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(57) Sang che dé cap dén ché pham tri viém da do khuan Propionibactecrium acnes (P.
Acnes) bao gom: nano vang da nhanh nam trong khoang tir 0,01 dén 0,1% kh01 luong;
nano quercetin ham luong nam trong khoang tir 1% dén 10% khéi luong; chiét xuat tir rau
dap ca (Houttuynia cordata) nam trong khoang tir 1% dén 10% khéi luong; chiét xuét 16
hoi (Aloe vera) nam trong khoang tir 20% dén 60% khdi luong. Ngoai ra, sang ché con dé
cap dén phuong phéap bao ché ché pham nay.
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Linh vire ki thuit dwoc dé ciap

Sang ché dé cap dén ché pham diéu tri viém da do khudn Propionibactecrium acnes (P.
acnes) va phuong phap bao ché ché phim nay.
Tinh trang ky thuit ciia sang ché

Propionibacterium acnes (P.acnes) con goi 1a Corynebacterium acnes, mot loai truc
khuén gram duong, ki khi. Vi khuin P.acnes 12 nguyén nhan giy ra viém & quanh nang
long tuyén ba nhon trén da, tao thanh cic sin, mun mu va nang cuc (la cac biéu hién 1am
sang dic trung cua trimg c4 viém). Diéu tri tai chd thuong dugc khuyén cdo cho cac
trudng hop mun tir nhe dén trung binh. Cac ché phdm thuong dwoc sit dung nhét la:
khéng sinh, retinoids-mdt dang cta vitamin A, va céac chit khac nhu benzoyl peroxit
(benzoyl peroxide), azelaic axit, salicylic axit va dapson (dapsone).

Khang sinh dugc diéu ché dudi dang chit 1ong, dung dich, gel, va ché phdm dam dic.
Co ché hoat dong chinh ciia khang sinh tai chd 13 tc ché sy viém nhifm gy ra boi vi
khuén chir khong c6 tac dung diét khuén truc tiép. Vi cac bénh nhan didu tri 1au dai, viéc
st dung khéang sinh toan than va tai chd lam giam d6 nhay cam véi cac khang sinh va lam
xuét hién ching khang P.acnes trong khoang 25% truong hop.

Benzoyl peroxit dudi dang sita tiy rira dugc sit dung trong viée didu tri tritng céc trén
da dién rong, nhu vung nguc hodc lung. Trong céc truong hop trang ca ning khi khang
sinh toan thin dwon chi dinh, benzoyl peroxit c6 thé gép phan 1am giam su hinh thanh cta
cac chiing vi khudn p.acnes khang khang sinh. Tac dung phu phd bién nhit 1a gay kich
ing va bong tréc da. Benzoyl peroxit 12 nguyén nhan gay ra viém da kich tmg do ndng d6
thude vi du nhu khé da, ngira da, tréc vay, hong ban.

Retinoid axit 1an ddu tién duogc st dung trong diéu tri trimg c4 cach ddy hon 3 thap
nién. Retinoid tai chd dugc lua chon dé didu tri trimg cé nhe, dac biét 1a nhin muyn tring
c4 véi it ton thurong bi viém.

Nhu vy, Retinoid va khéng sinh dung tai chd va toan than 13 thube tan duoc chinh lua

chon cho diéu tri trimg c4 do khuén P.acnes. Nhung tac dung phu thuong gip va chiém ty
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1& cao, gy lo ngai nhidu cho nhitng bénh nhén. Do d6, mét phuong phap diéu tri hiéu
qué, an toan, it tdc dung phu phu, dic biét 14 cic ché phdm m§ pham hd trg diéu trj viém
da do khuin P.acnes c6 ngudn gdc tir cac chiét xuat thién nhién va cong nghé Nano diét
khuén dang dwoc nhidu ngudi quan tim, khong chi & Viét Nam ma con trén thé gii.

