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(57) Sang ché de xuét vat pham dan hdi ma c6 thé truyen déc tinh cham soc da cho nguoi

mang hodc cé tiép xuc voi san pham. Vat pham bao gobm mang dan h01 vat liéu té bao gbc
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Linh vue ki thuat dwoc dé cap

Sang ché d& cap dén vat phim dan hdi c6 dic tinh cham s6c da, va phuong phép
san xuét no. Vat phém 6 thé thudc loai ¢6 du dinh tiép xUc voi da cia ngudi. Vi duy, vat
phdm c6 thé & dang ging tay tao ra sy bao vé cho nguoi mang trong khi ciing tao ra déc

tinh cham séc da.
Tinh trang ky thuét cia sang ché

Ging tay, nhu ging tay mang mong, dugc mang trong nhiéu nganh cong nghiép
trong thoi gian dai, va tao ra su bao vé cho ngudi deo ging khoi céc vét ligu va chét 16ng

tidm 4n nguy hiém ma ngudi deo ging phai tiép xuc trong qué trinh hoat dng cua ho.

Ging tay thong thuong duge st dung trong cac truong hop nhu vy dugce lam tir
mang dan hdi ¢6 dic tinh ngén can manh. Gang tay dugc lam tr mang mong sir dung
chat dan hdi chi phi twong d6i thép, tao ra san pham c6 don gia thap, vi chiing dugc du

tinh thay ddi thudng xuyén vi Iy do bao gbm vé sinh va thoai mai.

Trong khi ging tay nay co sdn & mdt loat cac dang, c6 rat it bien thé co6 san c6

kha nang tao ra dic tinh chdm séc da thyc sy cho ngudi mang gang tay.

Mot s6 ging tay duge phu san. L6p phu gang tay nay thuong tao ra 16p ché pham
don gian mong ma tao ra hi¢u qua gitr 4m cho da 18 rang. Tuy nhién, hiu qua gitr am
cho da nay thuc té ¢6 thé thu duge tlr su giai thich gia vé& d6 Am cua da sau khi ra md
hoi trong géng tay, dugc két hop vé6i ché phim vat liéu phii. Con dwge md ta trong linh
vuc k¥ thuat ndy 13 géng tay chtra 16p phu cua chét chiét tir thuc vat don gian, nhu Aloe
vera, dugc néu 1a tao ra dic tinh gitt Am, cu thé 13 khi duoc két hop véi md héi cia da
ngudi mang. Tuy nhién, 16p phi nay lai tao ra cam gidc gitr 4m hoi hot. Ngoai ra, chét
chiét tir thuc vét ndy, sau khi chiét tr thue vat va phoi nhiém véi moi trudng, bat dau
xubng cap trén b& mat cia gang tay trong khi luu trit kéo dai, sao cho cac thanh phan

hitu hiéu nhét c6 thé khong con hién thi hoat tinh sinh hoc dang ke.

Lua chon khéc dé tao ra ging tay c6 déc tinh cham séc da bao gdm viéc pht bé
mat trong clia gang tay bang kem hoic 16p phit kem. Tuy nhién, vAn d& vé6i 16p phi nay

1a cac chat nay c6 thé 1am xAu di hiéu suit ging tay, lam phat sinh tac dong bét loi véi
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dic tinh chin va vit Iy ctia chét dan hdi. Ngoai ra, 16p phii ndy c6 thé tao ra cam giac
nhon khéng thoai mai. D6 1a thir thach d8 can bang dic tinh mong mudn nhu thude tinh
xtic gidc v6i dic tinh tri liéu cho da. Céc tai liéu khéc trong linh vuc k¥ thuét da giai
quyét van dé nay bing cach st dung chét 1am mém nhu glyxerin va sorbitol (xem
W02008/011088). Tuy nhién, 16p phti nay c¢6 do nhét cao va cac diéu kién dé phu 16p
pht (vi du nhi¢t d§ phu cao dé khién cho ché phdm léng hon, hodc st dung dung moi

hitu o) c6 thé 1am phiét sinh khé khén trong hoat dong san Xuét ging tay.

Chu don quan sat dugc rang k¥ thuat pht ging tay hién tai trén thi trudng khong
tinh dén dic tinh cAn dé truyén hiéu qua chét vao 16p da ma 13 quan trong nhét dé bao

vé va phuc hoi da hitu hiéu.

Cht don d3 xem xét tinh hinh trong linh vuc k¥ thudt nay va kham pha cac cich
khac dé truyén dic tinh chim s6c da qua phwong tién cia san phidm mang dan hdi nhu
gang tay.

Chu don ciing d3 xem xét tac dong ma 16p pht trén mang dan hdi c6 thé c6 1én
céc dic tinh mong mudn khac ctia ging tay, bao gbm d6 dan hdi, mddun (mét méi lién
quan dén strc can cia gang tay), su mém mai, dic tinh chén mang, d6 day mang va chi
phi. S& khong mong mudn tao ra san phdm méi c6 16p phit ma, trong khi tao ra dic tinh
chiam séc da rit hitu hiéu, 1am yéu dac tinh chin cta mang, hodc tdc dong bat loi 1én

mot hodc nhiéu dic tinh mang khéc.

Muc dich ctia chi don 14 tao ra vat phdm dan hoi méi, va phuwong phdp san xuat
san phdm nay, ma truyén dic tinh chim soc da cho ngudi mang san pham, hogc it nhat

1 tao ra san phdm thay thé hiru dung.
Ban chit k§ thuit ciia sang ché

Chu don d3 phat trién vat pham dan hdi m&i ma c6 thé truyén dic tinh cham séc
da cho nguoi mang hodc ¢o tiép xtic v6i san pham. C4c san phim nay chtra mang dan
hoi va chira thanh phén chiam sdc da, trén co s& vat licu té bao géc thuc vat. Vat liéu té
bao gbc thuc vit c6 thé dugc pht thong qua ché pham phii thich hop. Vat liéu té bao gbc
thuc vat co thé dugc dong kin bang mang hai 16p, hodc né ¢o thé duoc két hop véi
phospholipit @& 1am bt dong thanh phan cham séc da trén bé mit mang. VAt liéu té bao
géc thuc vat, co thé & dang vat liéu té bao géc thuc vat dugc dong kin bz‘?mg mang hai

16p hodc hdn hop ctia vat liéu té bao géc thuc vat va phospholipit, co thé c6 mat dudi
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dang 16p hodc 16p phu trén bé mit mang dan hdi.

Vi viy, theo khia canh thu nhét, sang ché dé xuét vat phém dan hoi bao g@)m
mang dan hdi va vat liéu té bao gbc thuc vat. Theo phwong 4n cu thé, vat phim dan hoi
bao gdm mang dan hdi va vt liéu té bao gbc thuc vat trén bé mit ctia no.

Theo khia canh thit hai, sang ché dé xuét phuong phép san xut vat phdm dan hoi
bao gdm méang dan hdi cé dic tinh cham séc da, phwong phép nay bao gdm viéc phu vat
lidu t& bao gbc thuc vat 1én bé mit mang dan hdi.

M ta vin tit hinh vé

Séang ché hién s& dugc mo ta chi tiét hon c6 tham chiéu dén cac hinh v& sau day
ma minh hoa vi du khong gidi han cta cac khia canh theo sang ché.

Fig. 1 1a minh hoa so lugc cta hai 16p phospholipit ma co6 thé c6 mit theo cac
phuong an cua sang ché.

Fig. 2 12 minh hoa so lugc cia liposom trén co s& phén tir ¢6 cac dau cuc va
khong cuc, voi cac dau khong cuc tao ra hai 16p khong cuc, va chira tai va nude, co thé
12 ddu hiéu theo phuong 4n cla sang ché.

Fig. 3 1a minh hoa so lugc cla phéan tir phospholipit ma co thé 13 d4u hiéu theo
phuong 4n cua sang ché.

Fig. 4 12 minh hoa so lugc cla gang tay, 1a vi du cia san pham trong pham vi
sang ché.

Fig. 5 1a minh hoa so lugc thé hién (A) mit cit ngang cia ging tay theo Fig. 4 ¢
ving cb tay, thé hién liposom trén bé mat ctia nd theo phuong &n clia sang ché, va (B)
hinh phéng to ciia mot phén ctia mit cit ngang ging tay (khong theo ty 1€).

Fig. 6 1a minh hoa so lugc thé hién (A) liposom chira vat liéu té bao gdc thuc vat
tiép c4n mang té bao da, va (B) dung hop cua liposom v6i mang té bao da dé giai phong
luong liposom.

Fig. 7 1a so dd khdi thé hién cac giai doan trong qua trinh san xut ché pham pht
chira té bao gbc theo phuong 4n cia sang ché.

Fig. 8 13 so dd khéi thé hién cac giai doan trong qué trinh thir nghiém hiéu qua

gift 4m clia géng tay theo phuong 4n clia sdng ché.
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M6 ta chi tiét sang ché

V4t phim dan hdi va phuong phap san xuét theo phwong 4n trong sang ché dugc
md ta chi tiét hon & phan nay.

Cai thién ddc tinh cham so6c da cia vat phém dan hoi

Séang ché dé xuét vat phim dan hdi bao vé sinh hoc ting cudng va phuong phap
san xuét chung. Pau tién, sang ché dé xuAt vat phim dan hdi két hop vit liu té bao gdc
thuc vat. Theo phuong an dugce uu tién, té bao gdc thuc vat c6 ngudn gdc tir cy tdo,
nhu lodi Malus Domestica. Té bao gbc thuc vat ¢6 thé dugc lam bt dong trén vat phdm
dan hoi théng qua viéc sit dung hé théng dong go6i mang mot 16p hodc hai 16p, vi du
liposom, dugc lam bét dong trén bé mit tiép xtc da cua vt phim dan hdi dé truyén dic
tinh chiam séc da xac thuc. Theo cac phuong an khéc, liposom hodc cac hé mang hai 16p
khéc c6 thé duge st dung dé 1am bat dong cac thanh phan chiam séc da khéc dé truyén

hitu hiéu hon vao da cia ngudi mang.

Té& bao gbc da cu tru tai 16p bidu bi cin ban va chang lién tuc lam méi cac té bao
da. Chung van ngi yén cho dén khi chung dugc kich hoat béi chin thuong mo hoic
bénh ngoai da. Tin hiéu sinh hoc dugc nhén tir co thé d8 bat dau ché d6 phuc hdi, bao
gdm viéc san xuét céc protein, carbohydrat va lipit khac nhau dé gitip 1am lanh, phuc
hdi dwong méanh va nép nhan, duy tri do dan hdi da, va khdi phuc chic nang sinh Iy

thong thuong va cin bang ndi moi cia da.

Té bao gdc tu 1am méi 1au dai bat dau thoai hoa nhur 1a mot phéan cia qua trinh
130 hoa da, hoic do rdi loan da va viém da. Viéc nay lam yéu su huy dong t€ bao goc va

giam sd lugng té bao gbc trong da.

Té bao gdc thuc vat chia yéu t6 biéu sinh ma c6 tiém ning kich hoat con duong
truyén tin hidu té bao dé duy tri kha ning tdn tai cua té bao gbc da ngudi, do d6 mang
lai nhiéu l¢i ich cho da. Cac lgi ich c6 thé bao gdm tri hoan 130 hoa da, hd trg 1am lanh
vét thuong, hd trg 1am lanh da (sau tdn thuong da do 161 loan hoic chin thuong), thay
thé cac té bao da chét do qua trinh chét theo chwong trinh, bdo vé hang rao bao vé da,
duy tri do dan hdi cua da thong qua biéu hién collagen nhat quén, hd trg co ché chéng
viém, hd trg co ché chéng oxy hoa da va hd tro hé théng giai doc da. Mot hodc su két
hop cua céc loi ich nhu vay c6 thé dugc trai nghiém. Bao vé va lam lanh da la cac lgi

ich muc tiéu chinh. Theo c4c phuong 4n cla sang che, vét liu té bao goc thuc vt bao
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gdm cac yéu t6 biéu sinh. Theo cac phurong 4n cia sang ché, vat lidu té bao gdc thuc vét
chira ADN dai dién cho toan bo thuc vat. Didu nay trai ngugc véi bat ky ADN c6 thé c6
trong bét ky dang chiét xuét thuc vat ndo khac (khong phai dich tan/chiét xuét té bao
gbc thuc vat), c6 thé chira lvgng nhd ADN duge lign két v6i thanh phan clia cdy ma tir
d6 chiét xuét duoc ldy (vi du, qué cta cay, chtt khong phai 12 toan b phén b sung ADN

cua cay.)

K3 thuat phu géng tay trén thi trudng hién nay c6 xu huéng & dang phu chét, nhu
chiét xuét nguyén liéu thuc vat don gian dé mang lai tic dung dudng 4m 13 rét cho da,
hoidc 16p phi chat hoa hoc mang lai hiéu qua mang (tron) d& mic. Chiét xuat thyc vat
don gian dugc st dung trén ging tay hién tai trén thi truong dya trén qua trinh chiét xuét
hitu co hodc nudc don gian cia mot ph?ln chét dinh dudng c6 trong thuc vat, thanh phﬁn
ctia n6 c6 thé thay dbi o rét theo mua va gitra cdc 16 thire an khac nhau clia nguyén ligu
thuc vat. Cac chat chiét xuét duge st dung khong phai 1a nguyén ligu t& bao gbc thuc
vét. Céc chiét xuit don gian nhu vay khong chira cac yéu t6 biéu sinh, cu thé 1a cac yéu
td biéu sinh thuc vat. Nguoc lai, vat liéu té bao géc thuc vat dugce dé cap theo sang ché
chira cac yéu t biéu sinh. Hon nita, vi cac chét chiét xuit tir thuc vat don gian khong
duogc phu 1én ging tay theo cach bao vé cic thanh phén dinh dudng chiét xut tir thuc

vét, nén c6 kha nang thanh chiét xuét xuét tir thue vt bi hu hong khi bao quan géng tay.

Phuong an theo sang ché bao gdm sir dung hé mang hai 16p dé dong goi cac thanh
phﬁn chdm séc da (c6 thé 1a vat liéu té bao géc thuc vat, hoac thanh phén cham soc da
bét ky khéc nhu chiét xudt tir thuc vat). H& mang hai 16p ¢6 thé & dang liposom (ho#c
cAu triic dong kin khéc duoc mé ta chi tiét bén dudi), hodc cach khac 1a mang hai 16p ¢6
thé ¢ cAu truc khac, nhu trong truong hgp mang méng hai 16p (gidng nhu tAm hoic c6
hinh dang khac). Trong trudng hop liposom, liposom c6 thé dua trén mang hai 16p
phospholipit hinh cAu déng kin va chira thanh phan chim séc da hitu co va/hodc nude.
Trong trueong hop nguyén liu té bao gbe thuc vat & dang dich tan cla té bao gbc thuc
vat chtra cac thanh phan hitu co va nude, thi liposom chira cac thanh phan nuéc cta dich
tan trong trung tAm chira nudc cua liposom va cdc thanh phén hitu co trong thanh hai
16p lipit. Céc liposom (hodc cac hé théng mang hai 16p khac) giai phong cac thanh phén
chim s6c da (hoat chat) khi tiép xic véi mang té bao da. Liposom c6 kha nang twong
thich sinh hoc va c6 thé hoat dong nhu mang té bao tong hop, mang lai cdm gidc nhén

tao khi ti€p xuc gifta cac t€ bao da.
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Phuong an theo sang ché thuc hién sir dung vét liéu té bao géc, cu thé 1a yéu td
bidu sinh t& bao gbe tir gidng ciy té bao thuc vat, dugc dong kin bang hé liposom, sau

d6 14 ¢b dinh liposom trén bé mat vt liéu dan hdi.
Vat liéu té bao gde thuc vat

Vit lidu té bao gbe thye vét la thuat ngit rong ma dugc st dung dé bao gbm té
bao géc thuc vét, dich thily phén cua no, va chiét xuét giéng céy t€ bao géc thue vat. Té
bao géc thuc vat 1a té bao géc trén éor s& thuc vat, 1a t€ bao c¢o6 kha nang duy tri & trang
thai khong biét hoa (vi du, té bao gbc toan ning, van ning hodc da ning) trong thoi gian
nudi céy kéo dai cho dén khi dugc tao ra dé biét hoa thanh céc lbai té bao khac. Té bao
gbc thuc vat co thé 1a té bao gbc hoic bién dbi gen, va tét hon 1a té bao gbc. Theo mot
phuong 4n, vat liéu té bao gbc thuc vat bao gbm céc yéu t biéu sinh té bao gbc thuc
vat. Vat lidu té bao gbc thuc vat co thé & dang toan bo vat liéu té bao gbc — vé co ban 1a
toan bd ndi dung cia cac té bao gbc bi thity phan. Dé tranh nghi ngd, cAn luu y rang vat
liéu t& bao gbc thuc vat 13 hdn hop nhiéu thanh phin chtra nhiéu chét c¢6 trong té bao gbc
thuc vat c6 lién quan. Thuét nglt “vat liéu té bao gbc thuc vat” ciing khong bao gdm
chiét xuét vat liéu thuc vat (chét thuc vat) vao dung moi hitu co hodc nuée. Vi du vé cac
chét chiét xudt tr thyc vat nhu vay bao gdm chét chiét xuét tir qua va nuéce ép, chét chiét
xuét tir 14, chét chiét xut tir vo cay, chit chiét xudt tir 1&, va chét chiét xut tir toan bd
thuc vat. Céac chiét xuét thuc vat khong phai 1a chiét xuit té bao gbc thuc vat nay khéc
v6i chiét xuat té bao gbe thuc vat vé ham lugng ADN (hodc ham lugng yéu td biéu sinh)
va su da dang hon trong céc thanh phan trong chiét xut thuc vat. Vi du, chat chiét xudt
tlr trai cly s€ chira céc hoa chit lién quan dén huong vi va mau sdc cla trai cdy, khong
c6 (hodc khong c6 & mirc dang ké) trong vt liéu té bao gbc thuc vat cho cing mdt loai
cdy an qua.

Té bao géc thuc vat tot hon 1a té bao géc thuc vat biét hda ngugce.

Trong khi theo nghia rong, bét ky loai cdy nao cling c6 thé dugc st dung, theo
cac phuong 4n duge wu tién, cdy nay 1a tao hodc qua thude ho Hoa hdng, nhu phan ho
Maloideae. Trong s6 khoang 55 loai cdy tdo thudc ho nay, loai thyc vét dugc ua thich 1a
Malus Domestica hodc cdy tdo Uttwiler Spatlauber khac. Ciing c6 thé st dung cac té
bao gde thue vat khac dugc nhom dudi phan nganh Plantae dé san xuét ging tay c6 16p

pht bang vat liéu té bao gdc thuc vat theo cac phuong an khac clia sang ché. Vi du vé
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cc loai thuc vat c6 thé dugc sir dung bao gdm gidng téo, gidng nho, Symphytum, hoa
hdng alpine, cdy argan, xa bong lun, cdy tra thuoc Ho Theaceae, Aloe Vera thudc Ho
Asphodelaceae, Cam quyt thugc Ho Rutaceae, Cucumis thudc Ho Cucurbitaceae,
Hibiscus thudc Ho Malvaceae, Lavandula thuéc Ho Lamiaceae, Calendula thugc Ho
Asteraceae, Cay Phi, cdy Neem, cdy Bo va tAt ca cac dan xuét thuc vét chim soc da khéc
thudc phan nganh Plantae va nganh Archaeplastida. Té bao gbc tir Tao, dic biét 1a tao

vi mé va vi tdo, va tot hon nita 1a Tao xanh, c¢6 the dugc st dung.

Su két hop cua hai hodc nhidu vt lidu té bao géc thuc vat ¢6 thé dugc sir dung.
Nghia 13, vét liu té bao géc thuc vat tir hai loai cdy khac nhau c6 thé duoc str dung. Vi
du, vat liéu té bao géc thuc vat tir ciy thudc ho Rosaceae va tir cdy thudc ho Futaceae
¢6 thé duoc chon. Vi du khac, co thé chon hai loai thuc vat khac nhau déu thudc ho Hoa
héng. Vi vdy, trong toan bd ban mo ta, trir khi c6 chi dan nguoc lai (vi dy, trong Vi du
1 cta phan vi du trong d6 mot nguyén liéu té bao gbe thuc vat dugc st dung cu thé), nén
hidu ring cac tham chiéu dén nguyén lidu té bao gdc thuc vat bao gbm céc tham chiéu

dén hai hoidc nhiéu vat liéu té bao goc thuc vét.

Loai thuc vat duoc wu tién 18 Malus Domestica. Té bao géc thuc vat cia Malus
Domestica la toan nang. Khi c6 nhiéu hon mét vat liéu té bao géc thuc vat, loai thuc vat

dugc wu tién cho it nhit mot trong sb d6 1a Malus Domestica.

Té bao gbc cua bat ky trong sb cac loai thuc vat dugce chon c6 thé thu dugce tir
viéc nudi céy ctia mé seo thuc vat in vitro. Thong tin chi tiét khac vé cac k¥ thuat phu

hop dé thu hoach té bao gbc thuc vat dugc trinh bay & cubi phdn mé ta chi tiét bén dudi.

Theo céc phuong an, yéu t6 biéu sinh c6 ngudn gde tir té bao gdc thue vat dugc
st dung lam vét liéu té bao géc thuc vat. Yéu t§ biéu sinh c6 thé dugc déng kin vao hé
liposom nhu dugc md ta chi tiét hon & dudi. Yéu t6 biéu sinh 13 hop chét sinh hoc gén
thé va tuong tac véi vat lidu di truyén, cu thé 1a axit nucleic, 1am thay ddi kiéu hinh
nhung khong lam thay d6i kiéu gen va trinh ty axit nucleic co ban. Cic yéu t6 bidu sinh
hoat dong nhu céc thé sinh hoa didu chinh biéu hién gen cho chirc ning té bao. Céc yéu
t6 biéu sinh té bao gdc 12 qua trinh metyl hoa axit deoxyribonucleic (ADN), bién ddi
histon va protein didu hoa sinh hoc axit ribonucleic vi md (miARN) dugc tao ra bdi céc
khéi xay dung sinh hoc toan ning dé duy tri qu4 trinh tai tao té bao, biét hoa té bao va

tinh da nang cua té bao. Trong trudng hop cia Malus Domestica, oai tao nay c6 thé
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duoc bao quan trong thoi gian tuong dbi dai ma khong bi héo, diu nay c6 thé 1a két qua

cla cac yéu to biéu sinh té bao goc cua nd.

Té bao gde thuc vat ctia Malus Domestica ¢6 yéu tb biéu sinh ma c6 thé hd tro
duy tri déc tinh té bao gbc “tinh chét gbc” ctia té bao gbc da ngudi. Té bao gde da nguoi
12 loai té bao gbc cu tra & 16p day cla bidu bi da, hoat dong nhu hé thdng sta chira dé

thay thé céc té bao da chét, gitip duy tri su toan ven cla da va ngén ngira 130 héa da sém.

Tuong tu véi té bao gbc dong vat ¢6 v, viéc duy tri va s6 phén té bao gbc thuc
vat phu thudc vao yéu t6 biéu sinh. Té bao gbc thuc vat cia Malus Domestica cu thé 1a
c6 dic tinh bao vé té bao gdc clia ngudi, bao gbm (i) kich thich ting sinh té bao va (ii)
cai thién kha ning tdn tai trong té€ bao gbc cua nguoi. Té bao gbc da ngudi hoat dong
nhu hé théng sira chita dé phuc hdi cac t& bao chét do qua trinh chét theo chuong trinh.
Té bao gde da ngudi ciing chiu trach nhiém cho qua trinh tai tao da lién tuc dé giai quyét
cac ton thuong, 16i loan da va viém da nhim duy tri cin bing ndi moi tdng thé cta biéu

bi va bao vé hang rao bao v¢ da.

Phuong an theo séng ché thuc hién st dung vt liéu té bao géc thuc véat, & dang
dich thity phan cdy té bao gbc thuc vat, hoic chiét xut tir d6. Can luu y ring cac chiét
xuét tir thyc vat, nhu chiét xuét trai cay, chiét xuét 14, nuéc ép, vo ciy hodc & chira
nhidu thanh phan khac nhau, thay d6i theo mua sinh trudng. Nguyén liéu té bao gdc thue
vat, nhu dich thuy phén, chiét xut, v.v., ¢6 thanh phan khong thay dbi trong sudt mua
sinh truéng va khong c6 (hodc rAt it) thanh phan lién quan dén mau sic, hwong vi, v.v.
Vat li€u té bao géc thuc vat chira ham lugng cao vat chit ADN biét hoa cia té bao géc

thuc vat (so véi chiét xuét tir vat chét thuc vat).

