhét dinh cta sang ché
(vi du nhu ché phém cua sang Ché), viéc bdc 10 d6 cling duge xem xét dé ap
dung cho bt ky khia canh nao khéc cla sang ché nay (vi du nhu phuong phap
clia sang ché) voi nhitng sira dbi thich hop can thiét.

Hién nay, da bat ngd phat hién duoc rang ché pham cham séc ring miéng.
chita canxi silicat, chét tro ling ching han nhu goém xanthan va/hoic dan xuét

cuia no cé thé cai thién hiéu qua cap phoi tdc nhan c6 loi 1én bé mét rang, dem lai
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loi ich cho rang dugc cai thién. Hi€u qua cép phéi dugc st dung trong tai li€u
nay 1a kha ning cip phdi va ling dong tac nhan c6 loi 1én bé mit ring cla ca
nhan.

Canxi Silicat

Theo mdt phuong an dugc uu tién, canxi silicat dugc st dung la CaSiOs
c6 do hoa tan trong nude thip va duoc ban trén thi trudng dudi tén Sorbosil
CA40 tir PQ Corporation. Theo phuong an dugc uu tién khac, canxi silicat 1a
khéong hoa tan, ¢6 mat nhu hgp chét canxi oxit-silic dioxit (Ca0-Si0O,), dugc md
ta, vi du nhu, trong don sang ché quéc té duoc cong bd WO 2008/01517
(Unilever) dugc dua vao trong day bang dan chiéu toan bd. Ddi vé6i chat phirc
hop canxi silicat, ty 1é nguyén tur gilra canxi va silic (Ca:Si) ¢ thé tir 1:30 dén
3:1. Ty 1& Ca:Si tbt hon 1 tir 1:20 dén 2:1, va tot hon nita 4 tir 1:10 dén 1:1, va
tdt nhét 14 tir 1:7 dén 1:1,5. Canxi silicat ¢ thé chira mono-canxi silicat, bi-canxi
silicat, hodc tri-canxi silicat. Canxi silicat co thé & dang tinh thé hodc dang voO
dinh hinh hoéc tham chi & dang mao quan.

Ngoai canxi oxit, silic dioxit, cac hat bao gém canxi silicat ma khong
dugce hydrat hoa cé thé chta cac thanh phén khéc, ching han nhu cation kim
loai, anion (chang han nhu phosphat) va céc chét tvong ty. Tuy nhién, duoc uu
tién 14 c4dc hat nay chtra canxi oxit, silic dioxit & lugng it nhét 1a 70% trong
lvong hat, t5t hon nita 13 it nhat 80%, con tdt hon nira 13 it nhat 90% va tham chi
con tét hon nita 13 it nhat 95%. Tt nhét 14, cac hat nay chira (hoic it nhét co ban
chtra) canxi oxit, silic dioxit. |

Theo phuong an dac biét dugce uu tién, canxi silicat 1a canxi silicat hydrat.
Canxi silicat hydrat dé sir dung trong sang ché chta it nhit canxi oxit (CaO),
silic dioxit (SiO,) va nude. So véi canxi silicat thong thuong khong dugce hydrat
hoéa, canxi silicat hydrat chira nudc trong phan ing hydrat hoa voi luong it nhét
la 5% trong luong canxi silicat hydrat, t5t hon 14 it nhat 10%, t6t hon nira 13 it
nhét 15%, t5t hon nita 1a it nhat 20% va tét nhét 13 it nhat 25%. Ham luong nudc
thuong khong 16n hon 50% trong lugng canxi silicat hydrat, t5t hon 1a khéng
16n hon 40%, t6t hon 1a khong 16n hon 35% va t6t nhat 12 khéng 16n hon 30%.
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Tét hon 13, canxi silicat hydrat chua silic dioxit v6i lugng it nhat 13 20%
trong luong canxi silicat hydrat, t6t hon nita 1a it nhét 30%, tot hon nita 13 it nhét
40% va tdt nhAt 12 it nhit 55%. Tét hon 13, ham lugng silic dioxit khong 16n hon
70% trong lugng canxi silicat hydrat, t5t hon 1a khong 16n hon 65% va tot nhét
la khéng 16n hon 60%.

Pé dem lai canxi can thiét cho qué trinh bu khoang, canxi silicat hydrat
tét hon 1a chira canxi oxit vé&i lugng it nhit 1a 5% trong lugng canxi silicat
hydrat, t&t hon nita 13 it nhat 7%, con tbt hon nita 1a it nhit 10%, tham chi tbt
hon nita 1a it nhAt 12% va t6t nhét 13 it nhat 15%. Ham lugng canxi oxit thudng
khong 16n hon 50% trong lugng canxi silicat hydrat, tot hon 1a khong 16n hon
40%, t6t hon nita 12 khong 16n hon 30% va tét nhat 1a khong 16n hon 25%.

Canxi silicat hydrat t6t hon 1a chira Ca va Si véi ty 1€ nguyén tir (Ca:Si)
nho hon 1:1, tdt hon nita 12 nhod hon 1:1,2, con tét hon nita 14 nim trong khoang
tir 1:1,5 dén 1:4 va t6t nhat [a tir 1:1,7 dén 1:3.

Canxi silicat ¢6 thé & dang vo dinh hinh hodc it nhét 14 mot phan & dang
tinh thé hodc & dang mao quan. T4t hon 13, canxi silicat & dang hat vi n6 dem lai
bé mit tiép xtc t8i da véi mo rang. Do do6, t5t hon 1a ché phidm chira céc hat c6
chira canxi silicat. Tét hon 14 tir 10 dén 100%, dic biét 1a, tir 25 dén 100%, va
tot nhét 13, tir 70% dén 100% trong luong cac hat chira canxi silicat dugc sir
dung trong séng ché nay c6 kich thudc hat tir 100 nm dén dudi 50 micron, tbt
hon tir 500 nm dén 30 micron, tét hon nita 13 tr 1 micron dén 20 micron, tot
nhét 13 tir 3 micron dén 15 micron.

Ngoai canxi oxit, silic dioxit va nudc, cac hat chira canxi silicat hydrat c6
thé chtra cac thanh phﬁn khac, chalmg han nhu cation kim loai, anion (chfmg han
nhu phosphat) va cac thanh phan tuong ty. Tuy nhién, duge uu tién néu cac hat
chira CaO, SiO, va nudc véi luong it nhét 1a 70% trong luong cac hat, tot hon
nita 12 it nhat 80%, con t6t hon nita 12 it nhit 90% va tham chi con tot hon nita la
it nhat 95%. Tt nhét 13, cac hat tao thanh tir (hoic it nhét co ban duogc tao thanh
tur) CaO, SiO, va nudec.
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Théng thudng, ché phdm chim séc ring miéng theo séng ché chira canxi
silicat véi lugng ndm trong khoang tir 0,1 dén 50% trong lugng, t6t hon nita 1a
tr 0,2 dén 30%, t6t nhat 1a tir 1 dén 20%, dua trén téng trong lugng ché phém
cham so6c rang miéng va tinh gop tat ca cac khoang gia tri nay. Theo phuong 4n
khac duge uu tién, ché phdm chiam séc rang miéng theo séng ché nay chira canxi
silicat v6i luong nam trong khoang tir 5 dén 80% trong luong, tot hon nira 13 tir
5 dén 50%, ot nhat 1a tir 8 dén 30%, dua trén téng trong luong cua ché phém
chim séc ring miéng va tinh godp tat ca cac khoang gié tri nay.