C6 rat nhidu cong trinh nghién ciru vé kha nang khang khuan cta nano kim loai da
duge cong bd trong nhiing ndm gin diy va dugc xem la mdt trong nhitng phuong phap
hira hen thay thé cho thubc khang sinh. Céac loai nano kim loai c6 tinh chat khang khuin
phd bién bao gdm vang, bac, déng, TiO2, CuO, ZnO,... trong do, phé bién nhat 12 bac va
vang. Bac, ion bac va nano bac c6 tinh khéng khuén tét nén duogc st dung rat nhiéu trong
cac san phdm thuong mai nhu 16i loc nudc, bing gac vét thuong, luéi loc trong cac san
phim dién gia dung,...Nhung nhiéu nghién ctru trén thé giéi da ching minh ring ion Ag:
va nano bac c¢6 kha ning gy doc té bao, ngay & ndng do rat thap (10 ppm), theo cong bd
cia cidc nhom tac gid Young-Man Cho (Size-dependent acute toxicity of silver
nanoparticles in mice, J Toxicol Pathol, 2018), Sam Lekamge (The toxicity of coated
silver nanoparticles to Daphnia carinata and trophic transfer from alga Raphidocelis
subcapitata, PLoS One, volume 14, 2019) va Vazquez-Munoz (Toxicity of Silver
Nanoparticles in Biological Systems: Does the Complexity of Biological Systems Matter,
Toxicol Lett, volume 276, 2017).

Bén canh d6, vang cling nhu nano vang dugc xem la vat li€u c6 tinh twong thich sinh
hoc cao, khong gy doc té bao, rat thich hop tng dung trong y sinh. Tuy nhién, tinh khéng
khuén cua nano vang (dang cau) lai rat thp, kho Gmg dung lam vét lidu khang khuén, theo
cong c¢b ciia A. Mubarak Ali (Plant extract mediated synthesis of silver and gold
nanoparticles and its antibacterial activity against clinically isolated pathogens, Colloids
and Surfaces B: Biointerfaces, volume 85, 2011) va Rehab M. Amin (Rapid and sensitive
microplate assay for screening the effect of silver and gold nanoparticles on bacteria,
Nanomedicine, volume 4, 2009).

Trong nhitng nghién ctru gan day da phat hién ra nano vang c6 cdu tric da nhanh (hoic
dang sao) c6 kha ning khang khudn rét tét, thich hop thay thé chat khang sinh lam vét liéu

khéng khuén trong cac san pham y sinh, thuéc hodc cac ché pham m§ pham. Nano vang
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da nhanh dugc ché tao bang phuong phip mim trung gian v6i hé don chit hoat dong bé
mit. Hat tao ra c6 kich thudc 16i 16n hon 100nm, ngoai ra chidu dai nhanh ngén va khong
c¢6 nhanh phu. Trong khi d6, theo nhiéu nghién ctru hiéu qua khang khuin cia nano vang
dang da nhénh ty 1& thun véi véi s6 luong nhanh va chidu dai nhanh.

Quercetin 1a mot loai flavonoid (nhém hop chit c6 nhiéu tic dung sinh hoc) thudong
dwoc tim thiy trong cac loai hoa qua va rau cu, dic biét 1a trong hanh tay, hoa hoe.
Quercetin ¢6 tac dung chdng viém, chéng di wng, va diéu chinh mién dich. N6 thuc
déy san xudt colagen va su co lai cia cac nguyén bao s¢i tlr seo 161 va seo phi dai, giup
chdng tham va chdng seo. N6 c6 thé gitip ngin chin su gidi phong histamin va cac chit
trung gian phan tmg di g khéc, gitp hd trg diéu tri cho da “bi nghién corticoids” do my
phdm. Tuy nhién, mét nhugc diém cia quercetin la khong tan trong nuéc, vi vy gap
nhiéu han ché néu mubn st dung trong m§ phdm. Dé giai quyét tinh trang nay, cac phan
tir quercetin dugc tao thanh dang hat nano d ting kha ning tan trong nuéc ciia quercetin.
Hién nay, c6 mot vai phuong phéap dé tao hat nano quercetin nhu phuong phap pha déo va
vi nhii héa toc do cao. Uu diém ciia phuong phéap pha dao 14 thiét bi don gian, tuy nhién
¢6 nhuge diém 1a kich thude hat 16n, ndng d6 nano quercetin thip (khoang 5pg/ml).
Phuong phap vi nhii héa téc d6 cao ¢6 wu diém kich thude hat nho, do bén cao, tuy nhién
nhuoc diém 1a thiét bi phtec tap, st dung nhiéu chét vi nhil héa va néng do hat nano ciling
khong qué cao (khoang 2%).