Theo phuong 4n cta sang ché, vat liéu té bao géc thuc vat khong & dang té bao
géc thuc vat kho lanh. Theo cac phuong 4n dugc uu tién, vat lidu té bao géc thuc vat,
nhu dich thiy phén cua té bao gdc thuc vat, dugc két hop vao hé mang hai 16p dé hd trg
phan phbi cc thanh phan c6 lgi cho té bao da.

Vat lidu té bao gbc thue vat ¢6 thé c6 mat trén bé mit clia vat phém dan hoi &
dang nguyén chét (ttre 1a khong c6 sy dong gbi ¢ hai 16p mang, hodc khong co két hop
trude voi phospholipit). Theo cac phuong 4n khéc, 16p phu vét lidu té bao gde thuc vat
trén bé mit mang dan hdi bao gbm vit liéu té bao gbe thuc vat va bét ky chit mong

mudn nao khéac, nhu chit tao mang, chit hoat dong bé mit, chit 1am mém, v.v. Tuy
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nhién, theo cic phuong an dugc uu tién, vat lidu té bao gbc thue vat duge dong gbi bing
mang hai 16p, hodc dugc két hop véi phospholipit, dé hd tro qué trinh c¢d dinh trén bé

mit vt phdm dan hdi va phan phéi cac thanh phén ¢6 1¢i cho da.
Hé thdng d6ng goi mang hai 16p

Hé mang hai 16p 1a hé c6 hai 16p phéan tir chira du cuc hodc ua nude, va dau
khong cyc hodc ky nude. Thuat ngit “phén tir” trong béi canh ndy mé rong dén oligome
va polyme. Phén tir dugc sir dung trong viéc tao mang hai l6p ¢6 thé duoc md ta 1a ludng
tinh. Mo ta khac cho cac phéan tir phu hop dé st dung trong viéc dong go6i thanh phén
chim soc da 13 lipit. Cac phén tr duoc sip xép thanh cac hai 16p, thuong chira day cac
phéan t& dugce sip xép theo thir tu, theo cach sip xép hai 16p. Diéu nay dwgc minh hoa
bing so dd trén Fig. 1, trong d6 céc chit s§ sau déy biéu thi dic diém sau — (1) dau va
nude (nhém dau phén cuc), (2) dudi ky nude, (3) hai 16p phospholipit. Vi du vé dang
hinh cdu (hoic liposom) clia mang hai 16p dugc minh hoa trén Fig. 2, trong d6 cac chir

s6 tham chiéu gidng nhau duge sit dung dé biéu thi cic ddc diém gidng nhau.

Mang hai 16p c6 thé & dang thich hop bat ky, bao gdm liposom, cerasom, niosom,
transferosom, ethosom, cetosom, cubosom, sphingosom, colloidosom, aquasom, va cac
dang khac. Dang khéic cia hé théng déng goi c6 thé dua vao 13 cac mixen polyme. Cac
phan tir dugc st dung 8 tao thanh mang hai 16p c6 thé 1a cac thé lai hitu co hodc vo co-
hitu co. Cac phéan tit dugc sir dung dé tao thanh mang hai 16p chira nhém d4u phén cuc
(1), bd phan két ndi va dudi ky nudce (2), trén thuc té ¢6 thé & dang hai dudi ky nuée.
Trong trudng hop ctia liposom, ching ¢6 thé duogc hinh thanh tir cac phén tt lipit, hodc
cac phan tir lipit két hop vdi cac dang phan tir khac nhu polyme. Mot dang thich hop
cua phén tir lipit 1a dang chira nhém dau photphat (hodc photphat bién tinh) (1a), don vi
két néi gbc glyxerol (4) va hai chudi axit béo (bdo hoa hodc khong bao hoa) (2a) va (2b)
(Fig.3). Céc chudi axit béo ¢6 thé bao hoa hodc khong bdo hoa, va trong céc vi du dién
hinh c6 thé ¢6 chidu dai tir 10 dén 22 nguyén tit cacbon (C10—-C22). Trong trudng hop
cerasom, nhom dau phan cuc c6 thé bao gébm phan tir vd co tich dién (hodc polyme),
don vi két nbi nhu amit, diamit, polyol (vi du, glyxerol) hodc su két hop ctia chting, va
mot hodc nhidu dudi axit béo. Nhém tich dién vo co cb thé 1a nhém silyl, nhu nhém
etoxysilyl, nhém nay co thé duoc tao thanh mang siloxan (hogc polyme). Uu tién st
dung liposom va céc vat liéu mang hai 16p gbc phosphat khac, dé tranh sy hién dién cta

silic trong san phAm mang dan hoi. Céc vat liéu mang hai 16p khac ¢ thé dugc st dung
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bao gom ethosom, niosom, transfersom, cetosom, aquasom, colloidosom, sphingosom,

cubosom va cac loai twong tu.

Trong phan mé ta sau ddy, d8 don gian, s& dé cap dén cac dang liposom ctia hé
mang hai 16p, nhung nén hiéu rang vat liéu mang hai 16p c6 thé & dang khéc nhu dugce
md ta & trén. Ngoai ra, s€ dé cap dén liposom chtra vat li¢u té bao géc thuc vat, nhung
nhu dugc md ta trong ban mo ta nay, liposom hodc hé mang hai 16p khac ¢ thé duge
st dung dé dong goi cac thanh phén chim séc da khic nhim cb dinh trén bé mit cua

mang dan hoi dé van chuyén dén lan da.

HE liposom 12 hai 16p lipit hinh cAu ctia phospholipit va dugc st dung trong quéa
khir & dang t& bao nhan tao (hodc té bao tong hop, véi mang té bao tong hop trén co s&
lipit). Hai 16p lipit c6 kha nang dung hgp véi mang té bao clia ngudi va do do tao diéu
kién thuén loi cho viéc van chuyén cac yéu td sinh hoc duwgce déng kin (vi dy, vét liéu té
bao gbe thuc vat hodc cic thanh phan chim séc da khéc) dén cac t& bao nam sau hon

trong da. Piéu ndy dugc minh hoa bing so dd trén Fig. 2 va Fig. 6.

Phospholipit (Fig. 2) 12 phan ti ¢6 hai axit béo (2a va 2b) va nhom phosphat cai
bién (1a) duoc gin vao khung glyxerol (4). Phosphat c6 thé dugc cai bién bang céch
thém cac nhém hoa hoc tich dién hodc phan cuc. Hai vi du vé céc nhom hoéa hoe ¢6 thé
cai bién phosphat 13 cholin va serin. Vi tri cia nhém céi bién dugc dan nhan R, thong
qua nhém hydroxyl. Cac vi du khac vé phosphoﬁpit c6 thé bao gdm céc nhoém
phosphatidyl cholin, phosphatidyl etanolamin, axit phospholipit, phosphatidyl inositol,
phosphaﬁdyl glyxerol, sphihgomyelin va cardioplin, va hdn hop cta hai hodc nhiéu loai
nay. Lexithin, 12 phosphatidylcholin, 1& phospholipit dugc uu tién ¢6 thé duoc str dung
trong viéc hinh thanh hé théng dong goi mang hai 16p theo sang ché.

Nhu duge md ta & trén va nhu dugc thé hién trén Fig. 1 va Fig. 3, phospholipit la
céc phan tir ludng tinh tao thanh céc 16p lipit kép vdi cac dau phan cuc (1) ctia cac phan
t&r huéng vé phia chira nuée va cac dudi axit béo (2) huéng vao trong va huéng vé phia
khong phan cuc. Phospholipit hai 16p hinh cAu tao thanh liposom don 16p (Fig. 2) ¢6 thé
]2 md hinh cho mang té bao nhan tao v6i tai wa nude chira cac thanh phén hoat tinh hoa

tan trong nudc khac nhau va céc thanh phan uva dau hodc ky nudc.

Hé liposom cho phép bay hidu qué ca cdc hop chat ua nudc va ky nude. Cac

liposom c6 thé 12 anion hodc cation. Céc liposom anion 1a doi twong ctia mot sO phuong
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an theo sang ché. Céc phén tir lipit c6 thé duogc tao dan xuit néu mubn. Trong mot vi du,
cac phan tir lipit c6 thé dwoc tao din xuét bang polyme dé tao thanh lipopolyme. Cac vi
du phit hop bao gdm PEG. Céc phan tir nhu vay 1a lipit bién d6i PEG. Lién két cua lipit
véi polyme, hodc bét ky nhém bién dbi lipit nao khéc, c6 th8 thong qua lién két carbamat

hodc cach khac.
Phuong phap dé tao liposom duge md ta chi tiét hon duéi day.

Liposom c6 thé 1 don 16p hodc da 16p. Liposom c6 thé dugc phan loai thanh cac
pham vi kich thuéc khéc nhau, mdi pham vi kich thudc nay c6 thé duoc sir dung dé diéu
ché c4c vat phim dan hoi theo séng ché. Chiing bao gém cac tii don 16p nhd c6 dudng
kinh tir 20nm-100nm, cac tii don 16p 16n (dudng kinh trong khoang 100nm-400nm),
che ti don 16p khéng 16 (dwong kinh >1pm) va céc tdi nhiéu 16p 1on (dwong kinh
200nm-3pm). Céc tii don 16p nhd va 16n dugc vu tién sit dyng trong céc san phim va
phuong phép theo sang ché. Theo mét s phuong 4n, duong kinh liposom nim trong
khoang tir 20nm dén khoang 1000nm, t6t hon 13 c6 kich thude tir 20nm dén 400nm,
hoic c6 kich thude tir 20nm dén 100nm. Theo céc phuong an khéac, pham vi kich thuéc
nam trong khoang tir 200nm dén khoang 1000nm, thich hop 1a tir 400nm dén 1000nm.
Trong truong hgp tng dung ap suét cao trong qué trinh hinh thanh ti (liposom hodc cac

tai khéc), kich thu6e ¢6 thé nhé hon, nhu 1-10nm.

Vat phim dan hdi thich hop ma séng ché c6 thé dugc ap dung 1a ging tay (5), vi
du dugc minh hoa trén Fig. 4. Dang thich hop khac cua san pham ma sang ché c6 thé
dugc dp dung 1 bao cao su (khong duge minh hoa). Vit liu té bao gbc Malus Domestica
duoc dong kin biang liposom (6) va dugc cb dinh trén bé mit trong (5a) cua ging tay,
theo phurong 4n cua sang ché, dugc thé hién so luge trén Fig. 5. Liposom giai phong yéu
td biéu sinh dugc dong kin chira trong vt liéu té bao géc khi tiép xtc voi da 4m cia
ngudi théng qua dung hgp cua liposom va mang té bao (Fig. 6). Nhu dugc minh hoa
trén Fig. 6 (phan (A) va (B)), trong khi khong mudn bi rang budc béi Iy thuyét, chu don
gia dinh rang liposom (6) tiép xtic véi mang té bao da (7), sau d6 dung hgp v6i mang té
bao dé giai phong thanh phan nguyén liéu té bao gbc (8) cia liposom vao té bao chit
ctia t& bao da tiép xuc. Co ché phan phéi nay 14 co ché dAu tién thudc loai nay trong linh

vuc vét phdm dan hdi, dic biét 1a ging tay.

Té bao géc thuc vat liposom 1a thanh phﬁn dugce vu tién cia vat phém dan hoi
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theo sang ché. Té bao gdc thyc vat liposom khong x6p theo cach hat xdp chira chit ngam

tAm. Viéc giai phong ham lugng liposom khong thong qua thAm tir 18 chan long.
Hé thong déng géi thay thé

Khi san phim theo séng ché bao gbdm vit lidu té bao gbc thuc vat, cac hé thong
dong gébi khac co thé duge st dung & chd hé théng déng géi mang hai 16p. Vi du bao
gdm vi nang (xem vi du DE20100269 va US 7988983). Vi nang ¢6 thé 1a gbc gelatin,
gdm bo hat md, polyaxetyl ure nhu polyoxymetylen hodc su két hop ctia ching. Theo
phuong an nay, vat liéu té bao gde thuc vat t6t hon 13 dugc dong kin trong vi nang, hon
14 duoc 1am bat dong trén bé mit. Cac dang khac ctia hé théng dong goi co thé bao gdm
mixen hodc hé théng mang mot 16p gbc lipit hodc khong lipit khac, tuy nhién hé théng

gbc mang hai 16p dugc vu tién.
Lép phii gbc phospholipit

Theo mdt sb phuong 4n, vét phém dan hdi trén co s¢ mang dan hi, vat liéu té
bao gbc thuc vat, va phospholipit. Phospholipit ¢6 thé dong gbi vat ligu té bao gbe thuc
vat, do d6 giup lam bét dong vat liéu té bao géc thuc vét trén bé mit mang. Phospholipit
duoc tin ring 13 cung cAp mot s6 dang bao vé vat liéu té bao gdc thuc vét trong qud trinh
san xuit. Tuy thudc vao cac diéu kién duoc 4p dung khi két hop céc tac nhan,
phospholipit ¢6 thé tao thanh cac mixen dong kin mot phén hoic tht ca cac thanh phan
vat liéu té bao gbc thuc vat, hodc phospholipit ¢6 thé tao thanh mang hai 16p dong kin
mot phén hodc tt ca cac thanh phé‘ln vat lidu té bao géc thuc vat. Cling c6 thé hinh thanh
su sép xép nghich dio cta 16p kép, voi méi truong 16ng ky nude bao quanh “Iép kép
nghich dao”, viing wa nude gifta 16p kép clia cac phén tir va ving ky nude trung tam.
Ciing co thé cac cdu tric 16p don dugc hinh thanh tir cac phan t& phospholipit, chira

ving wa nuwdc trung tdm va moi truong Ky nude bao quanh cac mixen.

Phospholipit va vat liéu té bao gde thuc vat dugc két hop cung lic trong mdi
treong 16ng, nhu nude, véi cac thanh phan mong muén khac bét ky, dé tao ra ché pham
phu. Ché phdm phu nay dugc phu 1én bé mit mang theo phuong phap chung dugc md
ta chi tiét hon du6i ddy. Nong do cac thanh phén c6 thé c6 cling nhu duge néu ra dudi
day. Sy c6 mit cua phospholipit trén bé mit mang c6 thé dugc phét hién trén bé mit clia

vét phdm sau khi san xuét bang céac k¥ thuat phan tich thong thuong.

Thanh phan chim séc da
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Theo mot sd phuong 4n khac, vat liéu té bao gbc thuc vét c6 thé duoc thé bing
thanh phan chim séc da khic. Céc thanh phan hoic tic nhan chim séc da nhu vay c6
thé dugc chon vi tac dung tich cuc cta ching dbi v6i da hodic vi cam gidc vé tac dong
tich cuc trén da. Dé dat dugc muc dich ndy, vat liéu té bao gbc thuc vat duoc dé cap o
trén, nhu dich tan té bao gbc thuc vat, c6 thé dugc coi 1a vi du vé thanh phén chiam séc

da. Dich tan té bao géc thuc vat chira nhidu thanh phén ¢0O dic tinh cham séc da.
Vi vy, sang ché ciing dé xuit:

- vét phim dan hdi bao gdm mang dan hdi va thanh phan chim séc da dugc dong

kin bang mang hai 16p;

- vat pham dan hoi bao gom mang dan hoi, thanh phén cham s6c da, va

phospholipit dé 1am bit dong thanh phdn cham séc da trén bé mit mang dan hoi;

- phuong phap dé san xut vat phdm dan hdi bao gbm mang dan hdi c6 dic tinh
cham séc da, phuong phép bao gbm cb dinh thanh phan chim séc da dugc dong
kin bai mang hai 16p trén bé mit clia mang dan hoi; va

- phuong phap dé san xuét vat phdm dan hdi bao gdbm mang dan hdi c6 dic tinh
cham séc da, phuong phap bao gdm phii ché pham pha chtra thanh phéan cham

soc¢ da va phospholipit 1én bé mit cia mang dan hoi.

Cac thanh phﬁn chiam séc da khéc c6 thé dugc st dung thay cho vat liéu té bao
gbc thuc vat theo phuong 4n cia sang ché ma bao gdm su dong goi trong hé théng mang
hai 16p. Vi du vé cac thanh phan chim séc da bao gdm tinh dau, protein, axit (bao gdm
axit hyaluronic va céc axit da biét khac c6 dic tinh chim soéc da), vat liéu gitr 4m, chét
chim séc da, chit lam mém da, chét tai tao da, chit béo, chit chdng ning, chit chéng
oxy hoa, chét kich thich mién dich, vitamin (vi du nhu vitamin C va E), lanolin va chét
chiét xudt tr thuc vat (bao gdm chét chiét xuét hodc chit hoat tinh tinh khiét c6 nguén
gdc tir thue vat hodc duge diéu ché bang phuong phap tdng hop, va bao gbm chét chiét
xuét cua 16 hoi, trai cay (ké c4 ban than trai cdy, hat, dau, hodc nguyén liéu thyc vat tir
cdy dn qua) rau, v.v.), cic loai hat, tao, v.v. Chiét xut thuc vat hodc thuc vat phu hop
c¢6 thé duoc sit dung bao gém chiét xuét hat nho, chiét xuét bac ha, ctc la ma, 16 hoi,
Jojoba, chiét xuét 16 hoi barfadenis, chiét xuét hoa lac tién, chiét xuét dua chuot, chiét
xuét 14 comfrey, saponaria, chiét xuét officinalis, chiét xuét nhya thom, chiét xuét

khuynh diép, chiét xuat nhan sdm, chi€t xuat tao bién, chiét xuét rong bi€n va hon hop
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cta ching. Céc thanh phén cham séc da wu tién duogc lua chon tir chiét xuét thuc vat va
thwe vét. Bt ky thanh phin nao khéc c6 thé dugc két hop véi thanh phan chim séc da
nhu mong mudn. Ching c6 thé bao gdm protein, peptit, hormon, khdng thé, yéu t6 ting
trudng, vitamin, vat liéu di truyén, chiét xuét td yén va duoc phém (thuéc). Chung cé

thé ¢6 chat lugng cham séc da hodc cach khac.

Pébi voi su két hop cia thanh phén chim séc da (cu thé 13 bao gdm vat liéu té bao
gbc thure vat) va vat liéu tao ra mang hai 16p (nhu phospholipit), lugng tuong dbi cta
tbng cac thanh phén chiam séc da so véi vat liéu tao mang hai 16p (vi du, phospholipit)
6 thé tir 0,001% dén 80% khéi lugng ctia hdn hop. Vat liéu tao mang hai 16p, nhu
phospholipit, ¢6 thd chiém tir 20% dén 99,99% khéi lugng ciia hdn hop. Luong cla
thanh phin cham s6c da c6 thé chiém it nhat 0,1%, 1%, 5%, 10%, 20%, 30%, 40% hogc
it nhét 50% theo khéi lwong cta tdng hdn hop (clia thanh phan chim séc da va vat liéu
tao mang kép nhu phospholipit). Luong phospholipit (hodc vat liéu ludng tinh khac) c6
thé it nhét 13 20%, 30%, 40%, 50% hoidc 60% ciia hdn hop. Trong vi du vé vat lidu té
bao gbc thue vat dang liposom duge hinh thanh tir lipit va té bao gbc thuc vat bi thity
phén, toan b vat li¢u té bao géc thuc vat c4u thanh thanh phﬁn cham séc da va thanh
phan nay c4u thanh toan bo vat liéu dwoc dong kin boi mang hai 16p. Trong céc vi du
khéc, c6 thé két hop vat lidu té bao gde thuc vat (thanh phan “A”) véi loai thanh phan
chim séc da khéc (vi duy, chiét xuét thuc vat, vitamin, v.v. — dugc goi 1a thanh ph?m “B”).
Lugng danh cho thanh phén cham séc da duge dé cap & trén 1a téng cia A va B, véi
phan can bang (“C”) 1a danh cho phospholipit hodc phan tir ludng tinh khac. Lugng
nguyén lidu té bao gbc thuc vat ¢ thé duge két hop véi cac thanh phan khic dé giam

lugng twong ddi clia thanh phin d6 nhim giam gid thanh.

Céc thanh phin A, B va C thuong duge két hop véi cac thanh phan khéc trong
ché phdm pht, nhu nude hodc méi trudong long khéc, glyxerol, chét lam dac (vi du,
gom), chét bao quan (vi du, phenoxyetanol) va chét chéng oxy hoéa. Viéc thay dbi lugng
ctia c4c thanh phéan ndy ciing 6 thé lam giam luong vat liéu té bao gbc thuc vat c6 trong
thanh phan 16p phi, dé dat dugc su can bang phii hop gifta hiéu qua va chi phi. Mot sd
thanh phan nay, nhu méi trudong 16ng/nude, co thé bi loai bd khi 1am kh6 ché pham 16p
pht, dé lai c4c thanh phén ché pham 16p phi khac trén bé mit mang, bao gdm vt lidu

té bao géc thuc vét hodc thanh phén cham séc da khéc.

Trong d6 thanh phﬁn chiam soc da 1a vét liéu té bao géc thuc vat, luong vat liéu
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té bao géc thuc vét trén bé mat mang dan hoi cua vat phém dan hdi co6 thé ndm trong
khoang tir 0,0001% dén 50% vat phim khdi lugng. Trong truong hop nay, luu y ring
vat lidu té bao gbc thuc vat ¢6 thé tao thanh toan bo ché phém duogc phu lén bé mit mang
dan hoi, hodc c6 thé tao thanh mot trong cac thanh ph?m cta ché phém nhidu thanh phan
duoc pht 1én bé mit mang dan hdi. C4c thanh phan khéc clia ché phadm nhiéu thanh phan
c6 thé bao gdm vat liéu liposom (nhu cdc phén tir ludng tinh, vi dy nhu vat liéu
phospholipit). Nudc cd thé 1 thanh phén khac ctia ché phim dugc 4p dung cho bé mit
ctia mang dan hdi trong qué trinh san xut va c6 thé dugc loai bdé mét phan, gin nhu
hodc hoan toan trong qua trinh 1am khd. Khi x4c dinh lwong vat liéu té bao géc thuc vat
theo phan tram khdi lugng cla san phdm cubi cliing, can tinh dén cac thanh phan khac

dugc ap dung va lugng nudc hodc dung moi khac bi mat.
Lwong cuia cdc thanh phc?n

Luong vt liéu té bao gbc thuc vat c6 thé theo mot sé phwong an it nhét 1a
0,0001%, 0,0005%, 0,001%, 0,005%, 0,006%, 0,007%, 0,008%, 0,009%, 0,01%,
0.02%, 0,03%, 0,04%, 0,05%, 0,06%, 0,07%, 0,08%, 0,09%, 0,1%, 0,11%, 0,12%,
0,13%, 0,14%, 0,15%, 0,16%, 0,17%, 0,18%, 0,19%, 0;2%, 0,21%, 0,22%, 0,23%,
0,24%, 0,25%, 0,26%, 0,27%, 0,28%, 0,29%, 0,3%, 0,31%, 0,32%, 0,33%, 0,34%,
0.35%, 0,36%, 0,37%, 0,38%, 0,39% hoiic 0,4% khéi lugng vat phim dan hoi. Lwong
vat liéu té bao gbe thuc vat ¢6 thé theo mot sd phwong an khong phiéu hon 50%, 40%,
30%, 20%, 10%, 5%, 4,5%, 4%, 3,5%, 3%, 2,5%, 2%, 1,5%, 1%, 0,5%, 0,45%, 0,4%,
0.35%, 0,2%, 0,19%, 0,18%, 0,17%, 0,16%, 0,15%, 0,14%, 0,13%, 0,12%, 0,11%,
0,1%, 0,09%, 0,08%, 0,07%, 0,06%, 0,05%, 0,04%, 0,03%, 0,02%, 0,01%, 0,009%,
0,008%, 0,007%, 0,006% hodc 0,005% khdi lugng vat phAm dan hoéi. Gisi han trén va
dudi bét ky c6 thé dugce két hop cung luc trong khoang thich hop, chi giéi han la gioi
han du6i phai dudi gi6i han trén. Vi vy, khoang thich hop cho luong vét liéu té bao
géc thuc vat ¢6 thé ndm trong khoang tr 0,001% dén 0,005%, hoic nam trong khoang
tir 0,1% dén 0,18%, v.v.. Lugng cao hon ¢6 thé dugc thich hop véi vat phém khéi lugng
thip nhu bao cao su, trong d6 ché phdm ph c6 thé chiém ty 1& déng ké trong khéi lwong
ctia bao cao su. Xét vé khdi luong nhe cla ging tay mang mong, ché pham phii ¢6 thé

chiém luong dang ké trong tdng khdi luong cia vat pham.