Chét tro ling

Chét tro 1ing thich hop dé sir dung trong sang ché nay bi gi6i han trong sd
céc chit twong ty c6 thé duoc sir dung trong miéng. Theo phuong 4n dugc uu
tién, chét tro léng 1a gébm tu nhién, dac biét dugc vu tién la gdbm xanthan va/hodc
cac din xuét cta nod.

Goém xanthan 1a polysacarit ngoai bao dugc tiét ra béi vi khuén
Xanthomonas campestris. D6 1a truc (1, 4)-lién két B-D-glucoza mach thang
(nhu trong xenluloza) véi chudi bén trisaccarit trén moi glucoza khac & C-3.
Chudi bén nay bao gém du luong axit glucuronic lién két (1, 4) véi dau
mannoza va (1, 2) v6i mannoza thit hai ma két néi véi truc. Khoang 50% du
lugng dau mannoza dugc pyruvat héa va du lugng khong c6 dau thudng mang
nhém axetyl & C-6.

Cau tric cua géom xanthan dugc dua ra dudi day:
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n va m 12 s6 nguyén tir 0 dén 10000, va téng ctia n + m nam trong khoang
tr 10 dén 10000, &t hon 1a tir 100 dén 8000, t6t hon nita 14 tir 500 dén 5000, t6t
nhat 13 tir 1000 dén 3000.

Dan xuét ctia gdm xanthan dugc diéu ché bang phan tmg gém khong dugc
dan xuét véi hop chit amoni bac bdn voi luong béng hoac 16n hon luong
stoichiometric cAn dé dAn xuét hoan toan. TSt hon 13, cac hop chat amoni béac
bbn chira mdt nhém thé alkyl hodc alkenyl cé tir 13 dén 24 nguyén tir cacbon,
va/hodc hai nhém thé alkyl hodc alkenyl c6 tir 12 dén 24 nguyén tir cacbon cho
mdi nhom thé. TSt nhit 13, hop chit amoni bac bén 14 alkyl dimetylbenzylamoni
clorua v6i nhom alkyl chira tir 13 dén 24 nguyén tir cacbon.

Théong thuong, ché pham chim séc ring miéng theo sing ché nay chira
gdm xanthan va/hodc dan xuét clia no véi luong nam trong khoang tur 0,4 dén
2% trong lugng, t5t hon nita 12 tir 0,5 dén 1,5%, tbt nhét 1a tr 0,6 dén 1,2%, dua
trén tdng trong luong cua ché pham chim séc ring miéng va tinh gdp tat ca cac
khoang gia tri nay.

Tac nhan co lgi

Tac nhén ¢6 1gi dugc sir dung trong tai liéu nay la hoat chét thuong dugc
cip phdi cho rang ctia con ngudi va/hodc khoang miéng bao gdm gbm dé cai
thién hodc tdng cuong cac dac tinh ctia cac mo rang nay. Han ché duy nhat vé
tac nhan c6 loi ma duoc st dung trong sang ché nay 1a chét twong tu phai thich
hop dé sir dung trong miéng. Théng thudng, tdc nhan co loi bao gdm chét tao
mau, chét bu khodng sinh hoc, chét khang khuan hodc hdn hop ctia ching. Vi du
nhu, chit tao mau chéng han nhu chit lam tréng dang hat va bt mau, tot hon 1a
chat 1am tréng dang hat. T4t hon 13, bét mau, khi duoc st dung, c6 mau xanh
hodic tim ¢ goc séc do, h, trong hé théng CIELAB & pham vi tir 220 dén 320 do.
Cac bot mau nay cé thé duogc chon tir mot hodc nhiéu trong s6 cac bt mau duogc
liét ké trong Chi s& mau qudc té, dugc liét ké 1a bét mau xanh 1 dén bot mau
xanh 83 va bot mau tim 1 dén bodt mau tim 56; cac chét bu khoang sinh hoc dé
bu khoang cho men rang cé thé 1a mot hodc nhidu trong sé canxi phosphat v6

dinh hinh, o-tricanxi phosphat, B-tricanxi phosphat; canxi cacbonat, canxi thiéu
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hydroxyapatit (Cag(HPO4)(PO4)sOH), dicanxi phosphat (CaHPO,), dicanxi
phosphat  dehydrat (CaHPO42H,0), hydroxyapatit (Caio(PO4)s(OH)2),
monocanxi phosphat monohydrat (Ca(H,POs),'H20), octacanxi phosphat
(CagH(PO4)s' 5SH,0) va tetracanxi phosphat (Cay(PO4),0); cac khang khuan c6
thé duoc chon tir mot hodc nhiéu mudi kim loai, trong d6 kim loai dugc lua
chon tur kém, déng, bac hoic hdn hop clia ching, triclosan, triclosan
monophosphat, triclocarban, curcumin, hop chét amoni bac bén, bisbiguanit va
chudi dai amin bac ba, tdt hon 14 mudi k&m bao gé)m kém oxit, kém clorua, kém
axetat, kém ascorbat, kém sulfat, k€m nitrat, kém xitrat, k€m lactat, kém peroxit,
kém ’ﬂorua, k&m amoni sulfat, km bromua, kém iodua, kém gluconat, kém
tartarat, k&m suxinat, k&m format, kém phenol sulfonat, ké€m salicylat, kém
glyxerophosphat hodc hdn hgp ctia chiing.

Tét hon 13, tic nhan c6 loi & dang hat do chét dem lai khu vuc bé mit tdi
da dé tiép xuc véi mo ring.

Theo phuong an dugc uu tién, tdc nhan co logi 1a chét 1am tring dang hat
dé l1am tring rang.

Théng thudng, chat lam tring dang hat chira chét thich hop dé cai thién vé
mit vat 1y va ngay 14p tic cac déc tinh cia rdng va dac biét 1a lam tréng rang. Dé
dem lai hi€u qué lam tréng tuyét voi, chit dugc wu tién ¢ chi s6 khuc xa cao tdi
thidu 1a 1,9, tét hon nita 13 t6i thiéu 2,0, tham chi tot hon nita 14 t6i thiéu 2,2,
tham chi con tt hon nita 13 t6i thidu 2,4 va tot nhat 1a tdi thiéu 2,5. Chi s6 khiic
xa t6i da cia chit khong gi6i han cu thé, nhung t&t hon 13 1én dén 4,0. Tt hon
13, chit c6 chi sd khuc xa nam trong khoang tur 1,9 dén 4,0.