Ban chit ky thuét ciia sing ché |

Muc dich cta sing ché 1a @& xuit ché phim diéu tri viém da do khuin
Propionibactecrium acnes (P.acnes) ¢6 chita nano vang da nhanh, nano quercetin va chiét
xuét thién nhién, c6 tic dung khang khuén, chéng seo va thdm cho da, khang histamin,
gitip hd trg phuc hdi da do “nghién corticoids” va khong sir dung khéang sinh.

Ché pham trj viém da do khuin Propionibactecrium acnes (P. Acnes) bao gdm (tinh
theo ti 1& phan tram khéi luong):

nano vang da nhanh nam trong khoang tir 0,01 dén 0,1 % khdi lugng;

nano quercetin ham lugng nam trong khoang tir 1% dén 10% khdi luong;

chiét xuét tir rau dép cé (Houttuynia cordata) nim trong khoang tir 1% dén 10% khéi

lugng;
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chiét xuat 16 hoi (Aloe vera) nim trong khoang tir 20% dén 60% khéi luong;

chét gitr 4m nim trong khoang tir 1% dén 10% khéi luong;

chét tao gel ndm trong khoang tir 0,5% dén 2% khéi luong; va

nudce cit vira di 100%.

Ngoai ra, trong ché phdm con chira chét tao huong c6 ngudn gdc tu nhién chiém tir
0,5% dén 1%; va chét bao quan chiém tir 0,5 dén 1%.

Theo mdt phuong an, sang ché con dé xuit phwong phéap bao ché ché phdm tri viém da
do khuén Propionibactecrium acnes (P. Acnes) bao gdm céc bude sau:

i) tao hdn hop tir chiét xuit 16 hoi va nudc cit véi ty 18 1a 3:5, trong d6 chiét xuat 16
hoi (Aloe vera) nam trong khoang tir 20% dén 60% téng khdi luong, khudy trong thoi
gian 10 phut véi tbe do 2000 vong/phut;

ii) tiép tuc cho chit tao gel vao hdn hop & budc i) vai ti 18 tir 0,5% dén 2% tdng khdi
luong, khudy & tbc do 3000 vong/phit dén khi tao thanh hdn hop gel phan tan déu va
trong suét;

iii) thém cdc chit 1an lugt theo thir tw nhu sau vao hdn hop thu duge & bude ii):

nano vang da nhanh tir 0,01 dén 0,1 % tong khéi lugng;

nano quercetin tir 1 dén 10% tong khéi luong;

chiét xuit rau diép c4 (Houttuynia cordata) tir 1 dén 10% tong khéi luong;

chat giit 4m tir 1 dén 10% téng khéi luong; va khudy & tbe do 3000 vong/phut dén khi
tao thanh hdn hgp dong nhat;

iv) thém chét tao huong tir 0,5% dén 1% téng khéi luong va chit bao quan tir 0,5%
dén 1% vao hdn hop thu dugc ¢ bude iii), khudy & tdc do 3000 vong/phit dén khi tao
thanh hdn hop ddng nhit;

V) thu san pham cudi cing, chiét rét, dong chai va bao quan.

M5 ta viin tit cc hinh vé
Hinh 1 thé hién 4nh TEM ctia nano vang da nhanh theo sang ché.

Hinh 2 thé hién anh SEM ctia nano quercetin theo sang ché.
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M5 ta chi tiét sing ché

Ché phim diéu tri viém da do khuan P.acnes 14 ché phdm dang gel, véi cac thanh phan
hoat chét chinh nano vang da nhanh, nano quercetin va chiét xuét thién nhién, bao gém
chiét xuét 16 hoi (Aloe vera) va chiét xuét diép ca (Houttuynia cordata). Nano vang da
nhanh c6 tic dung khang khuén, nano queretin c6 tic dung khang viém, giam seo, giam
tham, chiét xuét dap ca co tac dung khang histamin (histamine), giai doc cho da, chiét
xuit nha dam c6 tac dung duy tri d6 4m cho da. Ngoai ra, ché phdm con c6 mot sb thanh
phan phu khac nhu chét gitr 4m bao gdm glycerin ¢6 ngudn gdc thuc vat, hyaluronic axit,
polyethylen glycol; va chat tao gel nhu xanthan gum, ecogel, cacboxymetyl xenlulozo
(carboxymethyl cellulose).

