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Linh vue ky thuat dwoc dé cap
Sang ché dé cap dén ché phdm chiam s6c ring miéng lam ting cuong biu

hién do trdng cla rang.

Tinh trang k§ thuét clia sang ché

Ché pham chira chat mau lam tring ring dugc boc 16 trong WO16099544
va WO 150975709.

EP 1 935 395 boc 16 ché pham 1am tring chira chat mau c6 géc mau, A,
theo hé théng CIELAB 1a tir 220 dén 320 do va chét tro ling hoa tan cho chét
mau.

Muc dich cua sang ché 1a dem lai loi ich lam tréng dugc cai thién cho

rang.

Ban chit k§ thuit cia sang ché

Theo khia canh thir nhit, muc dich ctia sang ché 1a dé& cap dén ché phim
cham s6c rang miéng chira chit hoat dong bé mit khong ion trén co s& rugu
duogc alkoxyl hoa, chét mau c6 goc mau, A, theo hé théng CIELAB la tir 220 dén
320 d6 va chét trg lang polyme hoa tan trong nudec.

Theo khia canh thtr hai, muc dich cua sang ché lién quan dén viéc dung

ché pham dugc md ta & trén dé ting cudong lam trang rang.

MO ta chi tiét sang ché

Ché phém theo sang ché chira chat mau nén co goc mau, A, theo hé théng
CIELAB la tir 220 dén 320 do, t5t nht 1 tir 250 dén 290 do. Mo ta chi tiét vé
gdc mau cod thé duoc tim thdy tai trang 57 Colour Chemistry, phién ban lan 3
cta H. Zollinger xuit ban bai Wiley-VCH.

Chat mau thuong duoc hiéu 12 mot sic thai/chat liéu khong hoa tan trong

moi truong thich hgp, ¢ nhiét d¢ thich hop. biéu nay trai nguoc véi thude
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nhudm hoa tan. Trong bdi canh cua sang ché , "méi truong thich hop" 14 nude
bot cuia nguodi, mdi trudng chét long ma trong do ché phém duoc st dung, &
nhiét dd cia khoang miéng trong khi danh rang, tirc 1a 1én dén 37°C. Nhu udc
tinh hop ly, moi trudong thich hop co6 thé dugc coi 1a nude va nhiét d thich hop
la 25°C.

Tét hon 13, chit mau c6 kha ning phan xa di anh sang sao cho ring duogc
xtr 1y tréng hon dang ké so véi mau ban du cta né. TSt hon 13, chat mau co
mau sao cho mau tu nhién cua né nam trong mau sic tir tim-dé dén xanh luc-
xanh lam, t&t hon 13 tir tim dén xanh lam.

Tét hon 13, chdt mau 13 mau tim hodc xanh, t5t hon nita 13 mét trong
nhimng mau dugec liét ké trong danh muc Chi s6 Mau Quéc té. Nhitng chit mau
nay dugc liét ké 1a chAt mau tim 1 dén chét mau tim 56 va éhét mau xanh 1 dén
83.

Chét mau tim dugc wu tién 1a chat mau tim 1, 1:1, 1:2, 2, 3, 5:1, 13, 19,
23,25,27,31,32,37, 39,42, 44 va 50.

Chét mau xanh dugc uu tién 1a chit mau xanh 1, 2, 9, 10, 14, 15, 15:1,
15:2,15:3,15:4, 15:6 16, 18, 19, 24:1, 25, 56, 60, 61, 62 va 66.

Nhitng chit mau thich hop khac 1 chat mau xanh biéc va tim dam.

Tét hon 14, nhiing chit mau 13 chAt mau xanh 15, tot hon nita 14 chat mau
xanh 15:1, 15:2, 15:3, 15:4, 15:5 hodc 15:6, tot nhat 1a 15:1.

Xanh covarin dugc dac biét uvu tién.