Luong thanh phin chim s6c da dugc dong kin bang mang hai 16p (bao gbm cu

thé 1a vat liéu té bao gdc thuc vat duge dong kin bing mang hai 16p) trén bé mit mang
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dan hdi ctia vat phdm dan hdi ¢6 thé ndm trong khoang tir 0,0001% dén 80% khéi luong
cua tbng khéi lugng ctia vat phim dan hoi. Trong truong hop nay, luu y rang thanh phin
chim séc da dugc dong kin bing mang hai 16p c6 thé chiém toan bod 16p phi (dwoc sdy
kho) duogc phu 1én b& m3t mang dan hdi, hoic c6 thé chiém mot trong céc thanh phan
ctia nhidu thanh phan ché phdm dugc phu 1én bé mit cia mang dan hdi. Theo mét s6
phuong 4n, thanh phan chim séc da duge dong kin bang mang hai 16p dugc phu lam
huyén phtt ¢6 nuéc. Thanh phan chim séc da duge dong kin bing mang hai 16p bao gdbm
céc thanh phan ctia phan ti tao ra mang (vi du vét liéu phospholipit) va thanh phan chim
séc da (vi du té bao gbce thuc vat). Trong d6 thanh phén chiam séc da duge dong kin bang
mang hai 16p chiém toan bd (hodic vé co ban 14 toan bo) ché phdm phii (khac v6i nude
bi loai bo sau khi phu), phan déng goép theo trong lugng cua ché phdm nay vao san phim
cudi cing c6 thé duge tinh toén bang cach so sanh vat phdm dan hdi khong c6 16p phi
v6i san phim cubi cling chtra thanh phan chim séc da duge dong kin bang mang hai 16p
c¢b dinh trén bé mit ciia n6 (tirc 12 & cubi quy trinh san xuét, va & dang khd). Su gia ting
trong luong tr san pham trude khi phi sang san pham sau khi phu c6 thé 1a do thanh
phdn chiam séc da duge déng kin boi mang hai 16p. Khi c6 cac thanh phan khac khong
bj bay hoi khéi thanh phan 16p phi trong qua trinh sdy kh, thi ¢6 thé tinh dugc ty 18
phan trim cho ting thanh phan. T4t hon, thanh phan cham soc da duge dong kin bing
mang hai 16p chiém it nhét 50%, it nhét 60%, it nhit 70%, it nhét 80% hoc it nhat 90%
cta 16p phu (dugce sdy kho) trén vat liéu dan hdi. Tuy nhién, theo mot s6 phuong 4n (vi
du, dé giam thiéu chi phi cua san phim dugc quy cho thanh phan chim séc da dugc
déng kin bing mang hai 16p dét tién hon), thanh phan chim séc da dugc dong kin bang
mang hai 16p c6 thé chiém it nhAt 1a 1% cta 16p phii (duge séy khd), hogc it nhét 5%,
10%, 20%, 30% hodic 40% cua 16p phu (dugc sdy kho).

Luong thanh phén chim séc da dugc dong kin bang mang hai 16p (ttc 1a toan bd
hdn hop) c6 thé theo mot s phuong 4n it nhat 12 0,0001%, 0,01%, 0,02%, 0,03%, 0,04%,
0,05%, 0,06%, 0,07%, 0,08%, 0,09%, 0,1%, 0,5%, 1%, 1,5%, 2%, 2,1%, 2,2%, 2,3%,
2,4%, 2,5%, 2,6%, 2,7%, 2,8%, 2,9%, 3%, 3,1% , 3,2%, 3,3%, 3,4%, 3,5%, 3,6%, 3,7%,
3,8%, 3,9%, 4%, 5%, 10%, 20%, 30% hodc 50% tinh theo trong luong cua téng trong
lugng cia vit phim dan hdi. Luong thanh phan chim séc da duge dong kin bdi mang
hai 16p c6 thé theo mot sb phuong 4n khong nhiéu hon 80%, 50%, 40%, 30%, 20%,
10%, 5%, 4,5%, 4%, 3,5%, 3% , 2,5%, 2%, 1,5%, 1%, 0,5%, 0,2%, 0,15%, 0,1%, 0,09%,
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0,08%, 0,07%, 0,06%, 0,05%, 0,04%, 0,03% hodc 0,02% theo trong luong trong téng
trong luong cua vat phim dan hoi. BAt ky gi6i han duéi va giéi han trén nao cling c6 thé
duoc két hop v6i nhau dé tao ra khoang thich hop, han ché duy nhét 13 gi6i han duéi
phai ndm dudi gi6i han trén. Do d6, khoang thich hop cho luong thanh phan chim séc
da dugc boc mang hai 16p ¢6 thé nim trong khoang tir 0,01% dén 0,05% hogc tir 1%

dén 4%, v.v.

Trong trudng hop vat phdm chita 16p pht trén co s6 thanh phan cham s6c da (tirc
lacu thé 1a vat liéu té bao géc thuc vat) va phospholipit, lugng két hop ctia thanh ph?m
chiam soc da va phospholipit, 12 ty 1& phin trim tong khdi lwong ciia vat pham dan hdi,
c6 thé it nhat 12 0,0001%, 0,01%, 0,02%, 0,03%, 0,04%, 0,05%, 0,06%, 0,07%, 0,08%,
0,09%, 0,1%, 0,5%, 1%, 1,5%, 2%, 2,1%, 2,2%, 2,3%, 2,4%, 2,5%, 2,6%, 2,7%, 2,8%,
2,9%, 3%, 3,1%, 3,2%, 3,3%, 3,4%, 3,5%, 3,6%, 3,7%, 3,8%, 3,9%, 4%, 5%, 10%,
20%, 30% hoiic 50% khéi lugng cta tdng khéi luvong clia vat phdm dan hdi. Luong
thanh phan chim séc da va phospholipit theo cac phuong dn khac nhau khong nhiéu hon
80%, 50%, 40%, 30%, 20%, 10%, 5%, 4,5%, 4%, 3,5%, 3%, 2,5%, 2%, 1,5%, 1%,
0,5%, 0,2%, 0,15%, 0,1%, 0,09%, 0,08%, 0,07%, 0,06%, 0,05%, 0,04%, 0,03% hodc
0,02% khéi lugng ciia tdng khdi luong ctia vat phim dan hdi. Giéi han trén va dudi bat
ky c6 thé duge két hop cuing lic trong khoang thich hop, chi giéi han la giéi han dudi
phai dudi giéi han trén. Luong thanh phan chim séc da v6i phospholipit thuong trong

khoéng 1:99 dén 80:20, nhu nim trong khoang ttr 10:90 dén 80:20 hozc 10:90 dén 60:40.

Tbng khéi lugng ciia 16p phu (duge sdy kho) (tirc 1a sau khi loai bo nudc) c6 thé
ndm trong khoang tir 0,0001 dén 80% khdi lugng vat phim dan hdi. Luong tbi thiéu c6
thé 1a bat ky trong céc gié tri tdi thiéu duoc x4c dinh & trén cho thanh phan cham séc da
duoc dong kin bang mang hai 16p (tirc 13 vét ligu té bao gdc thuc vat), va tbi da co thé
12 bat ky trong cac lugng t6i da dugc xac dinh cho thanh phan chim séc da dugc dong

kin bang mang hai 16p.

Theo vi du v& ging tay, ning khoang 4g (trude khi phi), ché phdm phu c6 thé
dugc st dung véi lugng quy chuén ndm trong khoang tir 4mg dén 100mg, trong duong
v6i 0,1% dén 25% khéi lugng ctia khéi luong vat phém. Vat lidu té bao géc thuc vat co
thé chiém trong khoang tir 10% dén 50% khéi lwong ché phdm phii (tirc 1a dang kho),
theo phuong an dién hinh. Vi vay, lugng % quy chudn cua vat lidu té bao gdc thuc vat

v6i mdi ging tay co thé nim trong ving tir 0,01% dén 1,25% khdi luong vét pham.
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Trong trwdong hgp bao cao su, khéi lwong quy chudn ciia bao cao su khong dugce phi c6
thé trong khoang 100mg — 300mg, va khdi lwgng pha thich hop dé phit 1én bao cao su
c6 thé trong khoang tir 10mg dén 150mg. Pidu nay twong dwong véi lugng phu (duge
sdy kho) (1a ty 1& phén tram khéi lugng cua tbng khdi huong vat pham) nam trong khoang
tir 9% dén 33%. Trén co s& khoang tir 10% dén 50% vat lidu té bao gbe thuc vat trong
ché phém pht, toan b lugng vat liéu té bao géc thuc vat véi mdi san phém trong truong
hop nay sé& ndm trong khoang tir 1% dén khoang 17% khéi luong tbng vat pham. Nhing
lugng nay ciing déng vai tro nhu huéng dan hitu ich d6i véi pham vi clia céc vat pham
khac, mac du nhitng lugng nay co thé cao hon. Trong trudng hop 16p phi cho da (vi dy,
mat na), co thé can c6 16p phu day hon, chira hodc bao gém vat licu té bao géc thuc vat.
Lép dugc ap dung tham chi co6 thé ning hon thanh phan mang dan hdi. Trong nhitng
truong hop nhu vay, 16p phi kho cé thé chiém tir 10% dén 80% tdng khbi lugng ctia vat
phim. Vat liu t& bao gbe thuc vat c6 thé chiém tix 10% dén 80% khoi lugng trong tong

khdi lugng clia vat pham.

Lam bét dong té bao gbc thuc vat trén mang dan hdi c6 thé dat dugc bang bat ky
trong pham vi k§ thuét. Mot k¥ thuat dugce vu tién bao gbm sy déng goi trong hé théng
mang hai 16p, nhu liposom. Liposom sau d6 ¢ thé dugc lam bét dong trén bé mit mang
dan hoi qua twong tac ion hodc phan tmg ion gitta cac liposom va cac nhém bé mit trén
mang dan hdi. Tuong ty, trong trudng hop cic mang hai 16p khac chira nguyén liéu té
bao gbc thuc vat hodc cac thanh phéan chim séc da khéc, c6 thé xay ra tuong tac ion
hodc phan tng ion khién hé théng bao boc mang hai 16p c¢b dinh trén bé mit mang dan
hdi. Twong tac hodc phan ing ion c6 thé thong qua cic nhom d4u phan cuc cla cac phan
tir ludng tinh va cdc nhom bé mat ion trén bé mit ciia mang dan hdi. Ngoai ra hodc ¢6

thé c6 lién két hydro tham gia thong qua nhom dau phan cuc clia phan tir ludng tinh.

Té bao géc thuc vat, nhu vat liéu té bao géc thuc vat duoc dong kin bdi mang hai
16p, cb thé c6 mit 13 16p phu trén bé mit cia vat pham dan hdi. Su két hop cua vat liéu
t& bao gdc thuc vat va phospholipit co thé twong tw c6 mit 1am 16p phu trén bé mit cia
vat phdm dan hdi. Lép phu t6t hon 12 trén b& mit ctia vat phidm ma tiép xtc véi da. Vi
duy, trong trudong hop géng tay, 16p phi t5t hon 12 trén bé mat trong clia ging tay. Diéu
ndy dugc minh hoa so luge trén Fig. 5, v6i phan (A) minh hoa mat cét ngang & phan ¢
tay clia gang tay (vé phia diu ngén tay cua ¢d tay) va phan (B) minh hoa céc liposom

chira vat liéu té bao gbc dugc c¢b dinh & bé mit trong cia ging tay. Bé mit bén trong 1a
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bé& miit cua ging tay tiép xtic v6i ngudi deo ging tay.
Cdec thanh phdn phii khdc va bién thé

Vat liéu té bao gbe thure vat co thé duoc pht 1am thanh phan cua ché phim phu
trén bé mit cta vat phdm dan hoi. Trong phin nay mét sb du hiéu bd sung ctia ché
phim phti ndy dugc mo ta. Ky thuét dé tao ra 16p phu trén vat phim dan hdi dwgc mb ta
trong phén riéng biét sau dy phan mo ta viéc tao vat phdm dan hoi — phin d6 bao gdm

thong tin bd sung v& d4u hiéu ché phim phi c6 thé cé.

Luong vt liu té bao gdc thuc vat, hodc ché phém phu, co thé ndm trong khoang
tir 0,0001 dén 50% khdi lugng cia vat pham. Trong trudng hop gang tay, lugng ndy cb
thé nam trong khoang tir 0,004 dén 2000 mg/gang tay, tbt hon 12 0,5 — 1,5 mg/gang tay.
Luong nay trén co sé kich c& dién hinh cua 6-8 ging tay, hodc gang tay co khéi luong

khoang 4 gam.

Vat liéu té bao géc thuc vat, & dang don 1é hodc & dang liposom hodc két hop véi
phospholipit, ¢ thé dugc két hop v6i céc thanh phan pht khac bao gdm hydrogel, chét
dan hoi, polyme sinh hoc, chét bit kin sinh hoc, chét bao quan, chét 6n dinh, chit nhii
hoéa, chét 4n dinh pH, chét chéng ozon hoa, sap, chét thAm wét, chét 1am dic va cac chét

tuong tu.

Theo mdt sb phuong 4n, cac thanh phan pht, hodc ché phim phu, khong c6 sap.
Theo mét sd phwong én, ché pham pht 12 ché pham c6 nudc, va vi vay khong co dung
moi hitu co. Theo phuong 4n khic, ché phim phu chita nuéc va/hodc dung méi hitu co
khong bét Itra 1am pha 1ong dé phan phéi cac thanh phan 16p phti 1én bé mit ciia mang
dan hdi. Vi dy, pha 1éng, bi bay hoi khi lam kho 16p phu, c6 thé 13 nudc Vé/hoaflc con
khong chay. Theo mot s6 phwong 4n, céc thanh phan 16p pht, hodc ché pham 16p phu,
khong chira diu. Theo mot sd phuong 4n, 16p phu trén vét liéu dan hdi khong chira dau,

va khong c6 cam giac nhon khi cham vao.

Theo mdt s6 phwong 4n, ché pham pht chira vat liéu té bao gbe thuc vat khong
¢6 chit dan hdi. N6i chung c6 du dinh 1 ché phdm pha chira vt ligu té bao gdc thure vét
khong 1a 16p phu ché phAm mang dan hoi.

Theo cac phuong an khac, ché pham pht chira chét dan hdi. Theo phwong 4n nay,

lugng chét dan hdi tét hon 1 khong nhiéu hon 10% khéi lugng 16p phi duge sdy kho.
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Ty 1€ cua chit dan hdi véi vat lidu té bao géc thuc vat co thé rit khac nhau trong cac ché
phim pht nhu vy va c6 thé vao khoang 99:1 chét dan hdi:thanh phin chim séc da hozic
cao hon (vi dy, chira thanh phﬁn chim séc da dang Vét) hodc thép hon (vi dy, 1:99), nhu
vi du. Viéc c6 lugng nhé chét dan hdi trong ché phim phi ¢6 thé hd trg ¢d dinh vat ligu

té bao géc thyc vat trén bé mit vat phém.

Lép phu (nghia 13, ché phim phu chim séc da) c6 thé chira thanh phan hydrogel.
Trong d6 c6 hé théng déng g6i mang hai 16p & dang hé liposom, hydrogel c6 thé bd
sung vao hé théng nay. Hydrogel c6 thé duoc két hop chit ché véi vat licu t€ bao gbc
thuc vat dé tao thanh 16p phu két hop hodc no c6 thé tao thanh 16p riéng biét. Trong
truomg hop 16p phu két hop, luong hydrogel t6t nhat 1a tir 0,001% dén 50% tinh theo
trong lugng khoé cua ché phim 16p phu va t5t hon 12 tir 0,1 dén 20% tdng trong luong
ctia ché phdm 16p phu (bao gbm ca nuéc). Trong trudng hop 16p phi két hiop, hydrogel
6 thé hd trg giai phong vat liéu té bao géc thuc vét, hodc vat liéu té bao géc liposom
thuc vat, théng qua qua trinh treong nd va do d6 gidi phong liposom khoi bé mit vt
phdm. Ciing c6 thé dua vao lién két hydrogel véi cac té bao gbc liposom cua thyc vat
1am 16p phti ¢b dinh.

Hydrogel thich hgp ¢6 thé bao gbém céc hydrogel dugc mé ta ¢ US20050132466
va US20050222543. Hydrogel thich hop cé thé bao gdm hydrogel gbc axit propenoic,
hydrogel gbc polyacrylic, hydrogel polyacrylamit, hydrogel gbe silic, tinh bdt, alginat,
agaroza va cac nhém bao gbm hydrogel homopolyme, hydrogel copolyme va hydrogel
polyme tham thAu xen k& da polyme. Hydrogel phtt hgp c6 thé cho phép kéo dai dan hdi
cia mang dan hdi bén duéi ma khong lam xdo tron 16p phi hydrogel. Hydrogel c6 do
gian dai khi dat 16n hon 200% dugce uu tién.

Theo mdt sb phuong 4n, 16p pht c¢b dinh riéng biét ¢6 thé ¢6 mit gitta 16p mang
polyme dan hdi va 16p phu cua vat liéu té bao gbc thuc vat. Lép phu c¢b dinh riéng biét

6 thé dua trén hydrogel hodc loai khac.

Ché phim pht chim séc da co thé chira cac thanh phdn mong mudn bét ky khac.
Céc thanh phéan nay c6 thé bao gbm chét chéng dinh, chét khang khuan, hoat chét dudng
4m, chét chdng oxy héa, nhil twong silic va/hogdc hoat chét cham soc da. Mot vi du 1a
coenzyme-Q10. Trong bdi canh nay, céc thanh phan khac tao thanh mot phan ctia ché

phim phti va khong dugc bao boc bsi mang hai 16p. Tuy nhién, can luu y rﬁhg & nhiing
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noi khac trong ban mo ta nay co thé bao gbm c4c thanh phan nhu céc thanh phén dugc

dong gdi duge mo ta.

L&p pht chdm séc da trén vat phim dan hdi thanh phdm (sau khi sdy) c6 thé theo
mot sb phuong an chura it nhét 12 50% chiét xuét té bao géc tr thuc vat, 1a ty 1€ phén
tram cta tong 16p phit (dugc sdy khd). Theo mot s6 phwong 4n, lugng chiét xuét té bao

tir thue VAt trong 16p phit cham séc da it nhat 12 60%, 70% hogc 80% ché pham.

L&p phtl chdm séc da trén vat phim dan hdi thanh pham (sau khi sdy) ¢6 thé theo
mdt s6 phuong 4n chua it nhit 12 50% ctia thanh phan chim séc da duge déng kin bang
mang hai 16p, 1a ty 1€ phan tram ctia téng 16p phu (dugce sdy kho). Theo mét s6 phuong
an, day la vat liéu té bao gdc thuc vat duge dong kin bang mang hai 16p. Theo mdt sb
phuong an, lugng thanh phén chim séc da duge dong kin bing mang hai 16p & 16p phu
chim séc da it nhat 12 60%, 70% hoic 80% ché phim.

Vat phdm dan hdi

Vi du vé céc vat phém dan hdi ma duge huodng loi tir viéc c6 ddc tinh cham soc
da bao gdbm ging tay (gdm c6 ging tay ding mot 14n, gang tay phau thuat, ging tay kiém
nghiém, ging tay cong nghiép, gang tay phong thi nghiém, géng tay blrc xa, gang tay
cho phong sach cho cic nganh cong nghiép dién tir, géng tay dé tiép xtc véi thuc pham
va ché bién thuc phdm va ting dung cong nghé sinh hoc, ging tay gia dung, v.v.), bao
ngon tay, bao cao su, dd che pht danh cho tiép xtc v6i da (bao gbm ca dd che pht bao
vé€ danh cho tiép xtc v6i da va dd che phi tri liéu danh cho tiép xtc v6i da nhu tAm mat
na — c6 thé cung cip 16p pht thanh phan chim séc da cho da ctia ngudi mic) va cac loai
teong tu. Vat phém la vat phém dan hoi phu hop ding mot 14n — c6 khdi luong nhe va
gia thanh ré, thich hop dung mot 14n sau mot thoi gian. VAt phim c6 thé 1a vat phim
mang méng. Vat phim c6 thé duoc md ta nhu vat phdm mang chén. Vat phdm mang
chin vé& co ban khong c6 18 rong dé ngan chin sy truyén chét 16ng qua mang. Mang 1a
mang lién tuc. Do d6, cic mang nay phai tuong phan véi cac loai vai hodc mang ludi
dugc hinh thanh tir cdc soi dan hdi dét thoi ¢6 15 gitta cac soi. Vat phim nay c6 thé 1a
vt phém dugce nhing (ttc 1a vat phém duoc san xuét tir mang dan hdi duge nhung, luu
¥ ring ché phim chim séc da c6 th8 dwoc phi bang céch nhing hodc cach khac). Vat
phim ndy c6 thé bao gdm mang mot 16p hodic mang nhiéu 16p, cling véi 16p phi ché

phim chim séc da. Céc 16p phi khic nhu 16p phi truot hodc 16p phu bot dé hd trg viee
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mic cling ¢6 thé c6 mit, nhung theo mft s6 phuwong 4n, véat pham bao gbm mang dan

hdi va 16p phi chim séc da nhu dugc mod ta trong ban mo ta nay.

Do day cua mang dan hdi (bao gdm ché phadm cham s6c da/lép phu) co thé, vi
du, nam trong khoang 0,01-3,0mm, nhv 0,01-0,3mm, 0,02-0,2mm, 0,05-0,10mm, 0,03-
0,08mm, hodc 0,05-0,08mm (d6i véi vat phim va ging tay méng hodc dung mot 1an),
va 0,2 — 3,0mm dbi véi ging tay diy. Do day dugc do mot cach thich hop 1a “do day
trung binh” cho vét pham. Péi véi ging tay, do day ndy dugc do bang trung binh cuia
cac phép do dd day duoc do 6 ba diém duge mo ta dudi day. Theo mot sd phuong 4n,
dd day mang cia ging tay nho hon 2mm (vi du tir 0,01mm dén 2mm). Vi du, do day
mang c6 thé nim trong khoang tir 0,04mm dén 2mm. Theo c4c phwong 4n khac, ging
tay ¢ thé co khéi luong khoang 4 gam, hodc khoang 3 gam, trong khi dugc danh gia
cao 12 khéi luong ging tay cao hon va thdp hon ciing c6 thé thu dugc tiy thude vao myc

dich str dung gang tay.

Mang dan hdi cta vat pham c6 thé chira mot 16p hodc duge lam tir nhiéu 16p duge
tao ra bang budc nhiing tiép theo. Vi du, mang thanh phim (hozc vat phim) c6 thé chira
tir 1 dén 15 16p. Theo mdt sb phuong 4n, c6 mang dan hdi mdt 16p, theo cac phuong 4n
khac c6 mang dan hdi 1, 2 hodc 3 16p. Theo mot s6 phuong 4n, c6 mang dan hdi 2 hoic
3 16p.

Vit phém dan hoi nhu dugc md ta trong ban md ta nay van giit dugc dic tinh dan
hdi mong mudn ctia mang dan hdi bén dudi, bit chip viée bd sung ché pham hoic 16p
pht chdm séc da. Vi vay, vat phém ¢6 thé dugc tao ra chira moédun & 500% 1a nhé hon
15 MPa. Vét phdm c6 thé chtra do gidn dai khi dit it nhit 1a 500%. Vat pham c6 thé c6
cac dic tinh nay duoc két hop.

Chdt dam héi

Polyme tao dan hdi bao gdm cao su tw nhién va polyme tao dan hdi tong hop, c6
thé duoc lién két ngang dé tao ra mang dan hdi. Polyme nay c6 thé 1a polyme don hoic
td hop clia hai hodc nhiéu polyme. Polyme ndy c6 thé 12 homopolyme hogc copolyme,
hoic hdn hop ctia polyme/copolyme.

Polyme tao dan hdi tdng hop c6 thé 1a polyme chira cac nhom lién két ngang tu
do vé& mit ion, cac nhém lién két ngang cong hoa tri hodc két hop ca hai. Vi du vé céc

nhom c6 thé lién két ngang vé mit ion 1a céc axit, bao gdm cacboxylat, sulfonat va
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anhydrit axit, va vi du v& nhém c6 thé lién két ngang theo kiéu cdng hoa tri 1a lién Kkét
doi.