Ché phim dugc boi truc tiép 1én da, tai chd viém. Ché pham diéu tri viém da do khuin
P.acnes bao gdm céc thanh phin sau:

nano vang da nhanh nim trong khoang tir 0,01 dén 0,1 % khdi luong; trong d6 nano
¢6 kich thuéc 161 50 nm va nhanh dai tir 100nm dén 150nm va nhiu nhanh phu duoc thé
hién nhu trong Hinh 1;

nano quercetin ham lugng nam trong khoang tir 1% dén 10% khéi luong; trong d6
nano quercetin co6 kich thuéce tr 50 nm dén 150 nm dugc thé hién nhu trong Hinh 2;

chiét xudt tir rau dip c4 (Houttuynia cordata) nim trong khoang tir 1% dén 10% khéi
lugng;

chiét xuét 16 hoi (Aloe vera) nam trong khoang tir 20% dén 60% khéi luong;

chét gitt Am nim trong khoang tir 1% dén 10% khdi luong;

chat tao gel nam trong khoang tir 0,5% dén 2% khéi luong; va

nude cat vira di 100%.

Ngoai ra, ché phim con bao gdm chit tao hwong nam trong khoang tir 0,5% dén 1%
khi lwrgng va chit bao quan nam trong khoang tir 0,5% dén 1% khdi lwong.

Theo mot phwong 4n, sang ché con dé cap dén phuwong phap bao ché ché phim tri

viém da do khuan Propionibactecrium acnes (P. Acnes) bao gom céac budc sau:
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i) tao hdn hop tir chiét xuét 16 hoi va nuée cit vai ty 1€ 1a 3:5, trong do chiét xuit 16
hoi (Aloe vera) nim trong khoang tir 20% dén 60% téng khdi lugng, khudy trong thoi
gian 10 phit voi tbe do 2000 vong/phut; |

ii) tip tuc cho chét tao gel vao hdn hop & bude i) véi ti 18 tir 0,5% dén 2% tong khdi
lwong, khudy & tbc dd 3000 vong/phiit dén khi tao thinh hdn hop gel phan tan déu va
trong suét;

iii)  thém céc chat lan luot theo thit tw nhu sau vao hdn hop thu duge & budc ii):

nano vang da nhanh tir 0,01 dén 0,1 % tong khéi luong;

nano quercetin tir 1 dén 10% tong khi luong;

chiét xuit rau diép ca (Houttuynia cordata) tir 1 dén 10% tong khdi luong;

chat gifr 4m tir 1% dén 10% tdng khéi luong; va khudy & tde dd 3000 vong/phut dén
khi tao thanh hén hop ddng nhét va trong sudt;

iv) thém chét tao huong tir 0,5% dén 1% tdng khdi lugng va chit bao quan tir 0,5%
dén 1% vao hdn hop thu duge & bude iii), khudy & téc dd 3000 vong/phat dén khi tao
thanh hdn hop déng nhét;

v) thu san phdm cubi cing, chiét rét, déng chai va bao quan.

Theo mot khia canh cu thé, sang ché con dé cap dén quy trinh ché tao nano vang da
nhanh bao gdm céc budc sau:

i) tao hdn hop bao gdm dung dich mudi vang HAuCls, dung dich chét hoat déng bé
mat (HPBM) chon tir cic chit trong nhém cic chit sau: cetyltriammoni bromit
[(C16H33)N(CH3)3Br, cetyltriammoni clorit [(CisH33)N(CHs3)3Cl hoéé benzyl dimethyl
ammoni clorit CH3(CHa)1sN(C1)(CH3),CH2CeHs; trong d6 ty 1& khéi lugng dung dich
mubi vang HAuCly va dung dich chit hoat dong bé mat 1a 1/100;

ii) thém chit khir manh natri borohydrit (NaBH4) dugc lam lanh & 4°C vao hdn hop
mubi vang & budc 1), voi ty 18 khdi lugng 12 1/40 va tao thanh dung dich mam vang c6
kich thuéc <10 nm;

iii) tao dung dich nudi bao gébm dung dich mudi vang HAuCls va hdn hop dung dich

chit hoat déng bé mit bao gbém: natri dodecyl sunphat (SDS) va 3-(N,N
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Dimethylmyristylammonio) propan sunphonat (SB3-14), trong d6 ty 1¢ khéi luong dung
dich mudi vang HAuCls va hdn hop dung dich chét hoat dong bé& 1a 1/100; va thu duoc
dung dich nudi;