Luong chit mau trong ché pham t6t hon 1a nim trong khoang tir 0,001
dén 0,3%, t6t hon nira 1a tir 0,005 dén 0,1%, va tét nhat 1a tir 0,01 dén 0,08%,
tinh theo trong lugng. Phan tram trong lugng dé cap dén tong luong chét hoat
tinh ¢6 mat va loai trur bat ky chét mang nao co thé ¢c6 mat. Chit mau c6 thé
dugce trai dong déu trong toan bd ché pham hodc, né ¢ thé duge phéan tan trong
pha thr hai nhu mét dai hodc pha thir hai dugc ép dun khac.

Ché pham theo sang ché chira chét tro ldng polyme hoa tan trong nudc.
Trong bbi canh ctia sdng ché, chit trg ling polyme "hoa tan trong nudc" 1a chét

hoa tan trong nudc, thuong cé do hoa tan 1a 0,5% hodc 16n hon, va thong thuong

-3



35586

hon 1a 5% hoéc 16n hon, tinh theo trong lugng, ¢ 25°C. Hon nita, chét nay van
con hoa tan sau khi sdy khé — tirc 14 n6 c6 thé dugce tai hoa tan sau khi sdy kho.
Chét nay 13 cac polyme, nhung khéng phai 12 polyme tao mang. Do hoa tan
trong nude la cin thiét dé tranh tich tu chét tro léng lai trén rang, didu cling c6
thé 12 mot van dé dic biét dbi vdi cac polyme tao mang.

Chét tro ldng polyme hoa tan gitp ting cudng sy ling dong chét mau l1én
trén rang va do d6 tang cuong su thay d6i mau séc do chit mau gy ra. Pac biét
hon, chit ling dong theo sang ché c6 thé ting cudng viéc ling dong ctia chat
mau nhu xanh covarin khi dugc két hop trong ché pham véi lugng 0,02%, tinh
theo trong luong, dic biét 1a khi chét tro lang dugc tu két hop véi lugng 1%,
tinh theo trong lugng.

Chét tro ling duoc dua vao ché pham t6t hon 1a nam trong khoang tir 0,01
dén 10%, t6t hon nita 13 tir 0,05 dén 5%, va tot nht 1a tir 0,1 dén 1%, tinh theo
trong luong.

Chét trg lang dé st dung theo sang ché thuong 13 cac polyme co trong
luong phén tir cao, tie 1a cic polyme c6 trong luong phan tir 1a 200000 hodc cao
hon. Céc chét tro ling dugc wu tién 1 cic polyme loai Gantrez® va cac PEG ¢6
trong lugng phan tr cao. Cac chét tro léng duoc dac biét wu tién la cac polyme
loai Gantrez® va cac PEG c6 trong lugng phéan tir cao. Cac chit trg lang duoc
dic biét vu tién la cac polyme loai Gantrez®.

Céc polyme loai Gantrez® la cac copolyme ctia maleic anhydrit v&i metyl
vinylete, trong d6 gbc anhydrit c6 thé & dang thily phan hoic ruou phan mot
phén hoic toan bd. Cac polyme Gantrez® co san tir ISP Inc. Cac polyme
Gantrez® thich hop la: Gantrez S-95: trong luong phan tir 216000; axit tu do;
Gantrez S-96: trong luong phan t&r 700000; axit tu do; Gantrez S-97: trong
lugng phan tor 1500000; axit tu do; va Gantrez MS-955: trong lugng phéan tir
1060000; mudi canxi/natri.

Polyme loai Gantrez® trong d6 duoc uvu tién la gbc anhydrit duoc thiy
phéan hoan toan. Céac polyme nay co thé duogc coi 1a copolyme clia axit maleic va

metyl vinylete. Copolyme dugc dic biét wu tién cua axit maleic va metyl
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vinylete ¢6 trong lugng phéan tir 1a 1000000 hodc 16n hon va chét duoc dic biét
uu tién 1a Gantrez S-97.

Céac PEG c¢0 trong lugng phéan tir cao 1a cac polyme poly(etylenglycol) c6
trong lugng phén tir 12 1000000 hoac 16n hon, t6t hon 1a 2000000 hozc 16n hon.
Céac PEG c6 trong luong phén tr cao dugce uu tién 1a Polyox 60K, polyme c6
trong lugng phan tr xap xi 2000000.