Polyme tao dan hdi c6 thé duge chon tir cao su (tw nhién hoic tong hop), cao su
nitril, polyuretan, polyisopren, polyclopren, polyme acrylic (bao gdm copolyme khéi
acrylic dien), polybutadien, copolyme cia ching véi cac polyme/monome khéc (cac
copolyme ngiu nhién, cic copolyme khdi hogc khac) va dang cai bién ctia céc polymé
ho#ic copolyme nay (vi du polyme chira nhom thé bd sung nhu carboxylat, sulfonat,

halogenua hoéc cac nhom thé khac).

Polyme tao dan hdi tdng hop bao gbém copolyme dugc tao ra bing qua trinh
copolyme héa clia cdc monome dien lién hop va cdc monome axit khong béo hoa etylen
(polyacrylonitril butadien dugc carboxyl hoa 1a vi du vé copolyme nay), polyisopren,
polyclopren, copolyme styren va/hodc polyuretan. Trong s6 cac monome dien lién hop,
cac vi du 1a 1,3-butadien, iso-pren, 2,3-dimetyl-1,3-butadien, 2-etyl-1,3-butadien, 1,3-
pentadien, clopren va acrylonitril. Pbi v6i cac monome axit khong bdo hoa etylen, nhém
axit c6 thé 1a nhém carboxyl, nhém axit sulfonic hodc nhém anhydrit axit. Vi du vé cac
monome axit khong bdo hoa etylen bao gbm axit acrylic hodc axit metacrylic; axit
itaconic, axit maleic, axit fumaric, anhydrit maleic, anhydrit xitranic, axit
sytrenesulfonic, monobutyl fumarat, monobutyl maleat, mono-2-hydroxypropyl maleat,
va kim loai kiém hodc mudi amoni cia chung. Cac polyme dugc sit dung ¢6 thé dugc

carboxyl hoa hoic khong dugc carboxyl hoa, nhu mong mudn.

Mot vi du dang luu v vé polyme tao dan hdi tdng hop 1a polyacrylonitril butadien.
Chét nay c6 thé dugc carboxyl hoa hodc khong duge carboxyl hoa. Chét nay c6 thé dugc

@& xuét du6i dang hdn hop cua latec nitril carboxyl héa va cao su nitril butadien.

Carboxyl héa dé cap dén sy c6 mit ciia cac nhom carboxylat (axit carboxylic
hodc este) trén chudi polyme. Qua trinh carboxy hoa c6 thé dat dugc bing cach tao
polyme véi monome chira nhom carboxylat, hodc thong qua viéc ghép céc nhém
carboxylat vi polyme. Nhu vi du vé polyme dugc carboxyl hoa thich hop, vién dan t6i
PCT/AU2014/000726 va PCT/AU2014/000727, toan b mdi vién din duge két hop vao
ban mo ta nay bang cich vién din. Po carboxy hoa cb thé nam trong khoang tir 5-15%

(hodc 5-10%).

Trong linh vyc cia sang ché, luong polyme tao dan hdi thuong duge dé cap dén
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1a 100 phr (trén mot tram phén “cao su”), va d6i voi luong tuong dbi ciia cc thanh phan
con lai ciia ché phadm dé san xuit mang dan hdi dugc tinh 14 sd phan so v6i 100phr ciia
polyme tao dan hdi, theo khdi luong. Do do, dbi véi luong chét lién két ngang 1a 1/100th
lugng polyme tao dan hdi trong ché phim tinh theo khdi lwong, luong chét lién két

ngang dugc dé cap dén 1a 1,0 phr.
Cac thanh phd‘n khdc duoc st dung dé tao ra mang dan héi

Polyme tao dan hdi c6 thé duogce lién két ngang véi mot hodic nhiéu chéit lién két
ngang dé tao ra mang dan hdi. Cac loai chét lién két ngang khic nhau c6 thé duogc sir
dung. Cac chit khac ma c6 thé c6 mit trong ché phim dugc sir dung dé tao ra ché pham
tao ra mang dan hdi bao gbm chit [am mém déo, chit chéng ozon héa, chét 6n dinh nhu
chit n dinh pH, chét ndi bé mit, chat nhil hoa, chit chéng oxy héa, chét luu hoa, chét
khdi tao polyme hoa, sic tb, chat don, chét tao mau va chét tang nhay. Nhiéu chét trong
s6 nay dugc thém vao & dang hat. Cac chét khéac duogc thém vao daﬁg chét 16ng. Cac
chét nay dugc thém vao trude khi tao thanh ché ph?lm latec thanh hinh dang cta vat
phim dan héi'téng hop. Theo mot s6 phwong 4n, chung dugc thém vao cing lic véi chét

lién két ngang. Trong cac phuong an khéc, ching dugc thém vao sau.
Chat lién két ngang

Céc loai chét lién két ngang bao gdm chét lién két ngang ion va chét lién két
ngang cong hoa tri. Chét lién két ngang hogc céc chit dugc st dung trong viéc san xuat
mang dan hdi c6 thé duoc chon tir cac chét lién két ngang ion, céc chét lién két ngang
cdng hoa tri, va su két hop ctia chiing. Viéc lya chon nay s& tlly thudc vao céc yéu td
khac nhau bao gbm cac dic tinh cia mang dugc mong mudn va su Iya chon chét dan
hoi.

Chét lién két ngang ion bao gdm cic chét lién két ngang oxit kim loai (nhw k&m
oxit va magie oxit), peroxit (nhu 1,1-di(t-butylperoxy)-3,3,5-trimetylxyclohexan, ma co
thé mua dugc theo tén thuong mai 1a Trigonox 29-40B-pd) va chét lién két ngang ion
dugc hoa tan nhu natri aluminat dugc hoa tan. Cac chét lién két ngang ion khéc trong sb
cac chét da biét trong linh vuc va dugc sit dung. Cic chit nay bao gdbm chit lién két
ngang dugc md ta & PCT/AU2016/050308, PCT/AU2016/050311 va
PCT/AU2016/050312, toan bd mbi vién dan dugce két hop vao ban mo ta ndy bang cach

vién dan.
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Céc chét lién két ngang cong héa tri bao gbm chét lién két ngang hitu co, luu

huynh va/hodc chét cho lwu huynh, va su két hop ctia chiing.

Luu huynh c6 thé duge thém vao duéi dang luu huynh nguyén t6. Chét cho luu
huynh 1a cach khéc dé tao ra lién két ngang luu huynh. Chét cho Iuu huynh giai phong
luu huynh, hodc tic dung véi hop chét chira luu huynh, dé dy nhanh qu4 trinh lién két
ngang cOng hoa tri gbc luu huynh ciia polyme tao dan hdi. Thong thuong, chét cho luu
huynh c6 thé c6 loi thé 1a rat ngén thoi gian déng ran (luu héa), giadm nhiét 4o dong ran
hodc giam luong chét lién két ngang cén str dung trong ché phdm. Tuy nhién, vé mit
tidu cuc, chit cho luu huynh c6 thé 1am phat sinh cac phéan Gng di img, nhu viém da tiép
xuc di (g véi céc triéu chimg bao gém ban dé, mun nuéc, sn, nglra, mun nudc va/hodc
dong vay. Vidu vé chét cho luu huynh pht hop bao gbm céc carbamat nhu thiocarbamat
(vi du, kém dibutyl dithiocarbamat (ZDBC), kém dietyl dithiocarbamat (ZDEC); kém
dimetyl dithiocarbamat (ZDMC); thiuram (vi du, tetraethylthiuram disulfua (TETD),
Tetramethylthiuram disulfua (TMTD)) ; Dipentamethylene thiuram tetrasulfua (DPTT);
Dipentametylen thiuram hexasulfua (DPTH); Dipentametylen thiuram hexasulfua;
thioure (Etyl thioure (ETU) va diphenylthioure (DPTU); thiazol (vi du, Mercapto
Benzothiazoles (MBT), Mercapto Benzothiozol disulfua (MBTS), kém 2-
mercaptobenzothiazol (ZMBT)); guanidin (vi dy, Diphenylguanidin (DPG)) va chét cho
luu huynh géc aldehyt/amin (vi dy, hexametylentetramin). Céac vi du khac da dugc biét

16 trong linh vyc k¥ thudt nay va co thé thu duoc tir nhidu ngudn cong khai sin co.

Céc chét lién két ngang khéc ma c6 thé dugc sir dung c6 thé dwgce chon tir, nhung
khong gi¢i han 6, monome li€n két ngang, oligome phan g, oligome polyisoxyanat,
polyme chirc ndng co6 thé lién két ngang, din xuét ca etylen glycol di(met)acrylat (nhu
etylen glycol diacrylat, di (etylen glycol) diacrylat, 'tetra(metylen/etylen glycol)
diacrylat, etylen glycol dimetacrylat (EDMA), di(etylen glycol) dimetacrylat
(DEDMA), tri(metylen/etylen glycol) dimetacrylat, tetraetylen glycol‘ dimetacrlat
(TEDMA)), chit din xuét cia metylenbisacrylamit (nhu N,N.- metylenbisacrylamit,
N,N.-metylenbisacrylamit, N,N.- (1,2 dihydroxyetylen)bisacrylamit), chét tao lién két
ngang khong chta formaldehyt (nhu N-(1-Hydroxy-2, 2-dimetoxyétyl)acrylamit),
divinylbenzen, divinylete, diallyl phtalat, divinylsulfon, Trimetylolpropan
Trimetacrylat (TMPTMA), chét lién két ngang da chitc ning va cic chét tuong tw. Mot

s& chéit lien két ngang nay c6 béan trén thi truong va duoc cung cAp béi cong ty nhu
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Aldrich. Sy két hop cua céc chét lién két ngang nay ciing c6 thé duoc sir dung.

Theo céch hidu phd bién, lwgng lién két ngang bét ky c6 thé dugc st dung, theo
yéu chu ddi vé6i cac dic tinh cta vt phém cudi cung. Do do, téng lugng chét lién két
ngang trong ché phim c6 thé nim trong khoang tr 0,01 dén 14 phr. Tuy nhién, thudng
mong mudn 13 t6i thiéu lugng chét lién két ngang (va céc chi phi hodc bét loi lién quan).
Téng luong chét lién két ngang c6 thé nim trong mot trong cac khoang sau: 0,01 —
14,5phr, 0,2 — 12,5phr, 0,3 — 10 phr, 0,1 — 10 phr, 0,2 — 10 phr, 0,3 — 9 phr, 0,5 -9 phr,
0,8 — 9 phr, 0,3 — 8 phr, 0,5 — 8 phr, 0,8 — 6 phr, 1 — 5 phr, 2 — 9 phr, 3 — 10 phr, 3 -7
phr, 1 -3 phr, 0,01 — 0,5 phr, 0,01 — 1,0 phr.

Luong chét lién két ngang ion c6 thé ndm trong khoang 0,0 - 4,0 phr, nhw 0,01 —
4,0. Lugng ndy t6t hon 1a vin thip hon, ¢ 0,01 dén 3,0 phr, hogc 0,01 dén 2,0 phr, 0,01
dén 1,0 phr hoic 0,01 dén 0,5 phr.

Luong Iuu huynh co6 thé nam trong khoang 0,0 - 5,5 phr. Luong nay c6 thé van
thip hon, & 0,0 dén 3,5 phr, nhu 0,01 dén 3,0 phr, 0,01 dén 2,0 phr, 0,01 dén 1,5 phr,
0,01 dén 1,0 phr hodc 0,01 dén 0,5 phr.

Luong chét cho luu huynh (vi dy, chét xtc tac) co thé nam trong khoang 0,0 dén
2,0 phr, nhu nam trong khoang 0,1 dén 1,5 phr, 0,1 dén 1,0 phr, 0,2 dén 1,0 phr, 0,3 dén
2,0 phr, 0,3 dén 1,5 phr hogc 0,2 dén 0,6 phr.

Luong chat lién két ngang hitu co ¢6 thé nam trong khoang 0,0 - 4,0 phr, nhu
0,01 — 4,0. Luong ndy c6 thé vin thép hon, & 0,01 — 3,0 phr, hogc 0,01 — 2,0 phr, hodc
0,01 — 1,0 phr.

Chét lién két ngang c6 thé dugc két hop voi ché pham latec va céc thanh phan
khac cta ché phdm tao ra mang dan hdi & thoi diém thich hop dé tao loai mang mong
mudn. Chét lién két ngang thuong dugce bd sung vao ché phdm latec vé6i cac thanh phan
khéac, tuy nhién d6i v6i mot sb dang chét lién két ngang (nhu chét lién két ngang dang
ion dugc hoa tan, bao gém natri aluminat), c6 bude so b lién quan dén viéc tao thanh
ché pham lién két ngang va két hop thanh phén nay véi latec trong céac diéu kién duoc

kidm soat, tiép theo 12 viéc bd sung céc thanh phan khic va chét lién két ngang thir cép.
Céc thanh phan khéc ciia ché pham tao ra vt phéam dan hoi

Chét 4n dinh c6 thé duoc st dung trong ché phim tao ra vat phim dan hdi. Chat
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4n dinh c6 thé 14, vi duy, chéit ndi bé mat anion va hoic cac chit ndi bé mat khoéng ion
khac. Polyme tao dan hdi c¢6 thé dugc pha lofing bing dung dich chét 6n dinh, nhu kali
hydroxit, amoni hydroxit va/hodc natri hydroxit. Lugng chét 6n dinh duoc st dung phu
thudc vao polyme dugc st dung trong ché phim tao mang dan hdi, d6 pH cta ché pham
va cac yéu t§ khéc. Chét 6n dinh ¢ thé nam trong khoang 0,1 - 5,0phr, vi dy, tir 0,5 dén
2phr, t8t nhat 1a tir 1,0 dén 1,5phr, dugce pha lodng v6i nudc, tdt nhat 13 nudce da loc —

hoic nudc da khir ion, hodc nude c6 tong ham lugng chét ran khoang 5 ppm.

Mot dang ctia chit én dinh ma c6 thé duge st dung trong ché pham 1a chét 6n
dinh co hoc. Céc chét 6n dinh nay gitip duy tri tinh 4n dinh ciia ché phdm latec, dic biét
khi c6 thanh phan dugc hoa tan (nhu chét lién két ngang ion dwgc hoa tan), bang cach
cung cAp hd tro cdu triic xung quanh céc ion @8 tranh tai két tha hodc tai két tinh. Chat
dn dinh co hoc ¢6 thé 13 polyol hitu co hoa tan trong nudc hodc hoa tan trong nude, hodc
chit 1am dic hoa tan trong nudc hodc hoa tan trong nudc, vi du vé n6 da dugc biét 5
trong san xuét thuc pham hoic dugc phdm. Vi du vé polyol va chét 1am dic nay bao
gdm glyxerin, dudng va rugu duong, maltodextrin, polysacarit, polyglyxerol, polyetylen

glycol, tinh bot, tinh bjt bién tinh, va hdn hop cta ching.

Chét nhii héa c6 thé dugc st dung trong ché phém tao ra vat phém dan hdi. Chét
nhii héa thich hgp bao gdm natri alkyl aryl sulphat hodc cac chat hoat dong bé mit
anion/kho6ng ion khac. Lugng chit nhii héa duoc st dung phu thudc vao polyme duge
st dung trong ché phim tao mang dan hdi, do pH cla ché phim va cac yéu t6 khéc.

Luong chat nhii héa c6 thé dao dong tir khoang 0,1 dén 3 phr.

Chét 6n dinh d6 pH cé thé duoc st dung dé tranh kha nang mét 6n dihh, c6 thé
x4y ra khi polyme chira nhom axit carboxylic. Chét 6n dinh d6 pH thich hop bao gdm
‘kali hydroxit, amoni hydroxit va/hodc natri hydroxit. Tt hon, chit dn dinh do pH lakali
hydroxit. Dung dich 6n dinh d3 pha loang c6 thé duoc tron v6i polyme. PO pH clia hdn
hop dugce diéu chinh phi hop trong khoang tir 8,5 dén khoang 12,5 hogc tir khoang 8,5
dén khoang 11,0. (Céc) chét lién két ngang sau d6 ¢6 thé dugc thém vao hdn hop.

Chét chéng ozon héa c6 thé dugc st dung trong ché phdm tao ra vt pham dan
hdi. Chét chéng ozon hoa thich hop bao gbm sap parafin, sap vi tinh thé va cac loai trung
gian (1a hdn hop cua ca sap parafin va vi tinh thé). Luong chét chéng ozon héa c6 thé

ndm trong khoang tix 0,0 dén 5,0 phr.
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Chét chéng oxy hoa c6 thé dugc b sung vao ché phdm tao ra vat pham dan hoi
theo sang ché. Chit chéng oxy héa thich hgp bao gbm arylamin can tré hogc phenol céan
tr& polyme va Wingstay L (san phdm ciia p-cresol va dixyclopentadien). Vi dy, chét
chéng oxy héa co thé dugc thém vao véi lugng tir 0,0 - 5,0phr, 0,0 - 3,0phr, 0,0 - 1,0phr
hoic 0,3-0,5phr.

Thubc mau nhu titan dioxit, dugc chon theo séc tb cua no, dé giam d¢ trong subt
ctia mang dan hdi cubi ciing, ¢6 thé duoc thém vao véi lugng tir 0,01 - 10phr, nhu 1,5-
2,0phr hodc 1,0 - 3,0phr va cling cé thé thém chit tao mau vé6i s6 lugng mong muén.
Hon hop nay sau d6 dugc pha lodng dén ndng do téng chét rin muc tiéu bang cach thém
chét long, nhu nuéce. Cac sdc tb dugce sir dung trong ché phém tao mang dan hoi ¢6 thé

dugc chon tir nhém bao g61n cac thudc nhudm duge EN / USFDA phé duyét.

Chét khtr mui cao su c6 thé duoc st dung trong ché pham tao ra vat phim dan
hdi. Chét khir mui cao su thich hop bao gdm diu thom c6 ngudn gbc ty nhién hoc téng

hop. Lugng chét khir mdi cao su c6 thé dao dong tir khoang 0,001 dén 2,0 phr.

Chét 1am Am c6 thé duoc st dung trong ché phim tao ra vat phim dan hodi. Chit
nhii héa chit lam 4m thich hop bao gdm chit ndi bé& mit anion nhu natri dodexyl benzen
sulfonat hodc natri lauryl ete sulfat, hodc phenol alkyl etoxyl héa khong ion nhu etanol
polyetoxy octylphenoxy hodc cac chét 1am 4m khéng ion khéc. Lugng chét 1am 4m c6

thé ndm trong khoang tr 0,001 dén 2,0 phr.

Chét khir bot ¢6 thé duoc st dung trong ché phém tao ra vat phém dan hoi. Chét
khir bot ¢6 thé duoc chon tir chit khtr bot loai naphthalen, chat khir bot loai silic va cic
chét khir bot loai khong hydrocacbon khéc hodc chét khir bot cua dau tinh ché ¢6 ngudn

géc thuc vat. Lugng chét khir bot ¢6 thé ndm trong khoang tir 0,001 dén 2,0 phr.

Ché phém tao ra vat phém dan hdi cling c6 thé dugc tron voi chat don vo co. Chét
don vo co thich hgp bao gff)m canxi cacbonat, mudi than hodc dét sét. Tt hon 13, lugng
chit don vo co c6 trong hdn hgp s& khong vuot qua 75% mdt minh hodc két hop. S&
dugc danh gié cao rang thanh ph?m tron sé& gitt lai cac dac tinh c6 loi.

Chét tang nhay 1a hoa chét c6 thé duge st dung trong céac ché phim d san Xuét
mang dan hdi nhim kiém soét lugng ché phdm s& van duge phu trén khuon trong qua
trinh nhung (ling dong mang). Vi du v& chét tang nhay da biét trong linh vuc k¥ thuét

nay ma c6 thé duge st dung trong ché phim dé tao ra mang dan hdi bao gdm polyvinyl
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metyl ete, polypropylen glycol, amoni nitrat va amoni clorua. Khi dugc siv dung, luong
chét tang nhay s& dugc chon dua trén d¢ day mang mong mudn van con trén khudn trong
qué trinh nhing va thuong sé nam trong khoang 0,01 — 5,0phr. Déi v6i mang mong hon,
lugng nay thudng nam trong khoang tir 0,01 dén 2,0phr, vi du: 0,1 dén 1,0phr. Khi céc
k§ thuét khac duge st dung dé kiém soat do day mang trén khuén, nhu st dung nhiing
truedc khuon vao chit 1am dong truée khi thuce hién nhidu 14n nhang vao ché pham dé
tao ra mang dan hoi, thi ché phim dé tao ra mang dan hdi c6 thé khéng yéu cau chit

tdng nhay.

Ngudi ¢6 hiéu biét trung binh trong linh vuc s& sn sang ¢6 kha nang thay db6i
c4c thanh phan cta vt pham dan hdi hodc ché phim tao mang dé phit hop véi polyme
cu thé duge st dung cling nhu san pham cudi cing cu thé mong mudn. Ciing s& dugc
hidu boi ngudi ¢6 hiéu biét trung binh trong linh vgc rdng cac hoa chit hoic hop chét
cu thé da duoc liét ké & trén nhdm muc dich dai dién cho cac vat liéu thong thudng c6
thé duoc st dung dé tao ra ché phdm tao mang dan hdi va chi don thuin duoc du dinh
13 vi dy khong gi6i han vé ting thanh phan nay ctia ché pham.

Sén xuét vat phém dan hoi, nhu mang

Ché phim latec c6 ché phidm mong mubn duoc tao thanh hinh dang vat pham
mong mudn, va sau d6 dugc dong rin. Qu4 trinh déng ran dugc st dung theo nghia
chung dé chi giai doan ma qua trinh lién két ngang dugc thyc hién. Cac didu kién dong
rin nhu vay dugc biét dén trong linh vuc k¥ thuét nay.

Bét ky k¥ thuat da biét ¢ thé dugc st dung dé tao thanh hinh dang vat phém dan
hdi mong mudn, bao gbm qua trinh nhing, ép dun va k¥ thuat khéc.

Duéi day la chi tiét van tit cia mot ky thuét thich hop d8 san xuét vat phdm dan
hdi st dung qué trinh nhung. N6 dugc md ta trong bdi canh san xuit ging tay mang
mong. CAn dugc hiéu 1a bién thé c6 thé duoc tao thanh & qud trinh nay nhu da biét hodc
dugc mod ta trong linh vuc. Bude san xult mang c6 thé nhu thudong duge md ta &
PCT/AU2014/000726 va PCT/AU2014/000727, dugc két hop bang cach vién dan.

Bu6e tiry chon (a): Nhing khudn vao chdt déng tu chita ion da héa tri trong dung dich

Chi tiét cua budc nay nhu duge md ta trong cong b6 PCT dugc dé cap & trén. Noi

tom lai, khudn thich hgp, trén co sé hinh dang cua vét phém can duoc tao ra (vi du mang
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hodc hinh ging tay dbi véi ging tay) c6 thd duge nhung vao chit déng tu chira ion da
hoa tri trong dung dich. Khuon dugc nhung vao chét dong tu chtra ion da héa tri, dé lai
16p phu méng chira céc ion tich dién trén bé& mit ctia khudn. Lép phi ion tich dién c6
thé hd tro kiém soat lwong ché pham @ tao thanh mang dan hdi ma sau d6 s& luu lai
trén bé mit khudn sau khi nhing vao ché pham, thong qua céc tuong tac dién tich. Ché
phém cua chit keo tu ¢6 thé dugc mod ta trong hai cong bd PCT nhu di mo ta & trén.

Chét d6ng tu chita ion da hoa tri cation thudng dugc st dung, nhu chét dong tu canxi.

Buée tuy chon (b): Say khé hodc say khé mot phan khuén nhing chdt déng tu

Néu khudn duge nhing vao trong chit dong tu, sau budc ndy, khudén duge lam
khd hogic 1am khd mot phan.

Buée (i): Nhing khudn vao trong ché phdam tao mang dan héi thir nhdt dé tao ra I6p
clia ché phdm tao mang don hoi trén khudn

Khuén dugc nhing vao trong ché phdm dé tao ra mang dan hdi, cac phuong 4n
ma da dugc mo ta chi tiét ¢ trén. Thoi gian nhing, nhiét d0, va nhiét do bé& mat khudn
¢6 thé nhu duge mo ta trong cong bb PCT dugc dé cap & trén.

Buée (ii): Sdy khé hodc say khé mot phan 16p cua ché phdm tao mang dan héi trén
khuén

Diéu kién va chi tiét ciia budc nay c6 thé nhu duge mé ta & cong bd PCT dugce
dé cap o trén.