iv) cho dung dich mam vang thu duogc & budce 1) vao dung dich nuéi thu duge & budc
iii) véi ti 18 khéi luong 1a 1/10;

v) thém bac nitrat (AgNO3) vao hén hop thu duge ¢ budc iv) véi ti 16 khdi luong 1a
1/100, didu chinh d6 pH méi trudng dung dich bing axit hoic bazo dé dat do pH tir 5 dén
7;

vi) thém chét khir yéu chon tir cac chét trong nhém cac chét sau: axit ascorbic hay
hydroquinone vao dung dich thu dugc & bude v) voéi ti 1€ khéi lugng 1/10; dung dich tré
nén trong subt;

vii) ly tim hdén hop thu dugc & budce vi) & tbe do 5000 vong/phut trong vong 10 phit,
loc 14y phan rén, rira lai bang nudce cit va thu duoc nano vang da nhanh.

Theo mot khia canh cu thé khac, sang ché con dé xuat quy trinh ché tao nano quercetin
bao gdm céc budc sau:

i) tao hdn hgp bao gém quercetin, chét hoat dong bé mat Tween 80 va nude cit, voi
ti 16 quercetin 10%, ty 1& chit hoat dong bé mit Tween 80 13 1,25% va nudc cit l1a
88,75%;

ii) thém bi s zirconia c6 kich thudc 0,2 mm vao hdn hop thu duge & budce i) vai ti 1€
1:1;

iii) quay hdn hop hdn hop thu duoc & bude ii) & van tbe 300 vong/phit trong 72 gio,
va thu dugc nano quercetin.

Vi du thwe hién sang ché

Vidu 1: Ché tao nano vang da nhanh c6 kich thudc: 16i S0nm va nhanh 100nm.

Bude i) tao hdn hop bao gdm 50pl dung dich mudi vang HAuCls 0,01M vao 950ul
nudc cét. Sau d6 cho thém 1000ul dung dich cetyltriammoni bromit ndéng do 0,2M va

khudy déu.
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" Buée ii) thém 200ul natri borohydrit (NaBH4) 0,1M duoc lam lanh & 4°C vao hon hop
mudi vang & budc i), phan tng thuc hién & nhiét d6 phong va tao thanh dung dich mam
vang c6 kich thuéc <10 nm. Dung dich mam s& chuyén sang mau nau nhat.

Budc iii) tao dung dich nudi bao gbm 250ul dung dich mudi vang HAuCly 0,01M
,1000p1 3-(N,N Dimethylmyristylammonio) propan sunphonat (SB3-14) néng d% 0,2M,
250ul natri dodecyl sunphat (SDS) ndng d6 0,2M, va 10001 nuée cit vao khudy déu.

Budc iv) cho 250ul dung dich mam vang thu dugc & bude i) vao dung dich nudi thu
dugc ¢ budc iii);

Buéc v) thém 25ul dung dich bac nitrat (AgNO3) 0,1M vao hén hop thu dugc & budc
iv), didu chinh d6 pH méi truong bang dung dich axit sunfuric dat dé do pH tir 5 dén 7.

Budéc vi) thém 250ul axit ascorbic 0,1M vao dung dich thu dugc & Buéc v); dung dich
tr& nén trong sudt; sau d6 chuyén sang mau xanh cd-ban, ching to hat nano vang da
nhéanh dugc tao thanh.

Budc vii) ly tdm hdn hop thu dugc ¢ bude vi) & tdc d6 5000 vong/phiit trong vong 10
phut, loc 14y phan rin dé loai chét hoat dong bé mit, rira lai bang nuéc cit va thu dugc
nano vang da nhanh c¢6 kich: 16i 50nm va nhanh 100nm.

Vi du 2: Ché tao nano vang da nhanh 16i 50nm va nhanh 150nm .

Budc i) tao hdn hop bao gdm 50ul dung dich mudi vang HAuCls 0,01M vao 950ul
nude cit. Sau d6 cho thém 1000p] dung dich cetyltriammoni bromit nong d6 0,2M va
khudy déu.