Ché pham chiam séc ring miéng chira chét hoat dong bé mit khéng ion
trén co s& ruou duoc alkoxyl héa tét hon 1a véi lugng nim trong khoang tir 0,2
dén 10%, tinh theo trong luong dua trén téng trong luong ctia ché pham. Puoc
uu tién 1a ete cia polyetylen glycol ctia rugu béo, ddc biét 1a ete cua polyetylen
glycol co tu 20 dén 40 nhom etylen oxit trén mdi don vi. Vi du vé chit hoat
dong bé mat phu hop nay bao gdém nhém chét hoat dong bé mat duoc goi 1a chat
hoat dong bé mit Steareth nhu Steareth 30. T6t hon nita 13, lugng chét hoat dong
bé mat khong ion ndm trong khoang tir 0,5 dén 7% trong luong cua tong ché
pham, tot nhat 14 tir 1 dén 5% trong lugng ctia téng ché pham.

Puoc uu tién néu ty 18 trong luong clia chét hoat dong bé mit khong ion
so v&i chit tro 1ang polyme 1a tir 5:1 dén 40:1, tt hon nira 13 tir 10:1 dén 30:1.

Néu cac chit hoat dong bé mit khac c¢6 mit thi dugc wu tién hon 14 chat
hoat dong bé mit khong ion trén co so rugu duogc alkoxyl hoa véi lugng it nhét
14 75% trong lugng cua tong trong lugng chét hoat dong bé mit trong ché pham.
Tét hon 14 ty 18 cua chét hoat dong bé mit khong ion trén co s& rugu duge
alkoxyl héa so v6i chat hoat dong bé mit loai khéc 1a 16n hon 2:1, t6t hon 14 16n
hon 3:1, t6t nhét 13 16n hon 5:1. Mic du céc chét hoat dong bé mat khéc, chéng
han nhu chét hoat dong bé mit anion va ludng tinh, c6 thé c6 mat thi duge uu
tién néu ching bi giéi han & mtc dudi 0,5% trong luong cla téng ché pham, tot
hon 1a dudi 0,1% trong lugng cua tong ché pham. Diéu nay dic biét 1 trudng
hop dbi voi chat hoat dong bé mit anion.

Tét hon 13, ché phém cham soc rang miéng chira nudc, chit 1am dic va
chét mai mon. Chét 1am dic thich hop bao gdm silic dioxit va canxi cacbonat.

Chét 1am dic duoc uu tién 14 silic dioxit.
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Céac chét liéu mai mon duge vu tién bao gém silic dioxit, nhém oxit, canxi
cacbonat, dicanxi  phosphat, canxi  pyrophosphat,  hydroxyapatit,
trimetaphosphat, hexametaphosphat khong hoa tan, v.v., bao gbm céc chat lidu
mai mon dang hat duoc két tu, thudng véi lugng nim trong khoang tir 3 dén
60%, tinh theo trong luong cta ché phdm chim séc rang miéng. Chét mai mon
dugc uu tién nhét 1 canxi cacbonat va silic dioxit, dic biét 1a silic dioxit.

Ché pham chiam séc ring miéng theo sdng ché ¢6 thé chtra thém cac thanh
phan phd bién trong linh vyc, nhu:

chét khang vi sinh vét, vi du nhu triclosan, clorhexidin, d(‘A)ng, kém va
mudi thiéc (II) nhu kém xitrat, kém sulfat, k&m glyxinat, natri k&m xitrat va
thiéc (II) pyrophosphat, chiét xuét sanguinarin, metronidazol, cdc hop chat
amoni bac bdn, ching han nhu xetylpyridin clorua; bis-guanit, ching han nhu
clohexidin digluconat, hexetidin, octenidin, alexidin va cac hop chét bisphenolic
dugc halogen héa nhu 2,2' metylenebis-(4-clo-6-bromophenol);

cic chat chéng viém nhu ibuprofen, flurbiprofen, aspirin, indometacin,
V.V,

cac chét chdng sdu rang nhu natri va thiéc (II) florua, aminflorua, natri
monoflophosphat, natri trimeta phosphat va casein;

chdt dém mang bam nhu ure, canxi lactat, canxi glyxerophosphat va
stronti polyacrylat;

céac vitamin nhu Vitamin A, C va E;