Phuong phép san xuit dugc md ta trong ban md ta nay bao gdm san xuit mang
dan hdi mot 16p hodc nhiéu 16p. Do d6, theo mot s6 phuong 4n, phuong phap c6 thé bao
gbm budc (v), bao gbm sdy va dong rin mang dan hdi phan 16p trén khudn truc tiép sau
bude ndy dé san xuit mang dan hdi mot 16p. Theo cac phuong an khéc, phuong phép cé
thé bao gdm mot s6 14n lap lai cac bude tiry chon (iii) va (iv) sau budc nay dé tao ra
mang dan hdi nhiéu 16p.

Buée (iii): Thy ¥ nhing khudn dwoc phi [6p duwoc sdy khé hodc sdy kho mot phan clia
ché pham tao mang dan héi vao ché phdm tao mang dan héi dé tao ra I6p tiép theo ciia
ché phdm tao mang dan héi trén khuén

Budc nay la tuy chon, va c6 mit khi cac vat phidm mang nhiéu 16p duoc tao ra.

Chi tiét ctia budc ndy nhu duge md t& & cdng bo PCT duge de cap ¢ trén.
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Buée (iv): Ty y ldp lai budc sdy khé hodc sdy khé mét phan (ii) va buéc nhing tiép
theo (iii)

Budc nay 1a tiy chon, va dugc thuc hién khi vat phim mang nhiéu 16p duge san
xudt. $6 luong cac 16p c6 thé 14 2, 3 hoic nhidu hon trong vat pham nhiéu 16p. Chi tiét

ctia budc nay nhu duge mo td ¢ cong bb PCT dugc d& cap & trén.
Bude (v): Cdc bude bé sung tiwy y trude khi sdy va déng rin

Céc bude tiép theo c6 thé dugc thuc hién dé tinh chinh qu4 trinh san xuit mang
dan hoi hodc vat phém. Chi tiét cta cac budc ndy nhu duge mo ta & cong bd PCT duge
d& cap & trén. N6i tom lai, mang hodc vt phém 6 thé duoc rira so bd dé loai bo cac
thanh phan c6 thé chiét xuit duoc, c6 thé 1a vat lidu 16p phit dugc dung, cd thé thuc hién
qué trinh han/bit va/hodc san phm c6 thé dugc di qua 10 xir ly hodc dong ran dé lam
bay hoi nugc trong mang va cho phép lién két ngang t6t hon.

Bude (vi) Sy va/hodc dong rén méng dan hoi tao I6p trén khudn

Chi tiét ctia budc nay nhu duge md ta & cong bd PCT duoc dé cap & trén.
Buée (vii) Cdc budc b6 sung

Theo trinh tu thich hgp bét ky, buéc tly y bd sung ma cé thé dugc thuc hién
trude khi thdo gang tay tir khuon bao gém lam lanh, clo hoa, giat sau khi dong rén, phu
polyme va budc sdy bd sung. Mang da dong rén ciling c6 thé duoc 1am mat/clo héa/trung
hoa - sau khi ngdm trong nuéc néng va tiy y nhung vao dung dich boi tron hodc bét ky
polyme khong chira silicon/silicon nao dé d& dang 16t bd va mic dep hon.

Buée (viii) Thdo khudn

Ming hogic vat phdm dugc thao hoan toan khoi khuon khi két thuc qué trinh hinh
thanh.

Phu ché phdm chim séc da 1én mang dan hdi

Vat liéu té bao gbc thuc vat hoic ché phém chim soc da dugc dong kin bing
mang hai 16p c6 thé duoc phu 1én vat phém dan hdi hodc dugc ¢b dinh trén vat phém,
bang k¥ thuat thich hop bét ky, bao gdm qua trinh nhung, phuong phap phun hodc
phuong phép nhao tron. N6 cling dp dung cho viéc phu hdn hop cua thanh phén chim

séc da (vi du vat lidu té bao gbc thuc vat) va phospholipit.
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Trong trudmg hop quy trinh nhing, hodc pht nhung, n6 thuong dugc thuc hién
trong khi vt phdm (nhu ging tay) van trén khudn, trude khi thdo khudn. Bude phi vat
lieu té bao g thuc vat hoic ché phdm chim séc da dugc dong kin bang mang hai 16p
(bing qué trinh nhing) c6 thé duoc thuc hién & thoi gian thich hgp bt ky & qua trinh
san xudt vat pham (ging tay), sau khi tao (cac) 16p mang dan hdi trén khudn. N6 dugc
thuc hién mot cach thich hop sau khi dong rdn mang dan hoi, nhung trude khi thao
khudén mang da déng rin khoéi khuén. Trong cac trudng hop nay, 16p phu 6 thé duogc
dung sau khi dong rén va clo héa. Lép phu c¢6 thé duge phii sau khi git gang tay sach,
va sau khi sdy gang tay sach nay. Theo m{t phwong 4n thay thé khac, budc phu vat lidu
té bao gbc thuc vat hodc ché phdm chim séc da dugc dong kin bang mang hai 16p c6
thé duogc thuc hién ngay sau khi hinh thanh 16p mang dan hdi (sau khi nhing), va truée

khi 1am kho va/hodc dong ran.

Trong trudng hop pht phun, thoi gian cho buéce ndy ciing phu hop sau budce sy
va/hodc déng ran mang dan hdi ctia vt phdm dan hdi. Tuy nhién, c6 thé thuc hién buéc
phti phun sau qua trinh tao mang, nhung trude khi sdy va/hoic dong ran. Trong trudng
hop nay, mang co thé 1a mang dan hdi nhing, hoic c6 thé san phdm dan hdi dugc ép
dun. Vit li€u té bao géc thuc vat hoac ché phém chim s6c da duge dong kin béng mang
hai 16p trong truong hop do6 ¢ thé duge phti phun phia trén vat phim dan hdi duge ép

dun.

Trong truong hgp nhao tron, vat phim duoc san xuét bing phuong phip phu
nhung, phuong phép ép dun hodc phuong phip khac, va sau do vat pham dugc nhao tron
v6i ché phdm phil trong qud trinh nhao trén. Pugc dam bao rang bé mit tiép xtic véi da
clia vat phdm hudng ra ngoai trong qua trinh nhao tron dé phu 16p phu 1én bé mit tiép
xtc. Trong trudng hop ging tay dwgc nhing, ging tay nay dugc ddo nguoc trong khi
thdo khuon, va duoc nhao tron trong trang thai dugc ddo ngugce, trude khi sén sang ddo

nguoc lai dé ting béi ngudi st dung.

Chu don thuc hién cong viéc thir nghiém dé x4c dinh diéu kién can cho viéc phi
ché phim chim s6c da dé cho phép cb dinh trén bé mit cia mang dan hoi. DA phat hién
ra rz"mg vat li€u té bao géc thuc vat (vi du, ché phém phu) can duoc st dung & nhiét do
dwéi 60°C, tét hon 13 dudi 50°C, dé duy tri tinh dn dinh ciia vat liéu té bao gbe thuce vét
hodc ché phém chiim séc¢ da dugc bao boc bdi mang kép. Trong khi nhiét do dudi 50°C

dwoc wu tién, ché pham 16p pht hodc mang chira ché phdm 16p phu duge phép chiu didu
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kién nhiét d9 cao hon (vi dy, 1én dén 60°C) trong thoi gian ngén. Diéu kién nhiét do cao
hon trong thoi gian ngén nay sé khong anh hudng dén tinh 6n dinh cta vat liéu té bao
géc thuc vat hoac ché phém chim soc da dugc bao boc bdi mang kép, nhu vat licu té
bao gbc thuc vat dugce bao boc bang liposom. Khoang thoi gian & diéu kién nhiét do cao
hon (trén 50°C nhung tét nhét 14 dudi 60°C) khong duge 16n hon 1000 gidy, tot hon 1a
khong qué 500 gidy trd lén tSt hon nita 13 khong qua 200 gidy. Nhiét do trén 60°C cé
thé 1am mét 8n dinh ciu tric liposom va 1am suy giam hoat tinh sinh hoc clia té bao géc
thue vat. Viéc duy tri cac diéu kién nhiét dd & nhiét do khong qua 50°C trong va sau khi
str dung vat liéu té bao géc thuc vat hodc thanh phé‘m chim séc da dugc bao boc bing
mang hai 16p 1& mot ddc diém cta cac phuong 4n duge uu tién cua sang ché. Theo mét
sd phwong 4n, nhiét do khong duoc ting lén trén 60°C trong bét ky giai doan nao cua
quy trinh phd. Theo mot s6 phuong 4n, didu kién nhiét dcf). c6 thé khong qué 48°C, khong
qué 46°C, khong quéa 44°C, khong qué 42°C hodc khdng qua 40°C.

Trong doan trudc, nhiét do dung dé chi nhiét do cta ché phim phu tai thoi diém
n6 dugc ap dung cho ma‘mg dan hdi. Didu kién nhiét do c6 thé dp dung cho bé mit ging
tay trude khi nhing vao ché phim phi. Nhiét do cia bude lam kho bt ky dé 1am kho
ché phdm va bay hoi nuéc cin dugc duy tri ¢ nhiét do dudi 60°C. Nhiét do t6t hon la
dugc duy tri trong céac diéu kién nhiét d6 dugc néu trong doan trude. Cén hiéu r?mg nhiét
d6 ctia bat ky 10 sdy, 16ng sdy hoic didu kién khong khi siy phun nao phai dugc duy tri
& mite dudi 60°C hoic dudi 50°C. Céc didu kién séy kho c6 thé tam thoi dugc néng 1én
trén 50°C (nhung dudi 60°C) trong khoang thoi gian khong qua 1000 gidy, tot nhét 1a
khong qua 500 giay, tdt nhét 12 khong qud 200 gidy, va tdt nhét 14 khong qua 100 giay.
Theo mot sd phuong 4n, nhiét do trong qud trinh lam kho dugce duy tri & nhiét do tu
48°C tro xuéng, tir 46°C tro xuéng, tir 44°C tro xuéng, tir 42°C tré xuéng, hoac tir 40°C

tré xudng.

Ché phim phi dugc sdy khd mot céch thich hop trén bé mit gang tay dé thu duoc
b& mit khd. Theo mdt s6 phwong 4n, ché phdm phu dugc sdy kho dé thu duoc bé mat
kho, duge khir nude. Lép pht thich hop 13 16p phu duge khir nude kho.

Chu don xac dinh 1a d6 pH cua ché phdm phti nén nam trong khoang tir 5,0 dén
8,0, tdt hon 14 ndm trong khoéng tir 7 dén 7,5. Néu d6 pH nim ngoai pham vi nay, thi s&
cd nguy co mét dn dinh hé thdng mang hai 16p (dac biét trong trudong hop liposom).

Ngoai ra con ¢6 nguy co hu héng vat li€u bao boc, dic biét trong truong hop vat liéu té
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bao goc thuc vat. Cac diéu kién pH ciing can phai phu hgp véi cac diéu kién dugc str

dung d¢ san xuat cdc san pham mang dan hoi, trong d6 pH cling 1a mot y€u to.

Chu don ciing x4c dinh 14 ché phim phti chim séc da nén duge phi & dang huyén
phit nuée twong déi lodng, c6 ham lwgng nudc it nhét 14 50%, tdt hon 1a it nhat 90% ché
pham phu, dic biét d6i véi phuong 4n trong d6 hé théng mang hai 16p déng géi céac
thanh phan chim séc da, nhu liposom. Diéu nay cho phép liposom dugc 4p dung nguyén

ven. Su 6n dinh cia phan nh6 ra kéo dai ciing c6 thé dugc hd trg boi yéu td nay.
Bién thé

Ngoai ra hodc thay cho hé phan phéi liposom, cac k¥ thuat khac c6 thé duoc sir

dung dé lam bit dong vat liu té bao géc thuc vat trén bé mit clia vt phém dan hoi.

Hydrogel chira vat li¢u té bao gbc thuc vt c6 thé dugc san xuét va dugc phu trén
vét phdm dan hdi hodc mang. Hydrogel c6 thé chira nudc hodc c6 thé duge phu va siy
thanh dang dugc khir nwée van gitt duge vét liéu t& bao gdc thuc vat bén trong. Hydrogel
hodc ché phdm phu khéc c6 thé dugc st dung cliing luc véi thanh phan chiam séc da dugc
doéng kin mang hai 16p (hodc vét li€u té bao gbc thuc vat). Chét ghép ndi c6 thé duge st

dung d& ghép nbi liposom (hodc chét hé théng bao boc khic) véi bé mit ging tay.

Lép pht hdn hop, hodc 16p phi nhidu 16p, ¢6 thé duoc st dung. Lép phu nhiéu
16p c6 thé trén co s& ché pham phii chim s6c da 1a mot trong céc 16p, va 16p phu thir hai

(va tuy y hon).

L&p phu tht hai c6 thé 12 16p phu truéce hodc phu sau; phi trude duge wu tién dé
cho phép vit liéu té bao gdc thuc vat hodc ché phim chim soc da tiép can gan hon véi
da ciia nguoi tiép xtic véi vat phém dan hdi. Heé thdng phit hdn hop hoic nhiéu 16p ¢6
thé bao gébm hydrogel, ché phdm phti tht hai hodc chét lién két, hodc sy két hop cuia
chung. Trong trudng hgp phu trude hydrogel, 16p phi trude nay co thé dugc 4p dung
trude khi sit dung ché phém pht cham séc da. Lop c¢b dinh c6 thé bao gém hydrogel,
nhu polyetylen glycol, hodc chét bit kin sinh hoc (din xuét polyme sinh hoc tao ra dic
tinh két dinh dé cb dinh vat liéu té bao géc thuc vat hodc ché phém chiam séc da dugc
bao boc bang mang hai 16p). Trong khi 16p nay c6 thé cai thién kha ning ¢ dinh ctia
vat liéu té bao géc thuc vat hodc ché phém chiam séc da dugc bao boc biang mang hai
16p trén bé mit ging tay, thi mot s6 vat liéu té bao gbc thuc vat hodc thanh phan chim

soc da duge bao boc biang mang hai 16p van c6 thé dinh vao bé mit ging tay ma khong
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can 16p cb dinh.

Sén xudt vét liéu té bao goc thuc vt hodc ché pham chdm soc da duoc dong kin

bing mang hai lé’p trude khi phii [én mang dan hoi

Trong phan nay viéc san xuét vat liéu té bao gbc thuc vat duge md ta, sau do 1a
qua trinh déng goi vat liéu té bao gdc thuc vat trong liposom, dudi dang hé thdng mang
hai 16p. N6 dugc md ta c6 tham chiéu dén phuong an trong d6 té bao gbe thuc vat 1a té
bao gbc Malus Domestica, va liposom trén co s¢ lecithin 1a lipit. Cac budc trong qua

trinh duoc biéu dién bang so dd trén Fig. 7.

P& san xuit té bao géc thuc vat, mo thuc vt tir loai thyc vat da ch(_)n duoc léy,
khtr tring va m6 nay dugc xur 1y trong didu kién dé thic diy sy hinh thanh md seo, tir
d6 té bao gbe thuc vat co thé duogc thu gom. Céc diéu kién nay thudng lién quan dén
viéc dit mo vao moi truong cam Gng va nudi céy v6i sy ¢6 mit cia bo hoa chit cam
tng (bao gdbm hormon va chit dinh dudng) dé thuc diy viéc tao ra t& bao gbe thuc vat
biét hoéa. Té bao géc thuc vt duoc thu gom va nudi céy trong cac thiét bi phén ing sinh
hoc ¢6 kich thude phu hop 2 tao ra khéi luong té bao gbc thuc vat can thiét. Piéu kién
va quy trinh nu6i cdy da duge biét 15 trong linh virc nay. Mdi truong nudi cAy thich hop
¢6 thé bao gdm sucroza, auxin, xytokinin, gibberellin, chét dinh dudng da lugng va chét
dinh dudng vi lugng. Viéc nhin gidng in vitro nhu vy dugc st dung @& phat trién ban
sao té bao gbe thuc vat gidng hét nhau vé mit di truyén véi dic tinh mong mudn. Thudc

tinh ctia t& bao duoc thu hoach khong phu thudc vao mua.
Té bao gbe thue vat duge thu hoach va st dung trong san xuét liposom.

Liposom chura vt liéu té bao géc thuc vat ¢é thé duoc san xuét bang cach Kkét
hop phan tir ludng tinh d& chon dé tao thanh mang hai 16p (nhu lexithin, V] du vé
phospholipit) v&i té bao gbc thuc vat khi c6 nude va sit dung néng luong dé tao thanh
liposom c6 kich thuédc mong mudn chira vat lidu té bao géc thuc vat. Qua trinh st dung
nang lugng dé tao ra liposom c6 tac dung ddng thoi thuy phan té bao gde thuc vat, sao
cho vit liéu t& bao gbe thuc vat dugc tich hop vao liposom 1a dich thuy phan té bao gbe
thuc vat. Cac phan tir ludng tinh c6 thé & dang dung dich nudc khi duge két hop v6i
huyén phil nuéc cia té bao gdc thue vat. Nang lugng thuong duge ap dung bang cach
ddng nhat héa ap suét cao. P4y 1a mot k§ thuét hitu ich dé d6ng thoi thiy phén céc té

bao gbc thue vat thu duge tir nudi chy huyén phi va bao boc dich thily phén ctia té bao
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(hodc it nhat 12 phan hoa tan cta chung) trong céc liposom da hinh thanh. Dich thiy
phéan cua té bao chura cac yéu t6 biéu sinh, va ching duge tich hop vao liposom. C6 thé
tim thém thdng tin chi tiét v& quy trinh san xuét liposom tir vat liéu té bao gbe thuc vat

trong US 9,155,916, noi dung cta chung dugc két hop Véo day be"mg cach vién dan.

Viéc 4p dung nidng lugng trong budc tao liposom dugc kiém so4t dé tao ra
liposom c6 kich ¢ mong mudn. Trong trudng hop céc tii don 16p nho hoic liposom ¢
kich thuéc dudng kinh tir 20nm-100nm, ning lwgng dugc cung cép dudi dang dong nhét
héa 4p suét & khoang 800 — 1500 bar (0,8 — 1,5 x 108 N/m?). Nang lugng dugc 4p dung
c6 thé vao khoang 1200 bar. Péi véi cac liposom 16n hon, ing dung ning luong ¢ thé

dugc diéu chinh phu hop.

Liposom d3 tao ra ndy lo limg trong méi truong nudce. Liposom dugce két hop véi
thanh phan khac bét ky nhu chét bao quan va pha lodng theo yéu ciu, ddng thoi duy tri
nhiét do < 40°C, dé tao thanh bé té bao gbe. Bé té bao gdc dugc trdn nhe nhang trong
khoang thoi gian dinh trudge. B4 té bao gbc duoc duy tri & <40°C trong qua trinh tron.
Ché pham trong dung dich t&m té bao gdc co thé duoc sit dung dé phu 1én ging tay bang
cach nhung gang tay vao dung dich té bao gbc trong dudng nhing, bang cach bdi 1én
ging tay trong cbc hodc bang phurong phép phun (xem md ta ¢ trén). Cac bude trong

quy trinh san xut dung dich tim té bao gde duoc bidu thi bang so dd trén Fig. 7.

Trong thuc té, ché phém té bao gbc ban dAu chira ham lugng % cu thé cia vat
liéu té bao gbc c6 thé duge diéu ché, sin sang dé pha lodng va st dung. Diéu nay c6 thé
dugce goi 1a "dung dich gbc". Dung dich gbc c6 thé co ndng do trong khoang tir 1% dén
20%. Dung dich gdc nay sau d6 c6 thé duoc pha lodng nhu mong mudn dén ndng do
muc tiéu ddi véi vat lidu té bao gbc thuc vat cho ché phim bao pht. Trong qué trinh pha
lodng, céc tac nhan khac co thé dugc thém vao. Dung dich gbc c6 thé dugc pha loang
thanh dung dich c¢6 ndng d 0,01% - 10%. Piéu nay c6 nghia la lugng nguyén lidu dugc
14y tir 0,01% dén 10% (ban than nguyén liéu ndy c6 ndng dd nguyén liéu té bao gbc thuc
vat cu thé) va dugc pha lodng v6i nudce (tbng cong 14 100%). Thong qua quy trinh nay,
ndng do thanh phén 16p phti c6 thé dugc diéu chinh thong qua pha lodng bang cach thém
it nhét 90% nuédc (nghia 1a dung dich gbc 10% hoic it hon, 90% nuée tré 1én) trude khi
phu lén bé mit mang dan hdi. Néi chung, ché pham phti c6 ham lugng nudc it nhét 13
50% tinh theo trong lugng tai thoi diém &p dung ché phdm pht 1én bé mit ciia mang dan

hdi. Theo mdt sb phuong 4n, ham lugng nude cua ché phdm pht tai thoi diém nay it
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nhét 12 90%.

P4 kiém tra sy hién dién cia té bao gbc thuc vat trén bé mat ging tay, té bao gdc
liposom thuc véat c¢o thé dugc két hop voi thubc nhudm huynh quang 6-
carboxyfloresxein, dé cho phép quan sat dudi hé thdng kinh hién vi huynh quang va
cung clp dAu hiéu v& su hién dién (va bao pht) cua cac hat liposom trén bé mit bén
trong cla gang tay. Hinh thai cua cac té bao gbc Malus Domestica dang liposom durgc
gin va hép phu trén bé& mit chét dan hdi ciing c¢6 thé dugc quan sat dudi kinh hién vi luc
nguyén tir (AFM), kinh hién vi dién tir quét (SEM) va hé théng kinh hién vi dién ti
truyén qua (TEM).

Puoc bo cdo ring chiét xuét t& bao géc Malus Domestica kich thich hiéu qua
hinh thanh khuin lac (CFE) ctia té bao tién than té bao simg trong mdi trudong nudi chy
va ting cudng biéu hién gen ctia nguyén bao sgi gia cling nhur bdo vé chéng lai stress
oxy hoa, dAu hiéu sinh hoc nhu cyclin B1, cyclin E1, gen tc ché khdi u p53, yéu t6 ting
truéng giéng insulin II, heme oxygenaza I c6 thé dugc st dung 1am chét chi thi. M&
rong tir nghién ciru nay, chu don co6 thé ¢ dinh vat liéu té bao géc thuc vat nay trén bé
mit gang tay. Cac d6i tugng thir nghiém deo mau ging tay trong 4 gio mdi ngdy trong
thoi gian it nhAt vai tudn va bao cdo réng d6 4m cua da duogc cai thién va lan da min
mang hon.

Trong cc yéu ciu bao ho va phén mb ta truéc do, ngoai trir truong hop ngit canh
yéu ciu khac do ngdn ngir dién dat hodc ham ¥ cén thiét, tir "bao gdm" hodc céc bién
th nhu "gdm" hoic "chira" dugc st dung theo nghia bao ham, nghia 1a dé chi su c6 mit
cua cac dac diém da néu nhung khong loai trir sy ¢ mit hodc bd sung cac dic diém

khac trong cac phuong an khéc nhau cia sang ché.
Vi du thye hién sing ché

Sang ché s& duge mo ta chi tiét hon dua vao céc vi du khong gi6i han dudi day
bao gbém viéc san xuét ging tay mang dan hoi chira ché pham cham s6c da dugc tao ra

theo phuong 4n cia sang ché.

San xuét liposom cua dich thiy phin t& bao gdc thuc vat

Céc miéng tho Malus Domestica c6 duong kinh khoang 1-3 cm lam vat liéu tién

than té bao géc thue vat thu dugce b%mg thiét bi duc 15. Vat liéu tién than thu dugc duge
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khir tring bang cach xir ly bang etanol 70% trong 30 gidy, sau d6 xir ly bang natri
hypoclorua 2,5% chtra 0,1% Tween 40. Vit li€u tién than duogc ria it nhét ba lan trong
nuéc cit va cét thanh cac 14t day 2-4 mm. Céc lat cét dugc dit trén mdi truong nudi cly
dic (dd pHS,6, thach 0,8%) v&i sy c6 mit cua tdc nhén gitp phat trién té bao chira: canxi
clorua (332 mg/L), kali dihydrogen photphat (170 mg/L), kali nitrat (1900 mg/L), magie
sulfat (180,54 mg/L), amoni nitrat (1650 mg/L), coban clorua hexahydrat (0,025 mg/L),
ddng sulfat pentahydrat (0,025 mg/L), sat-natri-EDTA (36,7 nig/L), axit boric (6,2
mg/L), kali iodua (83 mg/L), mangan sulfat hydrat (16,9 mg/L), dinatri molybdat
dihydrat (0,25 mg/L), k&m sulfat heptahydrat (8,6 mg/ L), myo-Inositol (100 mg/L), axit
nicotinic (5 mg/L), glyxin (2 mg/L), pyridoxin hydroclorua (0,5 mg/L), thiamidin
hydroclorua (0,5 mg/L), axit folic (0,5 mg/L), biotin (0,05 mg/L), axit ascorbic (50
mg/L), thioure (25 mg/L), L-Asparagin (180 mg/L), sucroza (3000 mg/L).