Buéc ii) thém 400u1 natri borohydrit (NaBH4) 0,1M duoc lam lanh & 4°C vao hdn hop
mubi vang & budc i), phan tng thuc hién & nhiét d6 phong va tao thanh dung dich mam
vang c6 kich thuéc <10 nm. Dung dich mam s& chuyén sang mau néu nhat.

Budc iii) tao dung dich nudi bao gdbm 250ul dung dich mubi vang HAuCls 0,01M
,1000p1 3-(N,N Dimethylmyristylammonio) propan sunphonat (SB3-14) ndng d 0,2M,
250l natri dodecyl sunphat (SDS) ndng dd 0,2M, va 1000pl nuée cit vao khudy déu;

Buéc iv) cho 250pl dung dich mam vang thu duge & bude i) vao dung dich nudi thu
dugc ¢ budc iii);

Budc v) thém 25ul dung dich bac nitrat (AgNO3) 0,IM vao hdn hop thu dugc & budc
iv), didu chinh d6 pH méi trudng bang dung dich axit sunfuric dat dé dé pH tir 5 dén 7.
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Budc vi) thém 250pl axit ascorbic 0,1M vao dung dich thu duge & bude v); dung dich
tr& nén trong sudt; sau do chuyén sang mau xanh cd-ban, chimg to6 hat nano vang da
nhanh duogc tao thanh.

Budc vii) ly tim hdn hop thu dugc & bude vi) ¢ tde do 5000 vong/phiit trong vong 10
phut, loc léy ph?m rén dé loai chét hoat dong bé mat, ria lai béng nu’GC cAt va thu dugc
nano vang da nhénh c6 kich: 181 50nm va nhanh 150nm.

Vi du 3: Ché tao nano quercetin

Budc i) tao hén hop bao gém 10 gam quercetin, 1,25 gam chét hoat dong bé mat
Tween 80 va 88, 75 gam nudc cét,

Buéc ii) thém 100 gam bi st zirconia c¢6 kich thudc 0,2 mm vao hdn hop thu dugce
& budce 1);

Budc iii) quay hdn hop hdn hop thu duge & bude ii) & van tde 300 vong/phit trong 72
gi0, va thu dugc 10 gam dung dich nano quercetin 10%.

Vidu 4: Bao ché ché pham di€u tri viém da do khuan P.acnes

STT Thanh phan (%) TH1 TH2 TH3 TH4 THS
01 Nuée ct 32,48 37,24 47,73 57,09 32,99
02 | Chiét xuit nha dam 50 50 40 30 50
03 Chiét xut diép ca 5 1 2 2 5
04 | Nano vang da nhanh 0,02 0,01 0,02 0,01 0,01
05 Nano quercetin 5 5 2.5 2,5 2,5

Chét gitr 4m 5 5 5 5 5
06 glycerin, hyaluronic
axit, polyethylen
glycol v
Chét tao gel: xanthan 1 0,5 1,5 2 1
07 gum, ecogel,
cacboxymetyl
xenlulozo
08 Huong 0,5 0,75 1 0,15 2
09 Chét bao quén : natri 1 0,5 0,25 1,25 1,5
sorbat, neodefend.

Vi du 5: Ché tao 100 chai ché phém tri viém da do khuén Propionibactecrium acnes

(P. Acnes), mbi chai 50ml, twong duong 5000 gam:

-10-
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i) tao hdn hop tir chiét xuit 16 hoi va nudc cit, trong d6 chiét xuat 16 hdi (Aloe vera)
1a 2500 gam, nudc cat 1a 1674,5 gam, khudy trong thoi gian 10 phut véi tdc do 2000
vong/phut;

i) tiép tuc cho 50 gam xanthan gum vao hdn hop & budc i), khudy & téc do 3000
vong/phut dén khi tao thanh hén hop gel phan tan déu va trong subt;

iii)  thém céc chit 1an luot theo thir tw nhu sau vao hdn hop thu duge & budec ii):

nano vang da nhanh la 100 ppm, twvong duong 0,5 gamvang;

nano quercetin v6i khdi lwgng 1a 250 gam;

chiét xuét rau diép ca (Houttuynia cordata) véi khéi lwong 14 250 gam;

glycerin v6i khéi lwong 1a 250 gam; va khudy & téc d6 3000 vong/phut dén khi tao
thanh hén hop ddng nhét va trong subt;