Chét dic biét pha hop 1a mudi kim loai va mudi dugce wu tién 12 mudi ma
trong d6 kim loai dugc chon tir k&m (Zn), titan (Ti), zirconi (Zr) hodc hop chét
ctia chung. Tt hon 13, mudi kim loai 14 (hoc it nhét chira) oxit kim loai chang
han nhu titan dioxit (TiO,), k€m oxit (ZnO), zirconi dioxit (ZrO,) hodc hop chat
cua ching. Ngoai ra, chét 1am tring dang hat ciing c6 thé bao gdém oxit phi kim

ching han nhu silicon monoxit (SiO).
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Theo phuong an dugc uu tién, chat 1am tréng dang hat chtra oxit kim loai,
oxit phi kim hodc sy két hop ctia ching véi lugng it nhét 1a 50% trong luong
chét lam tréng va t6t hon nita 14 it nhat 70%, tot hon nita 12 nam trong khoang tur
80 dén 100% va t6t nhat 1a tir 85 dén 95%. Theo phuong 4n dugc dic biét wu
tién, chat lam trang dang hat c6 luong it nhét 14 50% trong luong titan dioxit, va
t5t nhat 1a ndm trong khoang tir 60 dén 100% trong lugng titan dioxit, dya trén
tdng trong luong chat lam tring va bao gdm céc khoang trong d6. Theo phuong
an duoc dac biét uu tién khac, chat lam tréng it tan hoac khong tan trong nudc,
nhung t6t nhét 1a khong tan trong nudc.

Theo phuong an dugc uu tién, chit lam tréng dang hat 1a hat composit.
Chi sb khic xa cua hat composit chira nhidu hon mét chat c6 thé dugc tinh toan
dua trén céc chi sb khuc xa va cic phan thé tich ca cdc thanh phan sir dung
thuyét moi truong hidu qua, nhu duge mé ta trong WO 2009/023353.

Céc hat composit chtra thanh phén 15i thir nhit va thanh phan bao phi tht
hai. Thong thuong, 16i cua hat composit chira chét liéu thich hop dé cai thién vé
vat ly va ngay lap trc cac dac tinh cia rang va dac biét 1a lam tréng rang. bé
dem lai hi€u qua lam tréng tuyét voi, chit dugc wu tién ¢6 chi sb khic xa cao t5i
thidu 1a 1,9, t6t hon nita 1a ti thidu 2,0, tham chi t6t hon nita la i thiéu 2,2,
thdm chi 8t hon nita 13 t6i thidu 2,4, va t6t nhat 14 i thiéu 2,5. Chi s6 khuc xa
t6i da cia chét lieu khong dic biét bi gii han, nhung t6t hon 13 t6i da 4,0. Tét
hon 14, chét c¢6 chi s6 khtc xa nim trong khoang tur 1,9 dén 4,0.

ChAt dic biét phu hop 1a mudi kim loai va mubi dugc wu tién 1a mubi ma
trong do6 kim loai dugc chon tir kém (Zn), titan (Ti), zirconi (Zr) hodc hop chét
ctia chung. Tét hon 13, cac mudi kim loai 1a (hoic it nhét chta) oxit kim loai
chang han nhu titan dioxit (TiO,), kém oxit (ZnO), zirconi dioxit (ZrO,) hodc
hop chét cta ching. Ngoai ra, 16i ctia hat composit cling ¢ thé chtra oxit phi
kim ching han nhu silicon monoxit (SiO).

L&i cua hat composit thuong chiém luong ndm trong khoang tir 3 dén
98%, va tét hon 1a tir 6 dén 65%, va t6t nhét 13 tir 10 dén 55% trong luong hat

composit, dua trén té)ng trong luong cua hat composit va tinh gop tAt ca cac
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khoang gia tri nay. Theo phuong an dugc uu tién, 16i chira oxit kim loai, cac oxit
phi kim hoiic hop chét cua chung véi lugng it nhat 1a 50% trong luong 15i va tbt
hon nita 1a it nhat 70%, con t6t hon nita 12 tir 80 dén 100%, tot nhat 1a tir 85 dén
95%. Theo phuong an dugc dic biét uvu tién, 161 chiém luong it nhét 12 50%
trong luong titan dioxit, va t6t nhat 13, tir 60 dén 100% trong lugng titan dioxit,
dua trén téng trong lugng cta thanh phan 13i thir nhat.

Thanh phan bao phu thir hai chita cht thich hgp dé &p vao men ring, nga
rang hoac ca hai. Thong thuong, chét 1iéu bao phu chira cac nguyén té canxi, va
tuy chon cac kim loai khac ching han nhu kali, natri, nhém, magie cling nhu
hon hop cua chung, theo d6 cac kim loai tuy chon nay dugc mang lai lam, vi du
nhu, sulfat, lactat, oxit, cacbonat hoéc silicat. Tuy chon la, chét liéu bao phu co
thé 1a nhom oxit hodc silic dioxit. Trong phuong 4n dugc wu tién, chét liéu bao
phu thich hop dé dem lai cai tién sinh hoc hodc héa hoc cho rang 1au dai (nhu 13,
két qua hinh thanh hydroxyapatit). Tét hon 14, 16p bao pht duge st dung chitra
nguyén t& canxi voi lugng it nhit 1a 50% trong luong, va tét nhat 1a chia
nguyén té canxi véi lugng it nhét 12 65% trong luong, dua trén tong trong luong
kim loai trong 16p bao pht. Theo phuong an dugc dic biét vu tién, kim loai
trong 16p phu nam trong khoang tir 80 dén 100% trong lugng nguyén té canxi,
dua trén téng trong luong kim loai trong thanh phan bao phu thit hai va tinh gop
tat ca cac khoang gia tri ndy. Theo phuong an khac dugce dac biét vu tién, 16i va
16p bao phu c6 thé it tan hodc khong tan trong nudc, nhung t6t nhat 1a khong tan
trong nudc.

Theo phuong an dugc dac biét mong muén, thanh phan bao phu tht hai
¢6 thé chira, ching han nhu, canxi phosphat, canxi gluconat, canxi oxit, canxi
lactat, canxi cacbonat, canxi hydroxit, canxi sulfat, canxi carboxymetyl
xenloloza, canxi alginat, mudi canxi cua axit xitric, canxi silicat, hdn hop cia
chung hodc céc chat trong tw. Theo phuong 4n khac dugc mong mudn, chét gbc
canxi trong 16p pht chira canxi silicat.