Gibng cdy dugce 0 & 25°C trong diéu kién khong cé 4nh sang trong hai dén ba
tudn cho dén khi tao mo seo so cép. Cac mo seo da hinh thanh dugc thu hoach va cly

chuyén cho dén khi qua trinh biét hoa mo seo hoan tat.

Té bao biét hoa nguge chira giong cay huyén phii 1éng duoc tao ra bang cach sir
dung t€ bao thu dugc tir md seo. Cic t€ bao dugc dong nhat hda va phat trién véi su co
mit ctia mdi trudng nudi cdy 16ng da xac dinh & trén ma khong ¢ thach, va dugc U &

25°C trong diéu kién khong c6 anh sang, véi tbc do lic 100 vong/phut.

Gibng cdy phat trién dugc md rong quy md thanh 16 phan Gng sinh hoc bang cach
chuyén 40-60% t& bao tinh theo khdi lugng tir gidng céy huyén phtl 16ng sang 10 phén
g sinh hoc. Gibng cdy duogc G & 25°C trong diéu kién khong c6 dnh sang véi tde do

1ic 100 vong/phit va suc khi 0,1 vvm, trong 20 ngay.

Té bao gbc thuc vat biét hda nguoc duge tao ra boi nha cung chp tr Malus
Domestica. Té bao gbe dugce ddng nhét héa ap suét & ~1200 bar (1,2x108 N m-2) véi su
c6 mit cta lexithin va glyxerol, cling véi cac thanh phén khac, dé tao ra liposom chira
vat liéu té bao gbc Malus Domestica (dich thiy phan té bao gbc). Vit lidu té bao gbe
liposom cudi cung chira 9% vat liéu té bao gbc (khéi lwong trén thé tich), véi su can
bang duoc tao thanh tir lexithin (12 liposom hinh thanh phospholipit cua vt li€u té bao
géc thuc vat), glyxerol, keo cao su xanthan lam chit 1am dac/én dinh, phenoxyetanol

lam chat bao quan va nudc.
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Ché pham vat lidu t& bao gdc liposom 9% con dugc pha lodng thanh ham luong
nudc 99,5% (mic dunod co thé dugc pha lodng thanh ndng do bat ky trong khoang tir 50
dén 99,5% v&i phan can béng 12 khéi lwrong kho clia liposom chira dich thity phan té bao

gbc), dé taora ché phim ngAm dé tao thanh 16p pht cham séc da tiép theo trén ging tay.

San xuét ging tay

Ging tay dugc san xudt tir ché pham sau dugc néu duéi ddy sir dung qua trinh

san xuat mang dan hoi chuan nhu da biét trong linh vuc.

Vidul va2:

Béang 1
Thanh phdn — Vidu 1 S6 phéan trén 100 cao su (phr)
- Nén kho (trir khi dugc xac
dinh khac)
Chit dan hdi — latec butadien acrylonitril | 100
carboxyl hoa (Nantex 6772) ' '
Chét lién két ngang — kém oxit 1,0
Chét gia tbc- ZDBC 0,5
Luu huynh 1,2
Chét chdng oxy hoa 0,5
Chét tao @0 duc 1,5
Séc tb Theo yéu cau
Chét khtr bot 0,1
Bang 2
NBR
Tham sd Ham luong té bao gbc Malus Domestica liposom (%) trong
kiém tra ché pham phu
0* 0,009** | 0,0045 | 0,045 0,27 0,45 0,9%**
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E\f[%a) 3083|3096 |3133  |3347 2874 |3043 |2931
13\’([)%‘1(‘1‘\‘}[133 433|470 506  |474 433|492 |445
I;’é%d(‘f\ipaf; 1206|1320 |14,65 |1342 |1252 |1325 |1143
B0 (%ggiﬁn 603|609  |591 627  |600  |602 |613
Luc (N)khi 770|868  [790  |825  [895  |805 |8,68

* Pbi chimg - Pugc nhung vao nude 1a.
** ] phan cta dung dich té bao gbc 9% duoc pha lodng v6i nude theo hé s6 1000.

%% ] phan ctia 9% té bao gdc dung dich dugc pha lodng véi nudc theo hé s6 10

_ tirc 12 sir dung dung dich 10% ctia dung dich gbc (13 9% vat lidu té bao gbc).

Béang 3

Thanh phan - Vi du 2 S6 phan trén 100 cao su (phr)
- Nén khd (trir khi duogc x4c dinh
khac)

Chit dan hdi — latec butadien acrylonitril 100

carboxyl hoa (Nantex 6772)

Chét lién két ngang — kém oxit 0,1

Chét gia tbc- ZDBC 0,25

Luu huynh ‘ 0,15

Chét chdng oxy hoa | 0,5

Chét tao do duc 2,0

Séc tb Theo yéu cau

Chét kht bot 0,001
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Béang 4
NBR
Tham sd Ham lugng té bao gbc Malus Domestica liposom (%) trong
kieém tra ché pham phu
0 0,009 0,0045 | 0,045 0,27 0,45 0,9
Kéo (MPa) | 18,57 20,37 24,61 18,93 19,33 22,21 20,98
Mobdun &
300 (MPa) 2,09 2,58 2,40 2,17 2,36 2,27 2,22
Modun &
500 (MPa) 3,91 3,87 4,54 4,34 4,60 4.81 4,49
b6 gidn
dai (%) 740 740 750 700 720 710 710
Luc  khi
it (N) 6,16 6,15 6,42 6,34 6,23 6,26 6,59

Thong tin ché pham pht nhu d6i v6i bang 2

Qua trinh dugc st dung bao gbm nhing khuon c6 dang gang tay vao ché phdm
chét dong tu, sdy, nhing vao ché phim tao mang dan hdi (xem ché pham cta vi du 1 va
2 duoc néu ra & bang 1 va 3 & trén) véi tbng ham luong chét rén 12 44,5% va nhiét do
ctia 60-120°C dé tao ra 16p mang trén khuon, sdy 16p nay, va dong ran dé tao ra mang
dan hoi c6 dang ging tay da dong ran trén khudn. Ging tay c6 do day trung binh 1a
0,10mm, dugc do theo phuwong phap da biét trong linh vuc.

Trudc khi thdo khudn ging tay khoi khuon, ging tay dugc nhung vao ché pham
liposom dugc néu 14n luot & bang 2 va 4 & trén dbi v6i mdi vi du 1 va 2. Bé mit ging
tay trude khi phu ché phim liposom c6 nhiét d¢ 12 35°C, va ché pham liposom dugc gitr
& nhiét do 1a 4<40°C trong khi nhing. Do pH cua ché phim liposom 1a 7,4. Géng tay
dugc nhing vao ché pham liposom trong khoang thoi gian la 60 gidy (didu nay c6 thé
thay ddi trong khoang tir 1 dén 300 gidy - dugc tinh tir thoi diém ngam hoan toan vat cii

cho dén khi bt diu liy khudn ra khoi bé ngam).

Ché phim phu duge sdy kho bang cach cho di qua duong ham sdy kho duge gitt
& nhiét 46 37°C. Ging tay sau d6 duoc thao khoi khuon.

MAu mang hinh vudng (3cm x 3cm) dugc san xuét theo phuong phap md ta &
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trén dwoc chudn bi (dua trén vat lidu té bao gbc thuc vat c6 ndng d 0,45% trong ché
phim phit) va dugc dit tiép xic v&i da trén canh tay cua dbi twong thir nghiém, trong
khoang thoi gian 4 gid mdi ngay, trong khoang thoi gian mot tudn. Viéc st dung mau
hinh vudng phing trong thit nghiém duoc thiét ké d& tranh anh hudng ctia md hoi c6 thé
xay ra khi deo géng tay, didu nay c6 thé tao ra cam gidc dudng 4m sai. Céc dbi tuong
thtr nghiém cho biét do Am ctia da duoc cai thién, gidm sy xuét hién cta nép nhan/duong

nhin va lan da min mang hon.

Thir nghiém dic tinh ging tay

Ging tay dugc tht nghiém dé xac dinh dic tinh sau day:

. Modun & 300%

. Modun & 500%

. Do bén kéo (MPa/Psi) (1 MPa = 145 Psi); va

. % d6 gidn dai.

Do bén kéo, tmg suit cang & modun 300% va 500% va do gian dai khi dut dugc
do bing cac phwong phép thir nghiém dugc thuc hién theo ASTM D 412-06a (2013),
dwa vao kich ¢& miu dugc thiét 1ap theo tiéu chuén cho ging tay. Gang tay cling dugc
thir nghiém do lyc khi dut theo EN 455. Céc ti€u chuén nay 14 sin c6. Céc thir nghiém
¢6 thé dugce st dung cho cdc mang nhiéu 16p va ging tay (nhu ging tay kiém nghiém
d6i v6i cac tmg dung y té). DO bén kéo, mddun & 300% va modun & 500% duoc do theo
don vi MPa, va do gian dai (hodc do gidn dai khi dat) tinh theo %. Két qua cho mang
dugc tao ra theo Vidu 1 va 2 dugc néu 14n lugt & bang 2 va 4.

Vidu 3:

Gioi thiéu

Trong vi du nay, té bao gbc tao dugc dong kin bang liposom chtta ché phdm phu
(B6 1) dugce san xuét va thir nghiém chéng lai ché pham tuong tw, nhung d8 loai bo chat
phu gia (Bd 2), hodc loai bo té bao gbc tao duge dong kin (B9 3). Cac chét phu gia c6
tac dung ting cudng kha nang thu nhan té bao gbc tao va hd trg cb dinh vat liéu té bao
gbc tdo vao mit deo ctia ging tay. Mot s6 chét phu gia dd duoc nghién ctu dé tang

cuong thu nhan té bao gbc téo.
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Phuong phdp ludn
1. Dung dich gbc chira té bao gbc tdo dugc dong kin bang liposom nhu md ta &
trén duge két hop v6i chét phu gia theo cong thic néu trong bang 5 dé chudn bj ba bd

dung dich phu. Luu y rang bo 2 bd qua ba chét phu gia va bd 3 bd qua thanh phan té bao

géc tdo.
Bang 5
‘ Ty 18 phan tram (%)
Théanh phan

Bo 1 B0 2 Bo 3
Té bao géc tdo dugc 1 1 0
dong kin bang liposom
Chét thay dbi luu bién! 0,08 0 0,08
Chét 1am 4m? 0,1 0 0,1
Chét bao quan’ 0,2 0 0,2
Nudc 98,62 99 99,62

I Chét thay dbi luu bién thich hop bit ky ¢6 thé dugc st dung - gdbm xanthan
dugc st dung & day. Luuy rang day 1a phan bd sung cho bat ky thanh phén gdm xanthan
nhé nio ¢ thé c6 trong thanh phan té bao gbc tao duoc dong kin bang liposom nhu da
mo ta trude day.

2 Chét ndi bé mit thich hop bit ky ¢6 thé dugc st dung —chét ndi bé mit Teric,
14 rugu etoxylat, dugc st dung trong ban mo ta nay.

3 Chét bao quéan batky c6 thé dugc st dung — phenoxyetanol dugc st dung trong
ban md ta nay.

2. Khi lugng ctia ging tay khong ¢6 16p phu dugce ghi lai. Thanh phan ctia ging
tay dugc thé hién & bang 3/vi du 2 & trén.

3. Gang tay dugc dao nguge va dua vao khudn gbm. Mit deo cla gang tay hudéng
ra ngoai.

4. Khudn c6 gang tay duoc lam néng trong 10 & nhiét do tir 50 dén 60°C trudc

khi nhting vao dung dich phd.
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5. L6p pht duoc sy kho trong 10 & nhiét d9 tir 50 dén 60°C trong 5 phut. Sau do
gang tay dugc thdo khoéi khuon.

6. Khéi luong cua ging tay c6 16p phit dugc xac dinh. Chénh léch khéi luong

trude va sau khi phtl dugc do.

7. Gang tay dbi ching khong c6 16p phu bét ky (duge thé hién ¢ bang 5) cling

duoc san xuat.
Két qua va thdo ludn

1. Bang 6 dudi day thé hién chénh 1éch khdi luong truée va sau khi phu gang tay

bang dung dich phu.
Béng 6
< Khoi lrong gang | Khoi luong |y 1yono ‘
Mau tay khong c¢6 16p | ging tay dugc 16p phi (g) Trung binh
pht (g) pht (g)

Bo 1 (Té bao gbc tao c6 chét phy gia)

Sao chép 0,018
1 3,247 3,266 0,019

Sao chép

2 3,411 3,429 0,018

Sao chép

3 3,5 3,517 - 0,017

B 2 (Té bao gbc tao khong c6 chét phu gia)

Sao chép 0,004
1 3,466 3,47 0,004

Sao chép

2 3,45 3,454 0,004

Sao chép

3 3,26 3,264 0,004

B6 3 (Chét phu gia khong cé té bao gbc tao)

Sao chép 0,0097
1 3,258 3,269 0,011
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Sao chép
2 3,486 3,494 0,008
Sao chép

3 3,461 3,471 0,01

Déi ching (Khong c6 16p pht)

Sao chép 0
1 3,375 3,375 0

Sao chép

2 3,554 3,554 0

Sao chép

3 3,293 3,293 0

2. Té bao gbe tho khong cé chét phu gia (dic biét 1a chat thay dbi luu bién) c6
kh ning hép thu kém. Khéi lugng té bao gdc tao khi deo bén hong chi 1a 0,004g.

3. Khéi luong cla t€ bao géc tao dugc phi trén mit deo ting 107,5% tir 0,004
dén 0,0083g (Bo 1 — B0 3) sau khi té bao gbc téao duge trdn véi chét phu gia. Diéu nay
duoc biéu thi bang su khac biét vé khéi lwong ctia 16p phu trong Bo 1 va 16p pht trong
Bo 3.

4. Céc chét phu gia hd trg dam bao t& bao gbc tdo phan bb déu trén bé mit mang
va cai thién kha ning 14y té bao gbc tao.

Vi du4:

Ddnh gid hiéu qua dudng am tike thi trude va sau khi deo gang tay NBR phu 1é
bao goc tdo

Poi trong nghién cliru:

Sé dbi tugng: 20 dbi tugng 12 ngudi

Tudi: 24 dén 50 tudi

Quy trinh:

1. Tru6c khi tién hanh do hiéu qua giir Am, d6i tuong dugc diéu hoa trong 30

phut trong phong diéu hoa (20 + 2°C, do 4m tuong ddi 40-60 = 5%) voi ban tay khong
che phii dé da thich nghi v6i nhiét d6 va d0 4m cta phong.
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2. Khoang 1cm? ciia mit lung bén phai ctia ban tay dugc xdc dinh la khu vye thir
nghiém. Mdi d6i tuong duge huéng dan khong sir dung bét k¥ san phdm nao trén khu
vuc thir nghiém 3 ngay trudc va trong sudt qua trinh nghién ctru.

3. Hiéu qua giit 4m duoc x4c dinh bing dd 4m cta da va n6 dugc do sir dung
Corneometer Model MPA 2 (Thuong hiéu: Courage & Khazaka Cologne, Dirc).

4. Sau khi phép do co ban dugc ghi lai (T0), dbi twong duge huéng din deo gang
tay thir nghiém duya trén ché phdm ging tay ctia Bang 7 (gidng nhu Bang 3/Vi du 2) véi
cong thirc 16p phu trong Béang 8 dé bao phu khu vuc thir nghiém trong 2 gio. Sau do,
loai bo gang tay thir nghiém va do 4m dugc ghi lai 1a T1.

5. Dbi twong sau d6 deo bd ging tay thir nghiém méi thém 2 gid. Thay ddi vé do
4m sau d6 duoc ghi lai 1a T2.

6. Quy trinh danh gi hidu qua gitt &m dugc thé hién trén Fig. 8.

Bang 7
Thanh phan — Vi dy 2 S6 phan trén 100 cao su (phr)
- N&n kho (trir khi duoc xac dinh khac)
Chit dan hdi — latec butadien 100
acrylonitril carboxyl hoéa (Nantex
6772)
Chét lién két ngang — kém oxit 0,1
Chét gia tbc- ZDBC 0,25
Luu huynh 0,15
Chét chéng oxy héa 0,5
Chét tao do duc 2,0
Séc tb Theo yéu ciu
Chét khir bot 0,001
Bang 8

Thanh phan Ty 18 phan trim (%)
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tay thit nghiém dugc so sanh véi co s¢ cta ching béng thir nghiém T mau dugc ghép

noi.

thién déng ké sau 2 gid stt dung. Sy khéac biét trung binh 12 2,17 + 1,99 (p=0,00). Su cai
thién vAn con dang ké ngay ca sau 4 gir deo gang tay. Sy khéc biét trung binh 14 3,98 +

39242

Té bao gbc tdo dugc dong kin | 2
bang liposom

Chét thay dbi luu bién 0,1

Chét lam am 0,1

Chét bao quan 0,2

Nude 97,6
Phén tich thdng ké:

1. Thi nghiém T ghép d6i dugc sir dung dé phan tich mtrc do thay ddi sau xtr 1y.

2. Su khéc biét trung binh v& d6 4m cta da d6i v6i khu vuc dugce xit Iy bang ging

3. Su khéc biét giita hai nhom dit liéu duge coi 1a c6 y nghia néu x4c suét p <0,05.

Két qua: Bang 9

S6 Co s& | 2 gio (T1) | 4 gio (T2) | T1-TO T2-TO
(T0)

Gia tri | 29,80 31,97 33,78 2,17 3,98

trung binh

bo  léch| 4,08 3,94 4,58 1,99 3,08

chuan

Thu 0,00* 0,00* 0,00* 0,00*

nghiém T

dugc ghép

nbi (gia tri
p)

* Su khéc biét dang ké

D6 4m cua da trén khu vye duge xi ly bang ging tay thit nghiém da duogc cai

3,08 (p=0,00).

Toan b, ging tay nitril dugc phu té bao gde tao c6 hicu qua giit 4m ngén han

dang ké.
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Vi du 5: Thtt nehiém su kich (ing va nhay cdm da (ISO 10933-10:2010)

Gidi thiéu:

Nghién ctru ndy duoc tién hanh dé danh gia kha ning gy kich tmg da cua ging
tay nitril dugc phu té bao gbc cua téo khi tiép xtc v6i da thd. Thir nghiém vé d6 nhay
cam clia da duoc tién hanh dé danh gid kha ning ging tay nitril dugc phi té bao gdc cua
t4o c6 thé gy ra phan ng mién dich qua man cadm cham (Loai IV) thong qua tiép xtc
v6i da cia chudt lang. Phan tmg chu yéu 1 do cac chét ro ri ra khoi ging tay thit nghiém.
C4 thir nghiém kich tmg va man cam da déu duogc tién hanh theo phuong phéap tiéu chuin
dugc mé ta trong ISO 10993-10:2010, Biological evaluation of medical devices - Part

10: Tests for irritation and skin sensitization.
Phuwong phdp ludn:

Thitr nghiém su kich tng

1. Gang tay mau dugc dit co mdi trong s6 bé mit trong va ngoai tiép xuc truc
tiép véi 16p da nguyén ven cla mdi con tho dudi miéng gac phiu thuét hai 16p. Gang
tay mau c6 ché phim ging tay & Bang 12 (gibng nhu Bang 3/Vi du 2) va ché pham 16p
phu & Bang 13.

2. Hai vi tri bd sung dugc xac dinh cho dbi chang dwong, natri dodexyl sulfat
(SDS) trong dAu hoa va ddi ching 4m (nude muéi sinh 1y) twong tng dugc giit tiép xuc
vé6i da bing miéng gac hai 16p.

3. Cac miéng déan dugc bing bang vat liéu bang trong 24 gio va dugc gilt bang
bang.

4. Kiém tra dai thé trén da duoc thuc hién & 10,1, 24+2, 48+2 va 7242 gid sau

khi thdo ging tay thir nghiém.

5. Phan tng da dugc danh gia dya trén hé thdng tinh diém trong Bang 10.

Béang 10
Phan tng Mo ta Score
Ban d (E) Khoéng ban do 0

Ban do rat nhe (hau nhu khong thé nhan thay)

Ban d6 duogc xac dinh 10

W N —

Ban d6 vua phai
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Ban d6 nghiém trong (d6 ct cai dudng) d€ hinh thanh | 4
vay ngin can viéc phén loai ban dé

Phind (0) | Khongpht 0
Phi né rat nhe (hdu nhu khong thé nhan thy) 1

Pugc x4c dinh rd (canh cia khu vuc dugce xac dinh | 2
10 bang cach néng 1én x4c dinh)

Phu trung binh (ting khoang 1mm) 3

Phu nghiém trong (n6i 1én hon 1mm va lan rdng ra 4
ngoai vung ti€p xuc)

Diém tbi da c6 thé cho kich ting 8

Kiém tra dd nhay cam cua da

1. Ging tay thir nghiém dugc dp dung tai chd vao bén trai cia mudi mot con
chudt lang khoe manh trong 60,5 gio, ba 1An mot tudn trong thoi gian cdm (mg ba tudn.

2. Mudi bén ngay sau 1an cim Gng cubi cing, lidu thir thach dugc ap dung cho
vi tri khong c6 hai ¢ phia bén phai cia mdi con chudt lang trong 6=0,5 gio.

3. Da duoc kiém tra phan (g di tng va cuong do phan Gng duge kiém tra & 0+2,
2442 va 48+2 gio sau khi g& bo miéng dén trong giai doan thir thach.

4. Phan tmg man cam cta da dugc danh gia theo thang diém Magnusson va

Kligman mo ta trong Bang 11.

Béang 11
Phén (g thir nghiém ban va Thang diém
Khong c6 thay doi 16 rang 0
Ban dé roi rac hodc loang 16 1
Ban d6 vira phai va hgp luu 2
Ban d6 va sung tay dit doi 3

Két qua:

Thit nghiém su kich rng

1. Khong c6 ban do hodc phu né duoc ghi nhan trén vi tri thir nghiém sau 10,1,

D442, 48+2 va 72+2 gid. Chi s6 kich tng chinh (PII) 12 0.
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2. Céc thay dbi trén da tai vi tri tiép xtc véi dbi ching duong (SDS trong dau boi
tron) dugc quan sat véi bang chimg ban d6 va phu né dugc ghi nhan trén héau hét céc vi
tri thir nghiém sau 1+0,1, 2442, 48+2 va 72+2 gio. Chi s6 kich ting chinh (PIT) 1a 8.

3. Gang tay nitril dugc phu té bao gdc tho khong &n mon va do d6 phan img kich

{g chinh 12 khong dang ké.

Kiém tra dd nhay cam cua da

1. Khong quan sat thiy phan tmg nao khi thio gang tay thir nghiém trong giai

doan cam Gng va thir thach.
2. Khong quan sat dugc phan ung ¢ dong vat d6i ching am.

3. TAt ca trong s6 mudi mot con chudt lang trong nhém dbi chimg dwong déu
dugc gAy man cdm voi thang diém tir 1 dén 2. 1-Clo-2, 4-Di-Nitrobenzan (DNCB) duoc

str dung lam vét liéu dbi ching duong.

4. Gang tay nitril dugc pha té bao gbc tdo khong gay ra kich ting da trén chuot

lang.
Bang 12
Thanh phan — Vi du 2 S6 phan trén 100 cao su (phr)
— Nén khd (trir khi duge xdc dinh khéc)
Chit dan hdi — latec butadien 100
acrylonitril carboxyl hoéa (Nantex
6772)
Chét lién két ngang — k&m oxit 0,1
Chét gia téc- ZDBC 0,25
Luu huynh 0,15
Chét chbng oxy héa B 0,5
Chét tao dd duc 2,0
Sic to Theo yéu cau
Chét khtt bot 0,001
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Bang 13

Thanh phan Ty 1& phan tram (%)

Té bao gde tao dugc dong kin | 2
vao liposom

Chét thay ddi luu bién 0,1
Chét 1am 4m 0,1
Chét bao quan 0,2
Nudce 96,1

Vi du 6: Tinh chat vat 1y cia ging tay trude va sau khi pht t& bao gbc

Gidi thiu:

Thir nghiém tinh chét cta ging tay dugc tién hanh dé kiém tra xem c6 sy thay
dbi vé tinh cht cua ging tay sau qua trinh phu hay khong. Hai loai gang tay khac nhau
da dugce tht nghiém — géng tay nitril (ché phdm ctia bang 14) va gang tay polyclopren
(ché phim ctia bang 15). Quy trinh thir nghi¢m theo gibng nhu dbi véi vi du 1 va 2 duge

mo ta trudce day.