iv) thém 25 gam chét tao huong va 50 gam natri sorbat vao hdn hop thu duogc & bude
iii), khudy & téc do 3000 vong/phat dén khi tao thanh hdn hop dong nhat;

v) thu san phim cudi cing, chiét r6t 100 chai véi mdi chai 50ml, dong chai va bao

quan.
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YEU CAU BAO HO

1. Ché pham tri viém da do khuin Propionibactecrium acnes (P. Acnes), ché phdm
ndy bao gébm: nano vang da nhanh, nano quercetin, chiét xut tir rau dép ca (Houttuynia
cordata) va chiét xuét 16 hoi (Aloe vera), trong do:

nano vang da nhanh nim trong khoang tir 0,01 dén 0,1 % khéi lugng ché phdm;

nano quercetin ham lwong nam trong khoang tir 1% dén 10% khéi lwong ché pham;

chiét xuét tir rau dip c4 (Houttuynia cordata) ndm trong khoang tir 1% dén 10% khoi
luong ché pham;

chiét xut 16 hoi (Aloe vera) nim trong khoang tir 20% dén 60% khéi luong ché phim.

2. Ché phim tri viém da theo diém 1, trong d6 nano vang da nhanh c6 kich thudc 16
50 nm, nhanh dai tir 100nm dén 150nm va nhiéu nhanh phu.

3. Ché pham tri viém da theo diém 1, trong d6 nano quercetin c6 kich thudc tir 50 nm
dén 150 nm.

4. Ché phdm tri viém da theo diém 1, trong d6 ché phdm & dang gel.

5. Ché phim trj viém da theo diém 1, trong d6 con bao gbdm ( tinh theo ti 1& phin trim
khéi luong ché pham):

chét gitr 4m nim trong khoang tir 1% dén 10%;

chat tao gel (chit nhii hoa) ndm trong khoang tir 0,5% dén 2%;

chét tao huong nam trong khoan tir 0,5% dén 1%:

chét bao quan nam trong khoang tir 0,5% dén 1%; va

nude cat vira da 100%.

6. Ché phim tri viém da theo diém 4, trong d6 chét gitt 4m chon tir nhém c4c chét
bao gdm glycerin ¢6 ngudn gbe thuc vat, hyaluronic axit, polyethylen glycol.

7. Ché phém tri viém da theo diém 4, trong dé chét tao gel chon tr nhdém céc chét
bao gém: xanthan gum, ecogel, cacboxymetyl xenlulozo (carboxymethyl cellulose).

8. Ché phém tri viém da theo diém 4, trong do chét bao quan chon tir nhém cac chét
bao gdém: natri sorbat va/hodc neodefend.

9. Phwong phéap bao ché ché phim tri viém da do khuin Propionibactecrium acnes (P.

Acnes) bao gdm céc budc sau:
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i) tao hon hop tir chiét xuét 16 hoi va nude cit véi ty 18 1a 3:5, trong d6 chiét xuét 16
hoi (Aloe vera) nam trong khoang tir 20% dén 60% tong khéi lwong, khudy trong thoi
gian 10 phut véi tde do 2000 vong/phut;

ii) tiép tuc cho chit tao gel vao hdn hop & budce i) vai ti 16 tir 0,5-2% tdng khéi luong,
khudy & tdc dd 3000 vong/phut dén khi tao thanh hdn hop gel phén tan déu va trong sudt;

iii)  thém cac chét 1an luot theo thi tw nhu sau vao hdn hop thu dugc & budce ii):

nano vang da nhéanh tr 0,01 dén 0,1 % téng khéi lugng;

nano quercetin tir 1 dén 10% tong khéi luong;

chiét xuét rau diép c4 (Houttuynia cordata) tir 1 dén 10% tdng khéi luong;

chat gitr 4m tir 1% dén 10% téng khéi luong; va khudy & tde do 3000 vong/phit dén
khi tao thanh hdn hop déng nhét va trong subt;

iv) thém chét tao huong tir 0,5% dén 1% tong khdi luong va chat bao quan tir 0,5%
dén 1% vao hdn hop thu dwoc & budc iii), khudy & téc d6 3000 vong/phut dén khi tao
thanh hdn hop ddng nhit;

V) thu san phim cudi cliing, chiét rét, déng chai va bao quan.