chiét xut tir thuc vat;

chit lam giam do nhay cam, vi du nhu kali xitrat, kali clorua, kali tartrat,
kali bicacbonat, kali oxalat, kali nitrat va cac mubi stronti;

céc chét chdng tao séi, vi du nhu pyrophosphat ctia kim loai kiém, polyme
chtra hypophosphit, phosphonat hitu co va phosphoxitrat, v.v.;

phén tr sinh hoc, vi du nhu chit diét khuén, khang thé, enzym, v.v.;

chit tao mui huong/huong vi, vi du nhu dau bac ha va bac ha;

chét liéu protein nhu collagen;

chat bao quan;
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chét can quang;

chét tao mau;

chét diu chinh d6 pH;

chét tao ngot;

chét mang dugc dung, vi du hé théng tinh bdt, sucroza, nudc hodc
nudc/rugu, v.v.;

céc chét gitt am nhu glyxerin, sorbitol, propylenglycol, xylitol, lactitol,
V.V,

chit két dinh va chit lam dic nhu natri carboxymetyl-xenluloza, gém
xanthan, gébm arabic, v.v. cling nhu cidc polyme tong hop nhu polyme
polyacrylat va polyme carboxyvinyl nhu Carbopol®;

chat dém va mudi dé dém dd pH va cudng do ion cla ché phém cham séc
rang miéng; va

thanh phén tuy chon khac co thé dugc dua vao 13, vi du nhu, cac chét téy
tréng nhu hop chat peroxy, vi du nhu, kali peroxydiphosphat, hé théng sui bot
nhu hé natri bicacbonat/axit xitric, hé théng thay ddi mau séc, va cac chét tuong
tu.

Liposom cling c6 thé dugc sir dung dé cai thién viée cip phéi hodic su on
dinh cta cac thanh phan hoat tinh.

Ché pham chiam séc ring miéng c6 thé & bét ky dang phd bién nao trong
linh vuc k§ thuét, vi du nhu kem danh rang, gel, kem, dang xit, keo cao su, vién
ngam, bot, kem, va cling co thé duoc diéu ché thanh cac hé thong dé sir dung

trong céc bd cAp phdi loai hai ngan. Dang dugc uu tién 12 dang kem dénh rang.

Vi du thwe hién sang ché
Trong cac vi du khong gidi han sau day, luong la ty 1€ phan tram tinh theo
trong lugng trir khi c6 quy dinh khac.
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Bang 1

Vidu A 1
Sorbitol 70/70 66 66
PEG-32 2 2
TSP 12 hydrat 0,11 0,11
Xanh Covarin 0,075 0,075
Gantrez S97 0,1 0,1%
Zeodent 165 8,9 8,9
Sorbosil AC77 8 8
Sorbosil AC33 1,7 1,7
Gom xenluloza 0,5 0,5
9H
Chét hoat dong 1,8% 1,8%
bé mat SLS Stearath 30
Nudc va cac Pén 100 Pén 100
thanh phan phu

Ché pham trén duoc st dung dé lam tring rang nhu sau. Cac rang cira va
rang ham dugc chiét xuit duoc lam sach béng kem danh rang lam tréng va dugc
dat vao nudc bot vo trung trong hai gio. Sau khi rira sach véi nuée, mau rang co
ban duoc do bang may do mau. MAu ring sau d6 duge chai v6i nude: huyén phu
cta kem danh rang (2:1) cia kem danh rang thir nghiém trong 60 gidy bang ban
chai danh rang, rua sach bang nudc va mau clia chiing dugc do lai. Su thay dbi

mau rang duogc tinh bang cach sir dung chi s6 do tring rang cua WIO.



Céc két qua 1am tring duoc thé hién trong bang 2.
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Bang 2
Vidu Thay d6i trong WIO
A 0,4
1 5,6

Céc ché pham véi chat hoat dong bé mat thay thé.