Theo phuong an dugc uu tién khéc, 16p bao phu ¢6 thé chira nguyén td

canxi c6 nguon goc tir canxi silicat khong hoa tan, c6 mit chang han nhu hop
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chat canxi oxit-silic dioxit (CaO-SiO,) nhu dugc md ta trong cic don sang ché
qudc té duoc cong bd WO 2008/015117 va WO 2008/068248.

Khi chit phitc hop canxi silicat dugc st dung nhu 16p bao phu, ty 1€ gitta
canxi va silic (Ca:Si) c6 thé tir 1:10 dén 3:1. Ty 1¢ Ca:Si tét hon 1a tir 1:5 dén
2:1, va tét hon nita 1a tir 1:3 dén 2:1, va tdt nhét 1a tir 1:2 dén 2:1. Canxi silicat |
c6 thé bao g(‘A)m mono-canxi silicat, bi-canxi silicat, hodc tri-canxi silicat theo ty
1€ gifta canxi va silic (Ca:Si) nén hiéu 14 cac ty 1& nguyén tir.

'Fhéngthudng,itnhét3096ldnlvuc'bérnétngoéicﬁathénhgphﬁn]ﬁithﬁ
nhit duge bao pht béi thanh phan bao phu thir hai, tot hon 13 it nhat 50% 18i
dugc bao phu bdi 16p bao phu, t5t nhét 1a tr 70 dén 100% khu vuc bé mit ngoai
ctia thanh phan 161 thir nhit dugc bao phii bai thanh phan bao ph thir hai.

Theo phuong an dugce dic biét uu tién, chit 13 tring dang hat 14 titan
dioxit dugc bao phi bdi canxi silicat.

Chét lam tréng dang hat theo sang ché nay c6 thé c6 kich ¢& va hinh dang
khac nhau. Cac hat cé thé c6 dang hinh cau, tiéu cau hodc dang bat thuong.
Puong kinh ctia chit 1am trang dang hat thuong nam trong khoang tir 10 nm dén
duéi 50 micron, va tot hon 13, tir 75 nm dén dudi 10 micron. Theo phuong én
dugc dac biét uvu tién, duong kinh hat nam trong khoang tor 100 nm dén 5
micron, bao gém tat ca khoang trong do. Péi v6i cac hat composit, theo mot
phuongzhldu001n1ﬁén,itnhét4096,Vététhonléitnhét6096,Vététnhétlét&
75 dén 99,5% duong kinh ctia hat composit 12 13i, tinh gdp tat ca cac khoang gia
tri nay.

Ché phdm cham séc ring miéng theo sing ché nay c6 thé chira mot tac
nhan ¢6 loi hodc hdn hop cua hai hodc nhiéu tac nhan c¢6 1gi. Thong thuong, tac
nhan ¢é lgi ¢6 mat véi lugng nam trong khoang tir 0,25 dén 60%, va tét hon nira
13 tir 0,5% dén 40%, va tot nhat 14 tir 1 dén 30%, tinh theo tong trong lugng cla
ché phdm cham séc ring miéng va bao gdm tat ca cac khoang trong doé.

Ty 1& trong lugng tuong ddi gifta canxi silicat va tdc nhan cé loi nam
trong khoang tir 1:10 dén 4:1, t6t hon 1a tir 1:5 dén 3:1, t&t nhat 1a tir 1:3 dén 2:1.

Céac thanh phan tuy chon
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Ché pham cham séc ring miéng theo sang ché nay duoc phat hién c6 kha
nang bu khoang cho rang ma khong can thém chit gbc phosphat trong ché
pham. Do khéong mudn bi rang budc bai ly thuyét, tac gia sang ché tin rang diéu
nay c6 thé 13 do canxi silicat trong ché phim ring miéng theo sang ché nay phan
ung voi cac ion phosphat trong nude bot va/hodc nhom Si-OH c6 thé c6 ai luc
v6i céc ion Ca trong ring. Gom xanthan va/hodc céc dan xuét ctia né theo sang
ché hoat dong nhu chét trg ling 1am ting su ling dong cua canxi silicat va/hodc
tdc nhan c6 loi trén bé mit rang. Sy bu khoang ctia canxi silicat xung quanh tac
nhan ¢6 lgi con giap duy tri cac tac nhan co loi do6 trén bé mat bang sy cai thién
stre dé khang trude luc cit.

Do dé, theo mdt phuong an, ché pham c6 thé vé co ban khong chtra chét
gbc phosphat.

Pbi v6i cac ché phdm dang khan (tirc 1 céc ché pham gin nhu khéng
chtra nude) hodc cac ché pham ngdm nuéce c6 pha kép, duge uu tién 1a két hop
chét gbc phosphat trong ché pham.

Chét gbc phosphat c¢é thé dugc sir dung trong sang ché nay duoc gidi han
trong pham vi cac chat tuong tu c6 thé duge st dung trong ché pham phu hop dé
st dung trong miéng. Vi du minh hoa vé céc loai chat gbcchat phosphat phit hop
dé str dung trong sang ché nay bao gbm trinatri phosphat, mononatri dihydro
phosphat, dinatri hydro phosphat, natri pyrophosphat, tetranatri pyrophosphat,
natri hexametaphosphat, trikali phosphat, monokali dihydro phosphat, dikali
hydro phosphat, hdn hop cuia ching hodc cac chét tuong tu. Tt hon 13, chit gbc
phosphat 13 mét chit hoa tan trong nudéc.

Khi str dung, chit gbc phosphat thudng chiém lugng ndm trong khoang tir
0,5 dén 22%, va tét hon 1a tir 2 dén 18%, va t6t nhat 1a tir 4 dén 16% trong luong
ché phdm cham séc réng miéng, dua trén tong trong luong cla ché pham cham
soc rang miéng va tinh gop tat ca cac khoang gia tri nay. Theo phuong 4n dugc
wu tién, chit gbc phosphat duge st dung la trinatri phosphat va mononatri

dihydro phosphat véi ty 1€ trong lugng gilra trinatri phosphat va mononatri
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dihydro phosphat 1 tir 1:4 dén 4:1, tot hon 1a 1:3 dén 3:1, va tot nhat 1a tr 1:2
dén 2:1, bao gdm tét ca cac ty 1& trong dé.

Ché phim theo sang ché nay 1a ché pham cham séc rang miéng va thuong
chtra cac chit mang duoc chdp nhan vé sinh ly. Chat mang tét hon 14 chia it
nhit chat hoat dong bé mit, chit lam déc, chét gitt Am hoidc su két hop cua
ching.