10. Phuong phép ché tao theo diém 9, trong d6 nano vang da nhanh c6 kich thudc 13i
50 nm, nhanh dai tir 100nm dén 150nm va nhidu nhanh phu.

11. Phuong phép ché tao theo diém 9, trong d6 nano quercetin ¢6 kich thudc tir 50 nm
dén 150 nm.

12. Phuong phap ché tao theo diém 9, trong d6 chét gitr 4m chon tir nhém cac chit bao
gdm glycerin ¢6 ngudn gbc thuc vat, hyaluronic axit, polyethylen glycol.

13. Phuong phép ché tao theo diém 9, trong d6 chét tao gel chon tir nhom cac chét bao
gdm: xanthan gum, ecogel, cacboxymetyl xenlulozo (carboxymethyl cellulose).

14. Phuong phép ché tao theo diém 9, trong d6 chét bao quan chon tir nhém cac chit
bao gdm: natri sorbat va/hodc neodefend.

15. Phuong phap ché tao theo diém 9, trong d6 nano vang da nhanh dugc diéu ché tix

quy trinh bao gdm céac budc sau:
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i) tao hdn hop bao gébm dung dich mudi vang HAuCl, dung dich chét hoat dong bé
mit (HDBM) chon tir cic chit trong nhém cic chdt sau: cetyltriammoni bromit
[(C16H33)N(CH3)3Br, cetyltriammoni clorit [(C16H33)N(CH3)3Cl hoac benzyl dimethyl
ammoni clorit CH3(CH,)1sN(CI)(CH3),CH,C¢Hs; trong d6 ty 18 khéi lwong dung dich
mubi vang HAuCls va dung dich chit hoat dong bé mat 1a 1/100;

ii) thém chit khir manh natri borohydrit (NaBH4) dugc 1am lanh & 4°C vao hdn hop
mubi vang & budc 1), v6i ty 18 khéi lwong 14 1/40 va tao thanh dung dich mim vang c6
kich thuéc <10 nm;

iii) tao dung dich nudi bao gdm dung dich mubi vang HAuCls va hdn hop dung dich
chit hoat dong bé mat bao gdbm: natri dodecyl sunphat (SDS) va 3-
(N,NDimethylmyristylammonio) propan sunphonat (SB3-14), trong d6 ty 1& khdi luong
dung dich mudi vang HAuCls va hdn hop dung dich chat hoat dong bé 14 1/100; va thu
dugc dung dich nudi;

iv) cho dung dich mam vang thu dugc & budc i) vao dung dich nudi thu dugc & budce
iii) voi ti 1& khdi luong 1/10;

v) thém bac nitrat (AgNO3) vao hdn hop thu duge & budc iv) véi ti 18 1/100, didu
chinh d6 pH mai truong dung dich bang axit hodc bazo dé dat do pH tir 5 dén 7;

vi) thém chét khir yéu chon tir cac chét trong nhom céc chét sau: axit ascorbic hay
hydroquinone vao dung dich thu dugc & budc v) véi ti 16 khdi luong 1/10; dung dich tré
nén trong sudt;

vii) ly tm hdn hop thu duge & budc vi) & tde d6 5000 vong/phit trong vong 10 phit,
loc 14y phan rén, rira lai bing nudc cit va thu dugc nano vang da nhanh.

16.Phuong phap ché tao theo diém 12, trong d6 ti 18 gitta dung dich natri dodecyl
sunphat (SDS) va dung dich 3-(N,NDimethylmyristylammonio) propan sunphonat (SB3-
14)1a 1: 4.

17.Phuong phap ché tao theo diém 9, trong d6 nano quercetin dugc didu ché tir quy
trinh bao gdm cac bude sau:

i) tao hon hop bao gém quercetin, chit hoat dong bé& mat Tween 80 va nudc cét, véi
ti 1€ quercetin 10%, ty I¢ chét hoat dong bé mit Tween 80 1a 1,25% va nudc cét 1a

88,75%;
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ii) thém bi st zirconia cé kich thudc 0,2 mm vao hdn hop thu duge & budce i) véi ti 1&
1:1;
iii) quay hén hop hdn hop thu duge & budc ii) & van tdc 300 vong/phit trong 72 gid,

va thu dugc nano quercetin.
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