Bang 3

Thanh phan Vidu2 | ViduB | ViduC | ViduD | ViduE
sorbitol 69,5 69,5 69,5 69,5 69,5
peg-32 2 2 2 2 2
trinatri phosphat 0,11 0,11 0,11 0,11 0,11
Xanh Covarin 0,19 0,19 0,19 0,19 0,19
Gantrez S97 1 1 1 1 1
zeodent 165 4,5 4,5 4.5 4,5 4,5
Sorbosil AC77 8 8 8 8 8
Sorbosil AC33 1,7 1,7 1,7 1,7 1,7
Gom xenluloza
OH 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5
Chat tao mui
huong/huong vi 1,3 1,3 1,3 1,3 1,3
Steareth 30 1,8 0 0 0 0
Natri coco sulfat 0 1,8 0 0 0
Natri metyl
cocoyl taurat 0 0 1,8 0 0
Alpha olefin
sulphonat 0 0 0 1,8 0
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Natri cocoyl

isethionat 0 0 0 0 1,8
Nudc va cac Pén Pén Pén
thanh phan phu 100 | Pén 100 | Pén 100 | 100 100

Céc vi du d3 danh gia vé viéc lam tring rang nhu d& mé ta trudc d6. Cac

két qua lam trang dugc thé hién trong bang 4.
Bang 4

Vidu Thay d6i trong WIO
7,7
3,6
2,6
1,0
1,3

b Ol Q| W
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Yéu ciu bao hd

1. Ché phdm cham séc ring miéng chira chét hoat dong bé mit khong ion trén
co sO ruou dugce alkoxyl hda, chit mau co gbc mau, A, theo hé théng CIELAB la

tir 220 dén 320 d6 va chit tro ling polyme hoa tan trong nuéc.

2. Ché phim chim séc ring miéng theo diém 1, trong d6 chét tro lang polyme
bao gdm copolyme clia maleic anhydrit véi metyl vinylete, trong do gbe

anhydrit cd thé & dang rugu héa hoic thily phan mot phan hozc hoan toan.

3. Ché pham cham séc ring miéng theo diém bt ky trong s cac diém néu trén,
dac trung & chd chat trg lang 13 polyme c6 trong luong phan tir 1a 200000 hoac

16n hon.

4. Ché phim cham soc ring miéng theo diém bét ky trong sd cac diém néu trén,
ddc trung ¢ chd chit mau ¢ goc mau, h, theo hé théng CIELAB 1a tr 250 dén
290 do.

5. Ché pham cham séc rang miéng theo diém bat ky trong s6 cac diém néu trén,

trong d6 chat mau bao gdbm mau xanh covarin.

6. Ché phidm chiam séc ring miéng theo diém bét ky trong s cac diém néu trén,
trong d6 chit mau c6 mit véi lugng nim trong khoang tir 0,01 dén 0,3%, tinh

theo trong luong ciia tong ché pham.
7. Ché phdm chiam séc ring miéng theo diém bt ky trong sd cac diém néu trén,

trong d6 chat hoat dong bé mat khong ion gdbm chat hoat dong bé mit khong ion

dugc etoxyl hoa.
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8. Ché pham chim séc rang miéng theo diém bét ky trong s cac diém néu trén,
trong do chét hoat dong bé mit khong ion gém chat hoat dong bé mat duoc

etoxyl hoa c6 muc d etoxyl hoa la tir 20 dén 40.

9. Ché pham chim s6c ring miéng theo diém bat ky trong so cac diém néu trén,

trong d6 chat hoat dong bé mit khéng ion 12 steareth 30.

10. Ché pham cham séc ring miéng theo diém bat ky trong s cac diém néu trén,
trong d6 ty 1é trong lugng cua chét hoat dong bé mat khong ion so véi chét tro

lang polyme 1a tir 10:1 dén 30:1.

11. Ché phdm cham séc ring miéng theo diém bat ky trong s cac diém néu trén,
trong do chit hoat dong bé mit khong ion trén co s& rugu duge alkoxyl hda
chiém it nhét 1a 75% trong luong cua tdng trong lugng chét hoat dong bé mit

trong ché pham.

12. Ché pham cham séc ring miéng theo diém bat ky trong s6 cac di€ém néu trén,

trong d6 ché pham chira nude, chat lam dac va chat mai mon.

13. Ché pham chiam séc ring miéng theo diém 12, trong d6 chét 1am dic bao

gom silic dioxit.
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