Tét hon 13, ché phdm cham séc ring miéng chira chét hoat dong bé mit.
Tét hon 13, ché phdm nay c6 chira chét hoat dong bé mat véi luong it nhat 1a
0,01% trong lugng ché phém, t&t hon nita 13 it nhat 0,1% va tot nhét 14 tir 0,5
dén 7%. Cac chit hoat dong bé mit thich hop bao gém cac chit hoat dong bé
mat anion, chéng han nhu mudi natri, magie, amoni hodc mudi etanolamin cua
Cg-C1s alkyl sulphat (vi du nhu natri lauryl sulphat), Cs-Cis alkyl sulphosuxinat
(vi du nhu dioctyl natri sulphosuxinat), Cs-Cis alkyl sulphosuxinat (chang han
nhu natri lauryl sulphoaxetat), Cs-Cis alkyl sarcosinat (ching han nhu natri
lauryl sarcosinat), Cs-C;s alkyl phosphat (c6 thé tiiy chon chira 1én dén 10 don vi
etylen oxit va/hodc propylen oxit) va monoglyxerit dugc sulphat hoa. Cac chét
hoat dong bé mat khac bao gém céc chit hoat dong bé mat khong ion, chéng han
nhu céc este sorbitan cia axit béo duoc polyetoxyl hda, axit béo dugc etoxyl
hoa, este clia polyetylen glycol, etoxyl cia axit béo monoglyxerit va diglyxerit,
va polyme khdi cia etylen oxit/propylen oxit. Cac chit hoat dong bé mit thich
hop khac bao gdm chét hoat dong bé mat ludng tinh, ching han nhu betain hogc
sulphobetain. Hon hgp cua chét bat ky dugc md ta & trén cling c6 thé duoc sur
dung. Tét hon 13, chit hoat dong bé mit bao gém hodc 14 chat hoat dong bé mit
anion. C4c chét hoat héa anion duogc wu tién 1a natri lauryl sulphat va/hodc natri
dodexylbenzen sulfonat. Tét nhét 13, chit hoat dong bé mat 1a natri lauryl
sulphat.

Theo phuong 4n duogc ddc biét uu tién, gdm xanthan va/hoac din xuét cua
né theo sang ché nay ciing déng vai tro nhu chét 1am ddc duy nhét trong ché

pham cham séc rang miéng.
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Theo phuong an dugc uu tién khac, ché phém cham séc rang miéng con
chira chit 1am dic ngoai gom xanthan vad/hodc din xuét ctia né. Chat lam dic
cling ¢6 thé duoc str dung trong sang ché nay va chi bi giuéi han trong pham vi
cac chét twong tu ¢ thé duge thém vao ché pham phu hop dé sir dung trong
miéng. Cac vi du minh hoa vé cac chét lam dic c¢6 thé duogc sir dung trong séng
ché nay bao gdm, natri carboxymetyl xenluloza (SCMC), hydroxyl etyl
xenluloza, metyl xenluloza, etyl xenluloza, gdbm tragacanth, gobm arabic, gdm
karaya, natri alginat, carrageenan, guar, réu Ireland, tinh bot, tinh bot bién tinh,
chét 1am dic gdc silic dioxit bao gom silic dioxit aerogel, silicat nhém magie (vi
du Veegum), Carbomer (acrylat lién két ngang) va cac hdn hop ctia chung.

Thong thuong, natri carboxymetyl xenloluza va/hodac Carbomer duoc uu
tién. Khi carbomer dugc sir dung, nhiing chét c6 trong luong phan tir trung binh
it nhét 1a 700000 dugc mong mudn, va tot hon 13 nhiing chit ¢ trong lugng
phan tir it nhat 12 1200000 va t6t nhét 1a nhitng chat c6 trong lugng phan tir it
nhét khoang 2500000 dugc mong mudn. Hén hgp Carbomer ciing c6 thé dugc
st dung trong tai liéu nay.

Theo phuong an dugc dac biét uvu tién, Carbomer la Synthalen PNC,
Synthalen KP hodc hop chit ciia chung. Chat da duge mo ta 1a axit polyacrylic
lién két chéo c6 trong lugng phan tir cao va va dugc xac dinh béng sb6 CAS
9063-87-0. Nhitng loai chit lidu niy c6 san trén thi trudng tir cdc nha cung cap
nhu Sigma.

Theo phuong an khac dugc dac biét uu tién, natri carboxymetyl xenluloza
(SCMC) duoc sir dung 1a SCMC 9H. Chét di dugc mé ta 1a mudi natri ctia dan
xuht xenluloza véi cac nhém carboxymetyl gén véi cac nhém hydroxy cuia cac
cdu tric monome glucopyranoza va dugc xac dinh bang s6 CAS 9004-32-4.
Chét tuong tu c6 san tlr cc nha cung cip nhu Alfa Chem.

Chét 1am dac thuong chiém lugng ndm trong khoang tir 0,01 dén 10%, tbt
hon nita 12 tir 0,1 dén 9%, va tot nhat 1a tir 1,5 dén 8% trong luong ché phém
cham so6c rang miéng, dua trén téng trong luong cua ché phém va tinh gdp tat ca

cac khoang gia tri nay.
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Khi ché phdm cham séc ring miéng theo sdng ché nay 1a kem danh ring
hodc gel, cdc dang tuong ty thuong c6 do nhét tir khoang 30000 dén 180000
centipoise, va t&t hon 13 tir 60000 dén 170000 centipoose, va t6t nhét 1a tir 65000
dén 165000 centipoise.

Céc chit giit 4m thich hgp dugc wu tién sir dung trong ché phim cham séc
rang miéng theo sang ché niy va bao gdm, ching han nhu, glyxerin, sorbitol,
propylen glycol, dipropylen glycol, diglyxerin, triaxetin, dau khoang, polyetylen
glycol (6t hon 13, PEG-400), alkan diol nhu butan diol va hexanediol, etanol,
pentylen glycol, hodc hén hop ctia ching. Glyxerin, polyetylen glycol, sorbitol
hoic cac hén hop cia ching 1a cac chét gitt 4m duoc vu tién.

Chét giit 4m c6 thé c6 mit voi luong trong khoang tir 10 dén 90% trong
lugng ché pham chim séc rang miéng. Tét hon nita 13, chit mang giit 4m chiém
lugng nim trong khaorng tir 25 dén 80%, va t6t nhat 13 tir 45 dén 70% trong
luong ché pham, dua trén tong trong luong cua ché pham va tinh gdp tht ca céac
khoang gia tri nay.

Ché phim cham séc ring miéng theo séng ché nay c6 thé chira nhiéu
thanh phin khac phd bién trong linh vuc dé cai thién cac tinh chit vat 1y va higu
ning. Cac thanh phin nay bao gém céc chét khang khuan ngoai tac nhan c6 1gi
khéng vi khudn ma c6 thé dua vao trong ché phim, cc chét chdng viém, cac
chét chéng siu rang, chat dém mang bam, chét géc florua, vitamin, chiét xudt tir
thuc vat, cac chét chéng oxy héa, cdc chat chéng soi, cac phan tir sinh hoc,
huong liéu, cac chét c6 protein, chét bao quan, cac chat khtr mui, chét tao mau
ngoai tac nhan co lgi tao mau co thé dua vao trong ché phérn, chét didu chinh do
pH, chét tao ngot, chat mai mon dang hat, cac hop chat polyme, chat dém va
mudi dé dém do pH va d6 manh ion cua céac ché phém va cac hén hop cuia
chung. Céc thanh phan nay thuong va nhin chung chiém dudi 20% trong luong
cua ché phém, va tét hon 1a tr 0,0 dén 15% trong lugng, va tot nhét 1a tir 0,01
dén 12% trong luong ché pham, tinh gdp tat ca cac khoang gié tri nay.