Ché pham latec:
Béang 14
Gang tay nitril
Thanh phan S6 phan trén 100 cao su (phr)
— Nén kho (trir khi dugc xac dinh khac)
Chit dan hdi — latec butadien 100
acrylonitril carboxyl hoéa (Nantex
6772)
Chét lién két ngang — kém oxit 0,1
Chét gia tbc- ZDBC 0,25
Luu huynh 0,15
Chét chéng oxy hoéa 0,5
Chét tao d6 duc 2,0
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Séc tb Theo yéu cau
Chét kht bot 0,001

Béang 15

Gang tay polyclopren
Thanh phan S6 phén trén 100 cao su (phr)

— Nén khé (trir khi duoce xac dinh khéc)

Chét dan hoi — Polyclopren

100

Chét lién két ngang — kém oxit

5,0

Chét 6n dinh d6 pH

0,3

Chét gia tdc- ZDBC

1

Luu huynh

1

Chét chéng oxy hoa

1

Chét tao dd duc

1,0

Sac to

Theo yéu cau

Chét khtr bot

0,005

Ché pham phu té bao gdc téo:

Bang 16

Thanh phén

T 1& phan tram (%)

B

Té bao gdoc tdo duge dong kin
vao liposom

2 1

Té bao gbc hoa hong Alpine
duoc dong kin vao liposom

Té bao goc argan dugc dong
kin vao liposom

Chét thay dbi luu bién

0,1 0,1

0,1
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Chét lam 4m 0,1 0,1 0,1
Chét bao quan 0,2 0,2 0,2
Nude 96,1 96,1 96,1

Két qua va thao lun:

Bang 17

Gang tay nitril Giéng tay clopren

Tham sb tht

nghiém Khéng c6 | Lép phtt | Lép pht | Lép pht | Khongco | Lop

16p phtt A B C 16p phtt | phit A

Kéo (MPa) 18,57 19,14 20,98 17,20 1934 | 19,62

Modun 14}

300 (MP2) 2,09 1,80 2,05 2,00 1,82 1,79

Moddun &

500 (MPa) 3,91 3,55 3,56 3,61 3,78 3.86

D§ gidn dai| 44, 780 800 760 760 780

(%)

I&")" khi dat)\ o ¢ 6,46 6,09 6,00 5,38 537

1. Lép phu té bao gbc thuc vat da khong anh hudng ding ké dén tinh chét cua
gang tay. Vat liéu té bao gbe thuc vat chiét xuét tir cac cAy khac nhau da khong thay d6i
dang ké dén tinh chét cua ging tay.

2. Két qua twong tu cling quan sat dugc dbi vé6i gang tay polyclopren.

Cac muc md ta sang ché:

1. Vét phdm dan hdi bao gdm mang dan hdi va vat liéu té bao gdc thuc vat

trén bé mat cua no.

2. Vit phém dan hdi theo muc 1, trong d6 vt liéu té bao géc thuc vt 1a vat

lidu té bao géc thuc vat biét héa nguoc.

3. Vit phém dan hdi theo muc 1 hoidc muc 2, trong d6 vat liéu té bao gbc

thuc vat & dang vét li€u té bao géc toan ph?m.

4. Vét phdm dan hdi theo muc bt ky trong sb6 cac muc truée do, trong do

-54-



39242

thuc vat ma véat liéu té bao géc thue vat c6 ngudn gc tir d6 13 tir phan nganh Plantae va

nganh Archaeplastida.
5. Vit phém dan hoi theo muc 4, trong d6 thuc vat dugc chon tir: cdy thude

ho Rosaceae, cac loai téo, cdc loai nho, Symphytum, hoa héng alpine, cdy argan,
soapwort lin, cdy cheé thugc ho Theaceae, Aloe Vera thudc ho Asphodelaceae, Citrus
thudc ho Rutaceae, Cucumis thudc ho Cucurbitaceae, Hibiscus thudc ho Malvaceae,
Lavandula thudc ho Lamiaceae, Calendula thudc ho Asteraceae, Witch Hazel, cay

Neem, cdy Avocado va Algae.

6. Vit phém dan hdi theo muc 4, trong d6 thyc vat ma vat liéu té bao géc

thuc vat c6 ngudn goc tir do 1a thudc ho Rosaceae.

7. Vit phérn dan hoi theo muc 4, trong d6 thyc vat 1a Malus Domestica.
8. Vit phém dan hdi theo muc bét ky trong sb cac muc trude dé, trong d6 vat

lidu té bao gbc thuc vat & dang dich thily phan té bao gdc thuc vat.

9. Vat phém dan hoi theo muc bét ky trong s cac muc trude do, trong do vat
lidu té bao géc thuc vat 1a vat liéu té bao géc thuc vat dugce dong kin, trong d6 vt li€u
t& bao gbe thuc vat duge dong kin vao hé théng dong goi hai 16p hodc hé théng dong
g6i khong phai hai 16p.

10. Vit phém dan hoi theo muc 9, trong d6 vat li¢u té bao géc thuc vat duoc
dong kin dugce lam bét dong trén bé mit cta vat phém.

11. Vat phém dan hoi theo muc 9 ho#ic muc 10, trong d6 vt liéu té bao gbc
thuc vat duge dong kin 1a vat liéu té bao gbe thuc vat duge dong kin bang mang hai 16p.

12. Vit phém dan hdi theo muc 11, trong d6 hé mang hai 16p dugc chon tu
nhom bao gém liposom, cerasom, ethosom, niosom, transfersom, cetosom, aquasom,
colloidosom, sphingosom, cubosom va tuong tu.

13. Vit phém dan hdi theo muc 11, trong d6 hé mang hai 16p 1a liposom.

14.  Vat phim dan hdi theo muc 13, trong d6 liposom cua vt liéu té bao gbc
thue vét chita phospholipit va vat liéu té bao géc thuc vat.

15. Vit phém dan hdi theo muc bit ky trong sb cac muc 13 va 14, trong do

liposom 1& mot 16p hodc nhiéu 16p.
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16.  Vat phdm dan hdi theo muc bt ky trong sb cac muc tir 13 dén 135, trong

d6 liposom c6 duong kinh trung binh nam trong khoang 1 — 1000 nm.

17.  Vat phidm dan hdi theo muc 16, trong d6 liposom c6 dudng kinh trung binh
nam trong khoang 20 — 400nm.

18. Vit phém dan hdi theo muc bat ky trong s6 cac muc tir 13 dén 16, trong
d6 lwong vat liéu té bao gbc thuc vat duge dong kin bang mang hai 16p nam trong khoang

tir 0,0001 dén 80% khdi lugng vat pham.

19. Vit phém dan hdi theo muc bat ky trong sb cac muc tir 13 dén 16, trong
do6 lugng vat liéu té bao gbc thuc vat duge dong kin bang mang hai 16p nam trong khoang

tir 0,0001 dé&n 50% khéi luong vét phm.

19a. Vatphim dan hdi theo muc bat ky trong sb cac muc trude do, trong do vat

liéu t& bao gde thure vat két hop v6i phospholipit trong 16p phu trén bé mat clia vat pham.

19b. Vatphim dan hdi theo muc bat ky trong s6 cac myc trude do, bao gdm hai

ho#c nhiéu vat liéu t€ bao goc thuc vat.

20.  Vat phim dan hdi theo muc bat ky trong s cac muc truge do, trong do
lugng vat liéu té bao géc thuc vét trén bé mit cua vat phém nam trong khoang tir 0,0001
dén 80% khdi lugng vat phém.

21. Vit phém dan hdi theo muc 20, trong d6 lwong vt liéu té bao géc thuc véat
trén bé mit cua vat phém nam trong khoang tir 0,0001 dén 50% khdi luong vat phém.

22. Vit phém dan hdi theo muc bat ky trong sb cac muc trude do, trong do6 vt
lidu t& bao gbce thure vat tao ra hodc 1a thanh phan ctia 16p phu trén mang dan hdi cta vat
pham, va ché phim pht cAu tao nam trong khoang 0,0001%-80%, khdi lwong ctia tong
khéi luong vat pham.

23.  Vatpham dan hdi theo muc 22, trong d6 ché pham phu chu tao nam trong
khoang tir 0,0001 dén 50% khéi lugng vét pham.

24.  Vatphim dan hdi theo muc bat ky trong sb cac muc trude d6, & dang ging
tay, bao cao su hodc vt li¢u phu c6 dy dinh tiép xuc véi da.

25. Vit pham dan hdi theo muc bt ky trong s cac muc truée do, trong do

mang dan hdi c6 do day trung binh nam trong khoang tir 0,01 dén 3,0 mm.
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26. Vit phdm dan hdi theo muc bat ky trong sb cac muc trude do, trong do
chét dan hdi cia mang dan hdi duge chon tir nhém bao gdm cao su, cao su nitril,
polyuretan, polyisopren, polyclopren, acrylic polyme, polybutadien, copolyme hodc hdn
hop clia cac polyme nay, monome cua ching hodc céac polyme/monome khéc, va dang

cai bién cua cac polyme hodc copolyme nay.

27. Vit phim dan hdi bao gdm mang dan hdi va thanh phan chim séc da dugc
d6ng kin bang mang hai 16p.

28. Vit phim dan hdi theo muc 27, trong d6 thanh phﬁn chiam séc da dugce
chon tir nhém bao gém vat liu té bao géc thuc vat, tinh dau, protein, axit, vat liéu gitr
4m, chét chim soc da, chat 1am mém da, chét téi tao da, chét béo, chét loc anh néng mat
troi, chét chéng oxy hoa, chét kich thich mién dich, vitamin, lanolin, thyc vat hodc chiét
xudt tir thuc vat, qua hach, tao, protein, peptit, hormon, khang thé, yéu t6 tang trudng,

vat liéu di truyén, chiét xuét td yén, duge chit va hdn hop cta ching.

29. Vit phim dan hdi theo muc 28, trong d6 thanh phan chim séc da dugce
chon tir vat liéu té bao géc thuc vat va thuc vat hodc chiét xuét tir thuc vat.

30. Vat phém dan hdi theo muc 29, trong d6 thanh phén cham séc da 14 vat
lidu té bao géc thuc vat.

31. Vat phém dan hoi theo muc 30, trong do6 vat liéu té bao géc thuc vat 1a vat
lidu té bao géc thuc vat biét héa nguge.

32. Vit phém dan hoi theo muc 30 hodc muc 31, trong d6 vt liéu té bao géc
thuc vat & dang vét liu té bao gbc toan phan.

33.  Vat phim dan hdi theo myc bét k¥ trong sb cac myc tir 30 dén 32, trong
do thuc vat 1a Malus Domestica. |

34, Vit phém dan hdi theo muc bét ky trong s cac muc tir 30 dén 33, trong
d6 vat liéu té bao géc thuc vat & dang dich thiy phan té bao géc thuc vat.

35.  Vat phdm dan hdi theo muc bat ky trong s6 cac muc tir 27 dén 34, trong
d6 thanh phan chim séc da cAu tao ndm trong khoang tir 0,0001 dén 80% khbi lugng
cta téng khdi luong thanh phan chim séc da dugc dong kin bang mang hai 16p.

36. Vat phdm dan hdi theo muc bét ky trong s6 cac muc tir 27 dén 35, trong

d6 hé mang hai 16p dugc chon tir nhém bao gém liposom, cerasom, ethosom, niosom,
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transfersom, cetosom, aquasom, colloidosom, sphingosom, cubosom va tuong tu.
37.  Vat phim dan hdi theo myc 36, trong d6 hé mang hai 16p 1a liposom.

38.  Vatphdm dan hdi theo muc 37, trong d6 liposom ciia thanh phén chim séc

da bao gdm phospholipit va thénh phén chim séc da.

39.  Vat phdm dan hdi theo myc bat ky trong sb cac muc tir 37 dén 38, trong

d6 liposom c6 duong kinh trung binh nim trong khoang 1 — 1000 nm.

40.  Vatphim dan hdi theo myc 39, trong d6 liposom c6 dudng kinh trung binh
nam trong khoang 20 — 400nm.

41. VAt phdm dan hdi theo muc bat ki trong s6 cac muc tir 27 dén 40, trong
d6 lugng thanh phan chim séc da dugc déng kin bing mang hai 16p nim trong khoang

tir 0,0001 dén 80% khéi lwong vat pham.

42. Vit phdm dan hdi theo muc bat ki trong sé cac muc tir 27 dén 40, trong
d6 lugng thanh phan chim séc da dugc dong kin bang mang hai 16p nam trong khoang

tir 0,0001 dén 50% khéi lwong vat pham.

43.  Vat phim dan hoi theo muc bét k¥ trong s cac muc tir 27 dén 42, trong
d6 thanh phan chim séc da dugc dong kin bang mang hai 16p chu tao hodc 14 thanh phan
cua 16p phu trén mang dan hdi cua vat pham, va 16p pht cAu tao nim trong khoing

0,0001%-80%, khdi lugng cua téng khéi lugng vat phém.

44. Vit phdm dan hdi theo muc 43, trong d6 16p pht chu tao nam trong khoang
tir 0,0001 dén 50% khéi lwgng vét pham.

45. Vit pham dan hdi theo muc bét ky trong sb cac muc 27 dén 44, & dang

ging tay, bao cao su hodc vat liéu phu c6 dy dinh tiép xuc véi da.

46. Vat phém dan hdi theo muc bét ky trong sb cac muc 27 dén 45, trong @6

mang dan hdi c6 do day trung binh nam trong khoang tir 0,01 dén 3,0 mm.

47.  Vat phdm dan hdi theo muc bt ky trong s6 cac muc 27 dén 46, trong do
chit dan hdi ctia mang dan hoi dugc chon tir nhom bao gém cao su, cao su nitril,
polyuretan, polyisopren, polyclopren, acrylic polyme, polybutadien, copolyme hodc hdn
hop ciia cac polyme ndy, monome cta ching hodc cac polyme/monome khac, va dang

cai bién cua cac polyme hodc copolyme nay.
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48. Phuong phép san xuAt vat phim dan hdi bao gdm mang dan hdi c6 dic
tinh chim s6c da, phuong phép nay bao gbm pht vit liéu té bao gdc thuc vit [én bé mit
ctia mang dan hoi.

49.  Phuong phap theo muc 48, trong d6 vat liéu té bao géc thuc vat dugc phu
thong qua qua trinh nhing, phuong phap phun hogdc phuong phap nhao tron.

50. Phuong phap theo muc 49, trong d6 viéc phii thong qua nhing, va duoc

thuc hién trong khi mang dan hoi & trén khudn, trude khi thao khuon.

51. Phuong phap theo muyc 50, trong d6 qua trinh nhung dé phu vat lidu té bao
géc thuc vat 1én bé mit ctia mang dan hdi dugc thyuc hién sau khi sdy va/hodc dong rin

mang dan hdi, nhung trudce khi thio khuén mang khd va/hodc da dong ran khoi khuon.

52. Phuong phap theo muc bét ky trong sb cac muc tir 48 dén 51, trong d6 vat
liéu té bao géc thuc vat dugc phu ¢ nhiét 4o dudi 40°C.

53. Phuong phap theo muc bét ky trong s& cac muc tir 48 dén 52, trong d6 vat
lidu té bao gdc thuc vat cAu tao hoic tao ra thanh phan ctia ché pham phu, va ché phdm
phu c6 do pH ndm trong khoang tir 5,0 dén 8,0.

54. Phuong phéap theo muc bét ky trong s& cac muc tir 48 dén 52, trong d6 vat
lidu té bao gbe thuc vat tao ra thanh phan cla ché pham phu, va trong d6 ché pham phu
¢6 ham luong nudc it nhat 1a 50% khdi lugng & thoi diém phu ché pham phi 1én bé mit
ctia mang dan hoi. A

55.  Phuong phap theo muc 54, trong do6 ché phim pht c6 ham lugng nudc it
nhét 13 90% khdi lugng ché pham phu,

55a. Phuong phép theo muc bét ky trong s cac muc 54 va 55, trong d6 ché
pham pht duge séy & nhiét do dudi 60°C dé thu duge bé mit kho.

56. Phuong phap theo muc bét ky trong sb cac muc tir 48 dén 55, trong do6 vat
lidu té bao géc thuc vat 1a vat liéu t& bao gdc thuc vat biét hoa ngugc.

57. Phuong phéap theo muc bét ky trong sé cac muc tir 48 dén 56, trong do
thuc vat 1a Malus Domestica.

58. Phuong phép theo muc bét ky trong sb cac muc tir 48 dén 57, trong d6 vét

liéu té bao géc thuc vat & dang dich thity phan té bao gdc thuc vat.
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59. Phuong phdp theo muc bét ky trong sb cac muyc tir 48 dén 57, trong d6
trude khi phu vat liéu té bao géc thuc vat 1én mang dan hdi, vat lidu té bao géc thuc vat

dugc déng kin vao hé mang hai 16p hodc hé dong goi khong phai hai 16p.

60. Phuong phap theo muyc 59, trong d6 vat ligu té bao gdc thuc vat dugc dong

kin vao hé mang hai 16p.

61. Phuong phap theo diém 60, trong d6 hé mang hai 16p dugc chon tir nhém
bao gém liposom, cerasom, ethosom, niosom, transfersom, cetosom, aquasom,

colloidosom, sphingosom, cubosom va tuong tu.

62. Phuong phéap theo muc 61, trong d6 hé mang hai 16p la liposom, va su

dong gbi bao gdm tao ra liposom tir vat liéu té bao gbe thuc vat va phospholipit.

63. Phuong phéap theo muc 62, trong d6 liposom dugc tao ra c6 dudng kinh

trung binh nam trong khoéng 1 — 1000 nm.

64. Phuong phép theo muc 63, trong d6 liposom c6 dudng kinh trung binh
nam trong khoang 20 — 400nm.

65. Phuong phép theo muc bét ky trong sé cac muc tir 60 dén 64, trong d6 vat
lidu té bao gde thuc vat duge dong kin bang mang hai 16p dugc phi v6i luong nam trong
khoang tir 0,0001 dén 80% khdi lrgng vat pham.

66. Phuong phép theo muc bét ky trong sé cac muc tir 60 dén 64, trong d6 vat
lieu té bao gbc thuc vat duge dong kin bang mang hai 16p dugc phi v6i luong nam trong
khoang tir 0,0001 dén 50% khdi lwrong vat pham.

66a. Phuong phép theo muc bét ky trong sé cac muc tir 60 dén 66, trong d6 vét
liéu té bao gbc thuc vat tao ra thanh phan ché phdm phu, va ché phim phi bao gdm
phospholipit.

66b. Phuong phép theo muc bét ky trong s6 cac muc tir 60 dén 66a, phuong
phép bao gbm hai hoic nhiéu vat liéu t& bao gdc thuc vat 1én bé mit cia mang dan hdi.

67. Phuong phdp theo muc bét ky trong s& cac muc tir 48 dén 66a, trong d6
vat liéu té bao géc thuc vat dugc pht 1én bé mit cia VAt phém voi luong nim trong

khoang tir 0,0001 dén 80% khéi luong vét pham.

68. Phuong phap theo muc 67, trong d6 vét ligu té bao gbe thuc vat duge phu
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v6i lwgng nam trong khoang tir 0,0001 dén 50% khdi lugng vat phdm.

69. Phuong phép theo muc bét ky trong s6 cac muc tir 48 dén 68, trong d6 vt
lidu té bao géc thuc vét tao ra hodc 1a thanh phé‘m cua 16p phu trén mang dan hdi cua vat
phim, va ché phdm pht dugc phu véi luong nam trong khoang 0,0001%-80%, khéi

lugng cta tong khdi lugng vét pham.

70. Phuong phap theo muc 69, trong dé ché phim phti duge phi véi lugng
ndm trong khoang tir 0,0001 dén 50% khdi lugng vt pham.

71.  Phuong phép theo muc bét ky trong s6 cac muc tir 48 dén 70, trong d6 sén

phim & dang ging tay, bao cao su hogc vt liéu phu ¢6 du dinh tiép xtic véi da.

72.  Phuong phap theo muc bét ky trong sé cac muc tir 48 dén 71, bao gdm tao

ra mang dan hdi dé c6 @6 day trung binh nam trong khoang tir 0,01 dén 3,0 mm.

73.  Phuong phép theo muc bét ky trong s& cac muc tir 48 dén 72, bao gbm tao
ra mang dan hdi tir ché phim mang dan hdi duge chon tir nhém bao gbm cao su, cao su
nitril, polyuretan, polyisopren, polyclopren, acrylic polyme, polybutadien, copolyme
hoic hdn hop cua cac polyme nay, monome ctia chiing hodc cac polyme/monome khéc,
va dang cai bién cta céc polyme hodc copolyme nay.

74. Phuong phap san xut vat phim dan hdi bao gdm mang dan hdi co dic
tinh cham soc da, phuong phap bao gbm lam bit dong thanh phén cham s6c da ma duoc
déng kin bang mang hai 16p trén bé mit ctia mang dan hoi.

75.  Phuong phép theo myc 74, trong d6 thanh phan chim soc da dugc déng
kin biang mang hai 16p dugc lam bat dong qua viéc phu thanh phan chim séc da dugc
dong kin bing mang hai 16p trong qua trinh nhung, phuong phép phun hodc phuong
phép nhao trdn.

76.  Phuong phap theo muc 75, trong d6 lam bat dong 1a thong qua nhung, va
dugc thuc hién trong khi mang dan hoi & trén khudn, trude khi thdo khuon.

77.  Phuong phép theo muc 76, trong d6 qua trinh nhing dé phu thanh phan
chiam séc da duge dong kin bing mang hai 16p 1én bé mit cia mang dan hdi duoc thue
hién sau khi sdy va/hodc dong rin mang dan hdi, nhung trude khi thio khudn clia mang
kho va/hoic da dong ran khoi khuon.

78.  Phuong phép theo muc bét ky trong sé cac muc tir 74 dén 77, trong d6
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thanh phin chim séc da duge dong kin bang mang hai 16p dugc phil ¢ nhiét do dudi

40°C.

79.  Phuong phép theo muc bét ky trong s cac muc tir 74 dén 78, trong d6
thanh phan chim séc da dugc dong kin bing mang hai 16p cAu tao hodc tao ra thanh

phén cla ché pham phu, va ché pham pht c¢6 d6 pH nam trong khoang tir 5,0 dén 8,0.

80. Phuong phép theo muc bét ky trong sb cac muc tir 74 dén 79, trong d6
thanh phan chim séc da duge dong kin bing mang hai 16p tao ra thanh phin cua ché
pham pht, va trong do ché pham phit 6 ham lugng nudc it nhét 12 50% khéi luong &
thoi didm phti ché pham phi 1én bé mat mang dan hoi.

81. Phuong phap theo muyc 80, trong do6 ché phdm phit ¢6 ham lugng nude it

nhét 13 90% khdi lrgng ché pham phu,

82. Phuong phap theo muc bét ky trong sb cac muyc tir 74 dén 81, trong d6
thanh phén chim séc da duogc chon tir nhom bao gém vat liéu té bao géc thuc vat, tinh
dau, protein, axit, vat liéu gift 4m, chét chim séc da, chét 1am mém da, chét tai tao da,
chét béo, chét loc anh néng mat troi, chét chéng oxy hoa, chit kich thich mién dich,
vitamin, lanolin, thuc vét hodc chiét xudt tr thuc vat, qua hach, téo, protein, peptit,
hormon, khéng thé, yéu tb ting trudng, vat liéu di truyén, chiét xuét td yén, duoc chét

va hdn hop ctia chung.

83.  Phuong phdp theo muc 82, trong d6 thanh phan chim séc da 1a vét liéu té

bao géc thuc vat.

84.  Phuwong phap theo muc 83, trong d6 vét liéu té bao géc thuc vat 1a vat liéu

té bao géc thuc vat biét hda ngugc.

85. Phuong phép theo muc 83 hodc muc 84, trong d6 thuc vat 1a Malus

Domestica.

86. Phuong phap theo muc bét ky trong s6 cac muc tir 83 dén 85, trong d6 vt

liéu té bao géc thuc vat ¢ dang dich thuy phén té bao géc thuc vat.