Ché pham cham séc rang miéng theo sang ché nay c6 thé dugc sir dung

trong phuong phap dem lai lgi ich cho rdng ctiia cd nhan nhu bu khodng va/hoéc

-19-



33181

khir trung va/hodc 1am tring bao gom viée cAp phdi ché pham 1én it nhat mot bé
mit ring cua c4 nhan. Ché pham chim séc ring miéng theo sang ché nay c6 thé
bod sung hodc thay thé cho viéc st dung lam dugc phém va/hoac dugc st dung
dé san xuét duoc phém nham dem lai loi ich chim séc ring miéng nhu duoc md
ta trong tai liu ndy, ching han nhu dé 1am tring ring clla mot ca nhan. Thay
vao d6 va tot hon 13, viée str dung khong nham muc dich tri liéu.

Theo phuong an dugc uu tién, ché pham cham séc ring miéng 1a ché
phadm khan c6 mét pha.

Theo phuong an dugc uu tién khac, ché pham chim séc ring miéng 1a ché
phdm c6 pha kép chira chét gbc canxi va chat gbc phosphat, trong dé canxi
silicat ¢6 mit trong chét gdc canxi va gém xanthan va/hodc dan xuét cta né ¢o
thé ¢6 mat & mét trong hai pha. Hai pha nay déu phan tach vé thé chét khoi nhau
bing céach trd thanh cac pha riéng biét. Viéc cAp phbi hai pha riéng biét 1én ring
c6 thé déng thoi hodc theo tuan tu. Theo phuong 4n dugc uu tién, cic pha duge
cép phdi dong thoi.

Théng thuong, ché phdm cé pha kép dugc cip phdi boi dng kép cob
khoang thir nhit cho pha thir nhit chia chéit gbc canxi va khoang thit hai cho
pha thtr hai chira chit gbc phosphat, cho phép viéc day ra cia ca hai pha.

Theo phuong éan dugc uu tién, bng kép nhu vay c6 mot trong cic khoang
bao quanh khoang khéc. Theo cic phuong an, mot pha c6 mat nhu vo boc, bao
quanh pha khéc trong 18i. Theo phuong an dugc dic biét uu tién, pha v6i vai tro
12 181 chira chét gdc canxi va pha véi vai trd vo boc chira chét gbc phosphat.

Theo phuong an dugc uu tién khac, éng kép c6 hai khoang canh nhau
trong cing mot éng. Theo cic phuong 4n nhu viy, ca hai pha déu duoc day tir
6ng lam mot, viéc déy ra nhu vay dugc goi la "déy tiép xtc". Pau bom c6 thé
dugc sur dung trong dng kép nay dé ép hai pha tur éng 1am mot.

Ché phdm cham séc ring miéng c6 pha kép c6 thé 14 ché phidm dang gel
bao gdm hai pha gel riéng biét, pha thu nhét chira chit gbc canxi va pha tht hai

chira chit géc phosphat. Phuong thirc cAp phdi c6 thé str dung tim bong, hoic
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khay, ma trén d6 chit gbc canxi va chat gbc phosphat duoc 4p dung, trudc khi
khay duoc dat tiép xtic véi rang.

Théng thudng, ché pham s& dugc dong goi. O dang kem danh rang hoic
dang gel, ché phdm c6 thé duge dong géi trong mot tdm nhya mong thong
thudong, dng kim loai hodc 6ng dinh luong mét khoang. Cac dang tuong tu cd
thé dugc st dung trén cac bé mit rang béng bat ky phuong thic vat 1y nao,
chiang han nhu ban chai danh ring, dau ngoén tay hoic bang dung cu truc tiép
trén vung nhay cam. Khi ¢ dang nudc suc miéng dang long, ché pham c6 thé
dugc déng goi trong chai, bao goéi hodc cac vat chira tién loi khac.

Ché pham nay c6 thé c6 hiéu qua ngay ca khi duoc st dung trong théi
quen vé sinh rang miéng hang ngay cia mot cd nhan. Vi du nhu, ché pham c6
thé duoc chai 1én ring va/hoic duge siic xung quanh bén trong miéng cla cé
nhén. Ché pham c6 thé, vi du 13, dugc tiép xuc véi rang trong mot khoang thoi
gian tir mot gidy dén 20 gid. Tt hon nita 13, tir 1 gidy dén 10 gio, tot hon nita 12
tir 10 gidy dén 1 gid va tot nhét 1a tir 30 gidy dén 5 phat. Ché phim c6 thé duoc
sir dung hang ngay, vi du nhu st dung bé1 c4 nhan mot l4n, hai 14n hoc ba lan
mdi ngay. Khi ché phidm chim séc rang miéng 1a ché pham c6 pha kép, hai pha
ctia ché pham dugc tron 14n trong qué trinh st dung. Cac pha tron 1an thuong
dugce dat trén riang trong 3 phit dén 10 gio, t5t hon nira 1a tir 3 phat dén 8 gio.
Viéc str dung co thé duge thuc hién hang ngay.

Cac vi du sau day dugc cung cép dé tao thuén loi cho viéc hiéu vé sang
ché nay. Cac vi du khong duogc cung cdp nhiam gidi han pham vi ctia céc yéu cau

bao ho.

Vi du thwe hién sang ché

Vidul

Vi du nay minh hoa sy léng dong dugc cai thién cta céac hat trén bé mit
rang bang cach sir dung canxi silicat két hop véi gébm xanthan. T4t ca cac thanh
phan dugc biéu thi bing phan tram trong lugng ciia tong ché pham ciing nhu

mirc do thanh phan hoat chat.
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Bang 1
Mau

1 2 3 4 |5 6 7
Sorbitol 45 | 45 | 45 | 45 | 45| 45 | 45
Nuédce 30 | 29 | 29 | 29 |29 29 | 29
PVM/MA Copolyme? -- 1 -- e e --
Natri Alginat® - - 1| - | -] - | -
GOm xanthan® -- -- - 1 - | - --
Carrageenan® -- e I I U I
Acrylamit va natri | -- -- - - | - 1 --
acrylamido-tertio-butyl
sulfonat copolyme®
Acrylat Copolyme! - - - - -] - 1
Titan dioxit dugc bao phu| 15 15 (15 | 15 | 15| 15 | 15
bang canxi silicat?
Canxi silicat” 10 10 | 10 | 10 [ 10| 10 | 10

a. PVM/MA Copolyme c6 trén thi truong véi tén thuong mai Gantrez® S-
97 BF tir Ashland

b. Natri alginat c6 trén thi truong tir Sinopharm Group Co.Ltd

c. Gom xanthan c6 trén thi truong véi tén thuong mai Keldent® Xanthan

Gum tu CP Kelco
d. Carrageenan c6 trén thi truong véi tén thuong mai GRINDSTED®

Carrageenan CL110 tir Danisco

e. Acrylamit va copolymer cua natri acrylamido-tertio-butyl sulfonat c6

f. Acrylat copolyme c6 trén thi trudng véi tén thuong mai EPITEX™ 66

tir cong ty héa chat Dow

-2
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g. Titan dioxit dugc bao pht bdi canxi silicat ¢6 trén thi truong tr KOBO
Products Inc
h. Canxi silicat (CaSiO;) c6 trén thi truong véi tén thuong mai Sorbosil

CA40 tur PQcompany

Bang 2

Thanh phan Mau
8 9

Glyxerin 75 74
Gom xanthan -- 1
Titan dioxit dugc bao 15 15
phu bang canxi silicat®
Canxi silicat” 10 10

Phuong phap

Pé danh gia su 1éng dong cua cac hat trén bé mit rang, cac mau thu
nghiém dugc tron véi nude ¢ ty 1€ tir Sg dén 10g nude khir ion (nudc DI) dé tao
ra huyén phi. Cac miu 1 va 8 chira canxi silicat thuong mai va cic hat duogc st
dung 1am dbi chimg cho cac ché pham chita nuéc va céac ché pham khan tuong
ung.

Céac dia HAP da duogc lam sach va nhing trong mot vat ¢d dinh silastic.
Sau d6, chung dugc xt 1y véi cac huyén phu khac nhau bang quy chuén chung
sau. Céac dia HAP duoc chai voi huyén phi bing may chai ring duoc trang bi
ban chai danh rang. Ham lugng trén ban chai 1a 170 g+/- 5 g va may danh ring
tu dong hoat dong & téc d6 150 vong/phiit. Sau khi danh ring trong 1 phut, cac
dia HAP dugc rira bing nude cit hai 1an va ngdm trong dich khoang miéng md
phong SOF trong diéu kién ciia bé nuée rung & 37°C va 60,0 vong/phit. Sau khi
ngam trong khoang 3 gio, cac dia HAP duogc chai véi huyén phtl bing may sur
dung quy chudn tuong ty nhu buéc thir nhét. Cac dia HAP duoc ngdm trong

SOF trong 3 gio trude khi duge chai voi huyén phu lai theo quy chuén tuong tu
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nhu trong budc thir nhat. Cac dia HAP duoc dé trong SOF qua dém (>12 gid)
trong bé nuéc rung & 37°C dé lam giéng méi truong miéng. Sau dé, cac dia
HAP duoc chai v6i nuée DI bing may trong 1 phut va lam kho tu nhién. Cac
budc nay duoc coi 1a mot chu ky xtr ly hoan chinh. Cac dia HAP duogc xu ly
trong mdt va ba chu ky.

Luong titan ling dong duoc do bing k¥ thuat huynh quang tia X (XRF)
str dung quang phd ké XRF tan xa budc séng Axios. Cuong dd6 XRF cang 16n
cho thdy su ling dong cua céc hat chia titan trén dia HAP cang cao.

Dich khoang miéng mé phong duogc didu ché bang cach két hop cac thanh

phan trong Bang 3:
Bang 3
Thanh phan Trong luong/g
NaCl 16,07
NaHCOs3 0,7
KCl1 0,448
K>,HPOs;*H,O 3,27
MgCly*6H,0O 0,622
IM HCI 40 ml
CaCl, 0,1998
NaxSO4 0,1434
Chat dém Piéu chinh d6 pH xudng 7,0
Nudce Can bang dén 2L

Cac két qua
Két qua sau mot va ba chu ky xur Iy ddi voi ché pham chira nude va ché
phdm khan duoc tom tét 1an lugt trong bang 4 va bang 5 (15i thé hién cho 13i tiéu

chun cua phép do trung lap)
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Bang 4
Cuong do Mau
XRF/keps 1 2 3 4 5 6 7
Mot chu| 2,90+ | 3,05+ | 2,80+ | 12,03+ | 1,77+ | 3,47+ | 15,71%2,75
ky 1,04 0,47 0,35 1,50 0,45 0,83
Bachuky| 2,40+ | 3,44+ | 2,63+ | 14,92+ | 238+ | 3,78+ | 2,86 +£0,28
0,25 0,28 0,37 082 0,51 0,67
Bang 5
Cuong do XRF/kcps Mau
8 9
Mot chu ky 1,93 +£0,71 4,81 +0,90
Ba chu ky 3,27 +£0,99 7,71 £ 1,74

Sau mot va ba chu ky xtr ly, phép do XRF da dugc sir dung dé x4c dinh sy
ling dong cua titan trén dia HAP. Trong ché phidm chuta nuéce, c6 thé thiy duoc
tir két qua rang dia HAP dugc xtr ly véi mau 4 chirta gébm xanthan va canxi
silicat thé hién su ldng dong titan cao hon dang ké so véi cac dia dugc xir Iy véi
mau khac, diéu nay thé hién nhidu hat hon dang ké da dugc tich tu trén dia HAP.
Tuong tu trong ché pham khan, mau 9 chtra gébm xanthan va canxi silicat thé
hién tdt hon trong hd tro hat ling dong so v6i mau 8 chi chira canxi silicat.

Vidu?2

Vi du nay minh hoa tac dung cta su tich tu hat dbi vé6i hidu qua ling dong
hat. TAt ca cac thanh phan dugc biéu thi bang phan tram trong lugng cla tdng

ché pham, va lam muc d6 hoat chat.

Bang 6
Thanh phan Mau

10 | 11 | 12 | 13 | 14 | 15
Sorbitol 45 | 45 | 45 | 45 | 45 | 45
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Nudce 43,5 | 42 39 36 29 29
Gom xanthan® 1 1 1 1 1 1

Titan dioxit 0,5 2 5 8 15 -
Titan dioxit dugc bao| -- -- -- -- -- 15

phu bang canxi silicat®

Canxi silicat® 10 10 10 10 10 10

Phuong phap

Quy chuén tuong tur dugc str dung dé danh gia su ling dong cua hat trén
rang nhu dugc mo ta trong vi du 1.

Céc két qua

Céac két qua sau khi xir Iy mét va ba chu ky duge tém tat trong Bang 7 (161

thé hién cho 16 tiéu chudn d6i véi phép do trung 13p).