87. Phuong phép theo muc bét ky trong s& cac muc tir 74 dén 86, trong d6 hé
mang hai 16p duoc chon tr nhém bao gém liposom, cerasom, ethosom, niosom,

transfersom, cetosom, aquasom, colloidosom, sphingosom, cubosom va tuong tu.
88. Phuong phéap theo muyc 87, trong d6 hé mang hai 16p 1a liposom, va sy
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dong goi bao gdm tao ra liposom tlr thanh phén chiam séc¢ da va phospholipit.

89. Phuong phap theo muc 88, trong do6 liposom dugc tao ra ¢6 duong kinh
trung binh nam trong khoang 1 — 1000 nm.

90. Phuong phép theo muc 89, trong d6 liposom c¢6 dudng kinh trung binh
nam trong khoang 20 — 400nm.

91. Phuong phép theo muc bét ky trong s& cac muc tir 74 dén 90, trong d6
thanh phin chim séc da dugc déng kin bing mang hai 16p dwge phu véi lugng nim

trong khoang tir 0,0001 dén 80% khdi lugng vt pham.

92.  Phuong phap theo muc bét ky trong sé cac muc tir 74 dén 90, trong d6
thanh phan chim séc da dugc dong kin bing mang hai 16p dugc phu voi luong nim

trong khoang tir 0,0001 dén 50% khdi lugng vét phdm.

93. Phuong phép theo muc bat ky trong sd cac myc tir 74 dén 92, trong d6
thanh phan chim séc da dugc déng kin bang mang hai 16p tao ra hodc 1a thanh phén cia
16p phl trén mang dan hdi cua vat pham, va ché phdm phti duge phu véi lugng nam
trong khoang 0,0001%-80%, khéi luong clia tong khéi lwong vat pham.

94.  Phuong phép theo muc 93, trong d6 ché phdm pht duge phu véi lugng
ndm trong khoang tir 0,0001 dén 50% khéi luong vét pham.

95.  Phuong phéap theo muc bat k¥ trong s6 cac muc tir 74 dén 94, trong d6 san
phim & dang gang tay, bao cao su hogc vét liéu phti ¢6 du dinh tiép xtic véi da.

96. Phuong phap theo muc bét ky trong s6 cac muc tir 74 dén 95, bao gbm tao
ra mang dan hdi dé c6 do day trung binh ndm trong khoang tir 0,01 dén 3,0 mm.

97.  Phuong phép theo muc bat k¥ trong s6 cac muc tir 74 dén 96, bao gdm tao
ra mang dan hoi tir ché phim mang dan hdi duge chon tir nhém bao gbm cao su, cao su
nitril, polyuretan, polyisopren, polyclopren, acrylic polyme, polybutadien, copolyme
hozic hdn hop ciia cac polyme ndy, monome ciia ching hodc cac polyme/monome khac,
va dang cai bién clia cac polyme hodc copolyme nay.

98.  Vat phim dan hdi bao gbm mang dan hdi, thanh phan chim séc da, va
phospholipit @8 1am bAt dong thanh phan chidm séc da trén bé& mit mang dan hoi.

99, Vit phém dan hoi theo muc 98, trong d6 thanh phén cham soc da dugce
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chon tir nhém bao gém vat li€u té bao géc thuc vét, tinh dau, protein, axit, vat liéu gity
4m, chét chiam séc da, chét 1am mém da, chét tai tao da, chét béo, chit loc 4nh ning mit
troi, chét chéng oxy hoa, chét kich thich mién dich, vitamin, lanolin, thuc véat hodc chiét
xudt tir thuc vat, qua hach, tao, protein, peptit, hormon, khang thé, yéu tb tdng trudng,
vat li€u di truyén, chiét xuét td yén, duoc chit va hdn hop cua chung.

100. V4t phdm dan hdi theo muc 99, trong d6 thanh phan chim séc da duge

chon tir vat liéu té bao géc thuc vat va thuc vat hodc chiét xudt tir thuc vat.

101. Vét pham dan hdi theo muc 100, trong d6 thanh phan cham séc da 1a vét

lidu té bao géc thuc vat.

101a. V4t phdm dan hdi theo muc 101, trong d6 thanh phan cham s6c da bao

gbm hai hodc nhiéu vat liéu t€ bao goc thyc vat.

102. Vat phém dan hoi theo muc 101, trong d6 vat liéu té bao géc thuc vat l1a

vt liéu té bao géc thuc vat bi€t héa nguoc.

103. Vat phém dan hdi theo muc 101 hodc muc 102, trong d6 vat liu té bao

géc thuc vat & dang vét liéu té bao géc toan phﬁn.

104. V4t phdm dan hdi theo muc bét ky trong s& cac muc tir 101 dén 103, trong

dé thuc vat 1a Malus Domestica.

105. Vit pham dan hdi theo muc bét ky trong sé cac myc tir 101 dén 104, trong

d6 vat liéu té bao géc thuc vat & dang dich thuy phin té bao géc thuc vét.

106. Vat phdm dan hdi theo muc bit ky trong sé cac muc tir 98 dén 105, trong
d6 thanh phan chim séc da cAu tao nim trong khoang tir 0,0001 dén 80% khdi lugng
cua téng khdi lwong hdn hop cta thanh phén chim séc da va phospholipit.

107. Vat phim dan héi theo muc bat ky trong s6 cac muc tir 98 dén 106, trong

d6 thanh phan chim séc da va phospholipit & dang liposom.

108. V4t pham dan hdi theo muc 107, trong d6 liposom c6 duong kinh trung
binh ndm trong khoang 1 — 1000 nm.

109. Vat phdm dan hdi theo muc 108, trong d6 liposom c6 duong kinh trung
binh nam trong khoéng 20 — 400nm.

110. Vét phdm dan hdi theo muc bat ky trong s6 cac muc tir 98 dén 109, trong
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-6 tbng lugng hdn hgp cla thanh phén chim sé¢ da va phospholipit nam trong khoang

tir 0,0001 dén 80% khéi lwgng vat pham.

111. Vat phAm dan hdi theo muc b‘ét ky trong sd cac muc tir 98 dén 109, trong
d6 tong lwong hdn hop cua thanh phén chim séc da va phospholipit nim trong khoang

tir 0,0001 dén 50% khéi lwgng vat pham.

112. Vat phém dan hoi theo muc bét ky trong s cac muc tir 98 dén 111, trong
d6 thanh phan chim sé¢ da va phospholipit 12 cdc thanh phan ctia 16p phti trén mang dan
hdi cua vét pham, va 16p phi cAu tao ndm trong khoang 0,0001%-80%, khéi luong cia

téng khdi lwong vat pham.

113. Vét phim dan hdi theo muc 112, trong d6 16p phi chu tao tir 0,0001 dén
50% khéi lwong vét phim.

114. Vatpham dan héi theo muc bit ky trong s6 cac muc tir 98 dén 113, & dang

ging tay, bao cao su hodc vét liéu phu c6 du dinh tiép xtic véi da.

115. Véat phdm dan hdi theo muc bat ky trong sé cac muc tir 98 dén 114, trong

d6 mang dan hoi c6 do day trung binh nim trong khoang tir 0,01 dén 3,0 mm.

116. Vét phim dan hdi theo muc bat ki trong s6 cac muc tir 98 dén 115, trong
d6 chit dan hdi cia mang dan hdi dugc chon tir nhém bao gbm cao su, cao su nitril,
polyuretan, polyisopren, polyclopren, acrylic polyme, polybutadien, copolyme hodc hdn
hop cta cac polyme ndy, monome cla chung hodc cac polyme/monome khéc, va dang
c4i bién cua céc polyme hodc copolyme nay.

117. Phuong phép san xut vt phdm dan hdi bao gdbm mang dan hdi co dic
tinh cham séc da, phuong phap bao gbm phtl ché pham phti chira thanh phan chim soc
da va phospholipit 1én bé mit mang dan hdi

118. Phuong phap theo muc 117, trong do6 ché pham phi duge phu qua qui
trinh nhting, phwong phép phun hodc phuong phap nhao tron.

119. Phuong phép theo muc 118, trong d6 viéc phu thong qua nhing, va dugc
thuc hién trong khi mang dan hoi & trén khudn, trude khi thao khuon.

120. Phuong phap theo muyc 119, trong d6 qué trinh nhing dé phu ché phim
phu 1én bé mit mang dan hdi duge thyc hién sau khi sdy va/hodc dong ran mang dan

hdi, nhung trudc khi thdo khudn mang kho va/hodc da dong ran khéi khuodn.
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121. Phuong phép theo muc bat ky trong s cac myc tr 117 dén 120, trong d6
ché phAm phi dugc pht & nhiét do dudi 40°C.

122. Phuong phép theo muc bat ky trong sb cc muc tir 117 dén 121, trong d6
ché pham phu c6 do pH nim trong khoang ttr 5,0 dén 8,0.

123. Phuong phép theo muc bét k¥ trong s cac myc tr 117 dén 122, trong d6
ché phém phi c6 ham lugng nude it nhét 1a 50% khéi lwong & thoi diém pha ché phim
phu 1én bé mit mang dan hdi.

124. Phuong phap theo muc 123, trong d6 ché phim pht ¢6 ham lugng nudc it
nhét 13 90% khéi lugng ché phdm phu,

125. Phuong phap theo muc bét ky trong s6 cac muc tir 117 dén 124, trong d6
thanh phé‘m chim séc da dugce chon tir nhém bao gém vat liéu té€ bao géc thuc vat, tinh
dau, protein, axit, vat liéu gift 4m, chit chim séc da, chéit 1am mém da, chét tai tao da,
chét béo, chét loc 4nh néng mat troi, chét chéng oxy hoa, chét kich thich mién dich,
vitamin, lanolin, thuc vét hodc chiét xuét tir thuc vat, qua hach, tdo, protein, peptit,
hormon, khang thé, yéu tb ting trudng, vat liéu di truyén, chiét xuét t yén, duoc chét
va hén hop ctia chung.

126. Phuong phép theo myc 125, trong d6 thanh phan chim séc da 1a vat liéu

té bao géc thuc vat.

127. Phuong phap theo muc 126, trong d6 vat liéu té bao géc thuc vat 1a vat

liéu t& bao gbe thuc vat biét hoa nguoc.

128. Phuong phéap theo muc 126 hodc muc 127, trong d6 thuc vat 1a Malus

Domestica.

129. Phuong phép theo muc bét ky trong sé cac muc tir 126 dén 128, trong d6

véat liéu té bao géc thuc vat & dang dich thiy phan té bao géc thuce vat.

130. Phuong phéap theo muc bét ky trong sé cac muc tir 117 dén 129,. trong do
thanh phan chim soc da va phospholipit ¢ dang liposom.

131. Phuong phép theo muc 130, trong d6 liposom duoc tao ra c6 duong kinh
trung binh ndm trong khoang 1 — 1000 nm.

132. Phuong phap theo muc 131, trong d6 liposom ¢6 dudng kinh trung binh
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nam trong khoang 20 — 400nm.

133. Phuong phép theo muc bét ky trong s cac myc tir 117 dén 132, trong d6
hén hop thanh phin chim séc da va phospholipit dugc phu véi téng lugng nim trong

khoang tir 0,0001 dén 80% khdi lugng vat phim dan hdi.

134. Phuong phép theo muc bét ky tfong sb cac muc tir 117 dén 132, trong d6
hdn hgp thanh phan chim séc da va phospholipit dugc phu véi téng lugng nim trong
khoang tir 0,0001 dén 50% khdi lugng vat phim dan hdi.

135. Phuong phap theo muc bat ky trong s cac muyc tr 117 dén 134, trong d6

san phim & dang ging tay, bao cao su hogc vét liéu phu c6 dy dinh tiép xuc v6i da.

136. Phuong phéap theo muc bét ky trong s& cac muc tir 117 dén 135, bao gdm

tao ra mang dan hoi dé c6 a6 day trung binh ndm trong khoang tir 0,01 dén 3,0 mm.

137. Phuong phap theo muc bat ky trong sb cac muc tr 117 dén 135, bao gdm
tao ra mang dan hdi tir ché phAm mang dan hdi duge chon tir nhém bao gbm cao su, cao
su nitril, polyuretan, polyisopren, polyclopren, acrylic polyme, polybutadien, copolyme
hozic hdn hop ctia cac polyme nay, monome ctia chiing hogc cac polyme/monome khac,
va dang cai bién cta cac polyme hodc copolyme nay.

138. Vit phém dan hoi bao gém mang dan hdi va vat liéu té bao géc thue vat
duoc dong kin bing mang hai 16p.

139. Phuong phép san xuét vat phim dan hdi bao gdm mang dan hdi co dic
tinh chim s6c¢ da, phuong phap bao gbm lam bét dong vat lidu té bao gbc thuc vat ma
duoc dong kin bing mang hai 16p trén bé mit mang dan hoi.

140. Vit phém dan hoi bao gém mang dan hoi, vat liéu té bao géc thue vat, va
phospholipit dé 1am bat dong vat liéu té bao gbe thuc vat trén bé mat mang dan hoi.

141. Phuong phép san xult vat phdm dan hdi bao gdm mang dan hdi c6 dic
tinh chim séc da, phuong phéap bao gbm pht ché phdm phu chtra vét liéu té bao gbc
thuc vét va phospholipit 1én bé mat mang dan hoi.

142. Phuong phép theo diém 141, trong d6 phtl bao gbm hai hogc nhiéu vt liéu

té bao géc thuce vat.
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Yéu ciu bao ho
1. V4t phim dan hoi bao gdm mang dan hdi va vat liéu té bao gbc thuc vat trong
16p phi trén bé mit cia no.
2. Vatphim dan hdi theo diém 1, trong d6 vét lidu té bao gbc thyc vét Ia vat ligu t&

bao géc thuc vat biét hda nguoc.

3. Vat phém dan hdi theo diém 1 hodc diém 2, trong d6 vat liéu té bao géc thuc vat

& dang dich thiy phin té bao géc thuc vat.

4, Vat phim dan hdi theo didm bét ky trong sb cic diém néu trén, trong d6 thuc vat
duoc chon tir: ciy thudc ho Rosaceae, cic loai tao, cac loai nho, Symphytum, hoa 116ng
alpine, cdy argan, soapwort lun, cdy ché thudc ho Theaceae, Aloe Vera thuc ho
Asphodelaceae, Citrus thudc ho Rutaceae, Cucumis thudc ho Cucurbitaceae, Hibiscus
thudc ho Malvaceae, Lavandula thudc ho Lamiaceae, Calendula thudc ho Asteraceae,

Witch Hazel, cdy Neem, cdy Avocado va Algae.

5. V4t phim dan hdi theo diém bt ky trong sb céc diém néu trén, trong d6 vat liéu

té bao géc thuc vat 1a vat liéu té bao géc thuc vat dugc dong kin bing mang hai 16p.

6. V4t pham dan hoi theo diém 5, trong d6 hé mang hai 16p dugc chon tir nhom bao
gom liposom, cerasom, ethosom, niosom, transfersom, cetosom, aquasom, colloidosom,

sphingosom va cubosom.
7. Vét phim dan hdi theo diém 5, trong 6 hé mang hai 16p 1a liposom.

8. Vat phdm dan hdi theo diém bat ky trong s6 cac diém tir 5 dén 7, trong d6 liposom

c6 duong kinh trung binh nam trong khoang 1 — 1000 nm.

9. Vat phdm dan hdi theo diém bét ky trong s6 céc diém tir 5 dén 8, trong d6 lugng
vat liéu té bao gbc thuc vat duoc dong kin bing mang hai 16p nam trong khoang tir

0,0001 dén 80% vat phdm khdi lugng.

10.  Vat phdm dan hdi theo diém bét ky trong sb cac diém néu trén, trong do vat liéu

té bao gbe thuc vat két hop vé6i phospholipit trong 16p phu trén b& mit san pham.

11.  Vat phdm dan hdi theo diém bt ky trong s céc diém néu trén, chira hai hodc

nhiéu vat liéu té bao goc thyuc vét.

12.  Vat pham dan hdi theo diém bt ky trong sb cac diém néu trén, trong d6 luong
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vat liéu té bao gbe thuc vat trén bé mit san phém nam trong khoang tir 0,0001 dén 80%

vét phdm khéi lugng.

13.  Vat phim dan hdi theo diém bAt ky trong s cac diém néu trén, trong d6 vat liéu
té bao gbc thuc vt tao ra hogc 1a thanh phan cua 16p pht trén mang dan hdi cta san
phém, va ché phdm phu ciu tao khoang 0,0001%-80% khéi lugng cta tdng vt pham

khéi luong.

14.  Vat phim dan hdi theo diém bAt ky trong sd cac diém néu trén, & dang ging tay,

bao ngén hodc bao cao su.

15.  Vat pham dan hdi theo diém bat ki trong s céc diém néu trén, trong d6 mang

dan héi ¢ d6 day trung binh nim trong khoang tir 0,01 dén 3,0 mm.

16.  Vat phdm dan hdi theo diém bét k¥ trong sb cac diém néu trén, trong d6 chét dan
hdi ciia mang dan hdi duge chon tir nhém bao gém cao su, cao su nitril, polyuretan,
polyisopren, polyclopren, acrylic polyme, polybutadien, copolyme hodc hdn hop céc
polyme nay, monome ciia chiing hodc cac polyme/monome khac, va dang cai bién ctia

cac polyme hodc copolyme nay.

17. Phuong phép san xuét vat phim dan hdi bao gdm mang dan hdi c¢6 didc tinh chim
séc da, phuong phap nay bao gdm viéc phu vat liéu té bao gde thuc vat trong ché phdm
phti 1én bé mit mang dan hdi.

18.  Phuong phép theo diém 17, trong d6 vat liéu té bao gdc thuc vat duge phu thong
qua qué trinh nhiing, phwong phép phun hodc phuong phap nhao tron.

19.  Phuong phép theo diém 18, trong d6 viéc phu théng qua nhiing, va dugc thuc
hién trong khi mang dan hoi & trén khudn, trude khi thao khudn.

20.  Phuong phap theo diém 19, trong d6 qué trinh nhing dé phu vat lidu té bao gbc
thuc vat 1én bé mit mang dan hdi dugc thuc hién sau khi sdy va/hodc déng rin mang
dan hdi, nhung trudce khi thdo khudn mang khd va/hodc da dong ran khoi khuon.

21.  Phuong phép theo diém bét k¥ trong sb céc didm tir 17 dén 20, trong d6 vat lidu
té bao gbe thuce vét duge phi & nhiét do dudi 40°C.

22.  Phuong phép theo diém bét ky trong s6 cac diém tir 17 dén 21, trong d6 vat liéu
té bao gdc thurc vat cAu tao hoic tao ra thanh phén ctia ché phdm phu, va ché pham pht

nay c6 do pH nam trong khoang tur 5,0 dén 8,0.
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23.  Phuong phép theo diém bét ky trong sb cac didm tir 17 dén 22, trong d6 vat liéu
té bao gbc thuc vat tao ra thanh phin cuia ché pham phu, va trong d6 ché phim phu nay
¢6 ham lugng nudc bing it nhat 1a 50% khdi luong vao Iic phu ché phidm phu 1én bé
m3t mang dan hdi.

24.  Phuong phép theo diém 23, trong d6 ché phdm phi c6 ham lugng nudce bang it
nhét 13 90% khdi lugng ché phdm phu,

25.  Phuong phép theo diém bat ky trong sb cac diém 23 va 24, trong d6 ché phdm
phit dugc sy & nhiét do dudi 60°C dé thu dugc bé mit kho.

26.  Phuong phép theo diém bét ky trong s cac didm tir 17 dén 25, trong d6 vat liéu

té bao géc thuc vat 1a vat licu té bao géc thuc vat biét héa ngugce.

27.  Phuong phéap theo diém bét ky trong s6 cac diém tir 17 dén 26, trong d6 thuc vat
dugc chon tir: cdy thudc ho Rosaceae, cic loai tdo, cac loai nho, Symphytum, hoa hdng
alpine, cdy argan, soapwort lin, cdy che thudc ho Theaceae, Aloe Vera thudc ho
Asphodelaceae, Citrus thudc ho Rutaceae, Cucumis thudc ho Cucurbitaceae, Hibiscus
thudc ho Malvaceae, Lavandula thudc ho Lamiaceae, Calendula thudc ho Asteraceae,

Witch Hazel, cdy Neem, cdy Avocado va Algae.

28.  Phuong phéap theo diém bt ky trong sb céc didm tir 17 dén 27, trong d6 vat liéu
té bao gde thuc vat & dang dich thiy phén té bao gbe thuc vat.

29.  Phuong phép theo diém bét ky trong sb cic didm tir 17 dén 28, trong d6 trude khi
phu vat lidu té bao géc thuc vat 1én mang dan hoi, vat lidu té bao géc thuc vat dugc dong
kin trong hé mang hai 16p.

30. Phuong phép theo diém 29, trong d6 hé mang hai 16p dugc chon tir nhém bao
gém liposom, cerasom, ethosom, niosom, transfersom, cetosom, aquasom, colloidosom,
sphingosom va cubosom.

31. Phuong phép theo diém 29, trong d6 hé mang hai 16p 1a liposom, va qué trinh
dong gdi bao gdm viéc tao ra liposom tir vét ligu té bao gde thuc vat va phospholipit.
32.  Phuong phép theo diém 31, trong d6 liposom dugc tao ra c6 duong kinh trung
binh ndm trong khoang 1 — 1000 nm.

33.  Phuong phép theo diém bAt k¥ trong sb cac diém tir 29 dén 32, trong d6 vat liéu

té bao gde thuc vat duge dong kin bing mang hai 16p dugc phi véi lugng nim trong
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khoang tir 0,0001 dén 80% vét pham khéi lugng.

34. Phuong phép theo diém bét ky trong s6 cac diém tir 17 dén 33, trong d6 vat liéu
té bao gbc thuc vt tao ra thanh phan cia ché phdm phu, va ché phim phu nay chia

phospholipit.

35.  Phuong phép theo diém bat ky trong s cic diém tir 17 dén 34, phuong phép nay

bao gom hai hodc nhiéu vét liéu t€ bao goc thuc vat 1én bé mat mang dan hoi.

36. Phuong phap theo diém bét ky trong s cac didm tir 17 dén 35, trong d6 vat liéu
té bao gde thuc vat dugce phu 1én bé mit san phim v&i lugng nam trong khoang tr 0,0001

dén 80% vat pham khéi lugng.

37.  Phuong phép theo diém bét ky trong s6 cac didm tir 17 dén 36, trong d6 vat lidu
té bao gdc thuc vit tao ra hodc 1a thanh phan cia 16p phi trén mang dan hdi cta san
pham, va ché phim pht dugc phi véi lugng nam trong khoang tir 0,0001%-80%, khéi

luong cua tbng vat phém khéi luong.

38.  Phuong phép theo diém bt ky trong s cac didm tir 17 dén 37, trong d6 san phdm

& dang gang tay, bao ngén hodc bao cao su.

39. Phuong phép theo diém bét ky trong sb cac diém tir 17 dén 38, bao gdm viéc tao

ra mang dan hdi dé c6 do day trung binh nam trong khoang tir 0,01 dén 3,0 mm.

40. Phuong phéap theo diém bét ky trong sb cac diém tir 17 dén 39, bao gdm viéc tao
ra mang dan hoi tir ché phim mang dan hdi duge chon tir nhom bao gbm cao su, cao su
nitril, polyuretan, polyisopren, polyclopren, acrylic polyme, polybutadien, copolyme
hozic hdn hop clia cac polyme nay, monome cta ching hodc c4c polyme/monome khac,

va dang céi bién ctia cac polyme hodc copolyme nay.
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Fig. 3
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Fig. 4
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(B)
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Fig. 6
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( B sung té bao gdc Malus Domestica
liposom/chiét xuét té bao gbc Malus
Domestica dugc 1am dong khd & nhiét 4o <
40°C va c6 mdt ty 16 chét bao quan. (Bé té
L bao gbc)

B& té bao gbc dugc tron nhe trong khoang
thoi gian xac dinh

B4 t& bao gbc dugc duy trl & <40°C va cb
thé dugc phu theo phuwong phap duong thodi,
mady nhao trén hodc phun

Fig. 7

-77-



39242

., B
b6 am dugc thi
nghiém trudce khi
mang gang tay

(T0)

~ - — ) . w
St dung lan 1: Do6i b6 am duoc do
tuong mang gang sau khi thdo ging
tay thur nghiém tay (T2)
trong 2 gio

J - _J

7 : Y N — . N\
D6 am dugc do T Sir dung lan 2:
sau khi théo gang Gang tay thu
tay (T1) nghiém méi duoc

mang thém 2 gio

\ J \ w

-78-