Bang 7
Cuong do Mau
XRF/kcps
10 11 12 13 14 15
Mot chu ky 0,04+ | 0,65+ | 1,76+ | 3,87+ | 3,75+ | 8,82+
0,07 0,09 0,22 0,25 0,41 0,66
Ba chu ky 0,42+ | 121+ | 3,15+ | 434+ | 6,00+ | 1539+
0,10 0,07 0,16 0,17 0,65 0,80

Sau mdt chu ky xtr ly, dia HAP di duoc xtt Iy véi mau 10 chira 0,5% TiO,
thé hién gan nhu khong c6 su ldng dong titan, trong khi dia HAP da dugc xu ly
v6i mau 13 va 14 chia nhidu hon 5% TiO, thé hién su ling dong titan cao hon.
Ngoai ra, mau 15 chira hat composit thé hién t6t hon trong ling dong hat so véi
mau 14 chira hat TiO, khoéng dugc bao phu.

Vidu3
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Vi du nay minh hoa tac dung cua néng dd gém xanthan ddi véi hidu qua
ling dong hat. T4t ca cac thanh phén duoc biéu thi bang phan tram trong luong

cua tong ché pham, va lam muc dd hoat chat.

Bang 8

Thanh phan Mau

16 17 18 19 20 21
Sorbitol 45 45 45 45 45 45
Nudc 30 29,9 |298 | 29,7295 29
GOm xanthan® - 0,1 0,2 0,3 0,5 1,0
Titan dioxit 15 15 15 15 15 15
Canxi silicat” 10 10 10 10 10 10

Phuong phap
Quy chuén twong tu dugc st dung dé danh gia sy léng dong cua hat trén
rang nhu dugc mo ta trong vi du 1.
Céc két qua
“Céc két qua sau mot chu ky xir Iy duogc tom t4t trong Bang 9 (13i thé hién

cho 13i tiéu chuan ddi voi phép do trung 13p).

Bang 9
Cuong do Mau
XRF/keps
16 17 18 19 20 21
M6t chu| 092+ | 1,10+ | 1,38+ | 1,34+ | 2,22+ | 583+
ky 0,11 0,14 0,12 0,20 0,23 1,76

C6 thé thiy duoc tir két qua XRF rang ndng d6 gdm xanthan 1a quan trong
dbi v6i hiéu qua ling dong hat. Mau 16 khong chira gdm xanthan dugc str dung
lam d6i chtmg. Mau tir 17 dén 19 chtra 0,3% goém xanthan hogc it hon cho thay

su léng dong titan c6 thé so sanh dugc véi mau 16, thé hién luong gém xanthan
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thép khong hd tro su léng dong cua hat. MAu 20 va 21 chta nhidu hon 0,3%

gdm xanthan thé hién trong viéc hd trg léng dong hat t6t hon so v6i mau 16.
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Yéu cau bao ho

1. Ché pham chiam séc rang miéng chira:

a) canxi silicat voi lugng ndm trong khoang tir 5 dén 80% trong luong;

b) gom xanthan vé1 lugng nam trong khoang tir 0,4% dén 2% trong
lugng;

¢) tac nhan c6 lgi; va

d) chit mang dugc chap nhan vé sinh ly;

trong do6 tac nhan co loi duge chon tu chét tao mau, chét bu khoéng sinh
hoc, chat khang khuan hodc hdn hop cta chung va trong d6 chit bu khoang sinh
hoc 14 canxi phosphat v6 dinh hinh, o-tricanxi phosphat, B-tricanxi phosphat;
canxi cacbonat, canxi thiéu hydroxyapatit (Cas(HPO4)(PO4)sOH), dicanxi
phosphat (CaHPQ,), dicanxi phosphat dehydrat (CaHPO,-2H,0), hydroxyapatit
(Ca1o(PO4)s(OH),), monocanxi phosphat monohydrat (Ca(H,PO4),'H20),
octacanxi phosphat (CasHy(PO4)s'SH>O) va tetracanxi phosphat (Cay(PO4),0)

hodc hdn hop cuia chiing.
2. Ché phim chiam séc ring miéng theo diém 1, trong d6 gém xanthan c6 mit
v6i luong nam trong khoang tir 0,5 dén 1,5%, t6t hon 14 tir 0,6 dén 1,2% trong

luong ché pham.

3. Ché phém cham séc rang miéng theo diém 1 hodc 2, trong d6 tac nhan c6 loi

1a chit 1am tring dang hat.

4. Ché phim cham séc ring miéng theo diém 3, trong d6 chét 1am tring dang hat

chira chit c6 chi s khiic xa nm trong khoang tir 1,9 dén 4,0.

5. Ché phdm chiam séc ring miéng theo diém 3, trong d6 chét lam tring dang hat

la hat composit.
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6. Ché pham chim séc ring miéng theo diém 5, trong d6 hat composit chira
thanh phén 16i thir nhat chira mudi kim loai, t6t hon 14 kim loai duoc chon tir
kém, titan, zirconi, hodic hdn hop cua chung, va thanh phan bao phil thi hai chira

nguyén to canxi, va tiy chon kali, natri, magie, nhdm hoéc hon hop ctia ching.

7. Ché phdm cham séc riang miéng theo diém 5 hoic 6, trong d6 hat composit 13

titan dioxit dugc bao phu bdi canxi silicat.

8. Ché phdm cham soéc rang miéng theo diém bat ky trong sb cac diém néu trén,
trong d6 tac nhan cé lgi c6 mat véi luong nam trong khoang tur 0,25 dén 60%,

t6t hon 1a tir 1 dén 30% trong lwong ché pham.

9. Ché pham cham séc ring miéng theo dieém bat ky trong s6 cac diém néu trén,
trong d6 ty 1é trong lugng tuong doi gitta canxi silicat v6i tdc nhan ¢6 lgi nam

trong khoang tir 1:3 dén 2:1.

10. Ché pham cham séc ring miéng theo diém bat ky trong s céc diém néu trén,
trong d6 canxi silicat c6 mat véi lugng nam trong khoang tu 5 dén 50%, tot hon

1a tir 8 dén 20% trong luong ché pham.

11. Ché pham chiam séc ring miéng theo diém bt ky trong s cac diém néu trén,
trong d6 ché phidm con chta thém ngudn phosphat duoc chon tir trinatri
phosphat, mononatri dihydro phosphat, dinatri hydro phosphat, natri
pyrophosphat, tetranatri pyrophosphat, natri hexametaphosphat, trikali phosphat,
monokali dihydro phosphat, dikali hydro phosphat hoac hdn hop cua ching, t6t
hon 14 trinatri phosphat, mononatri dihydro phosphat hogic hdn hgp ctia ching.

12. Ché pham chdm s6c rang miéng theo diém bat ky trong so cac diém néu trén,

trong d6 ché pham 1a ché pham khan mot pha.
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13. Ché pham chiam séc ring miéng theo didm 11, trong d6 ché pham la ché
pham c6 pha kép chira pha canxi va pha phosphat, trong d6 canxi silicat c6 mat

trong pha canxi va gdbm xanthan c6 mat & mot trong hai pha.
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