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(57) Sang ché dé cap dén ché pham my pham c6 dang bao ché da nhii twong, chira:
céc hat 16ng bao gdm pha bén trong va pha bén ngoai; va pha ngoai cing. Ché
pham m§ pham theo sang ché c6 thé tao ra do 6n dinh ché pham cao do su phan
b ctia cac hat 16ng rat gan véi pha ngoai cing. Sang ché cling dé cap dén phuong

phap bao ché ché pham my pham nay.
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Linh vue ky thuat dugc dé cap

Séang ché dé cap dén ché phdm my phdm c6 dang bao ché da nhii twong 6n dinh.

Tinh trang ky thuat cia sang ché

Trong ché phdm m§ phim c6 céc dang bao ché da nhii twong nhu O/W/O(Oil-
in-Water-in-Oil - dAu trong nudc trong dau) hozc W/O/W(Water-in-Oil-in-Water - nudc
trong déu trong nuéc), néi chung, chéit hoat dong bé mit da duoc str dung 1am chét nhii
héa trong cac pha bén trong va bén ngoai; tuy nhién, trong trudng hop nay, c6 han ché
14 ban than dang bao ché nay phtrc tap v& mit céu tric va khong 6n dinh vé mat nhiét
dong. Piéu nay 14 vi, trong trudng hop cac dang bao ché nhii tuong thong thudng trong
d6 chat hoat dong bé mit dugc sir dung trong c4c pha bén trong va bén ngoai, do tac
dung Laplace, suc cang bé mit tac dong vé phia canh trong d6 dién tich bé& mit cua cac
hat 1ong dugc phéan tan trong pha lién tuc can duogc 1am giam dén muc t6i thiéu, va nho
d6 ap suét ctia cAc hat 16ng trong pha bén trong cao hon 4p sudt cia cac hat 1ong trong
pha bén ngoai, va su chénh léch ap sudt tao ra luc di chuyén céc hat léng & pha bén trong

ra pha bén ngoai, diéu nay lam cho dang bao ché da nhii twong khong 6n dinh.

[Danh muc tai liéu vién din]
[Tai liéu sang ché]
[Tai liéu sang ché 1]
Cong b don yéu cu cip patent Han Qudc s6 10-2005-0097587
[Tai liéu phi sang ché]
[Tai liéu phi sang ché 1]
Ferreira T and Rasband WS. '"Image] User Guide — 1J 1.46",
imagej.nih.gov/ij/docs/guide/, 2010-2012

Ban chét ky thuat ciia sang ché

[Van dé k¥ thuat]
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Theo mdt khia canh, muc dich cua sang ché 13 dé xuat cheé pham m§ pham c6

dang bao ché da nhii twong véi do 4n dinh dang bao ché tuyét voi.

[Bién phép giai quyét van 8]

Dé dat duoc muc dich, mot phuong an clia sang ché dé xuét ché phdm m¥ pham
c6 dang bao ché da nhii trong, bao gdm céc hat 16ng bao gbdm pha bén trong va pha bén
ngoai; va pha ngoai cing, trong do ché pham nay thoa man mét hodc nhiéu trong sd (i)
dén (iii) sau:

(i) khoang cach gifta hai hat 1ong lan cén dugc phan bd trong dang bao ché1as
um hodc nho hon, va khoang cach nay dugce tinh ddi vai cac hat 1ong c6 kich thudce hat
trung binh nim trong khoang tir 2 pm dén 50 pm, khoang céch giira cac hat 1éng duoc
tinh theo Phuong trinh 1:

[Phuong trinh 1]

Khoang cach gitra cic hat 1ong = (A)-(r+R)

trong d6 trong Phwong trinh 1, A 13 khoang céch gifta cdc tdm cua hai hat 16ng
lan can cua ché phém, var va R 14 ban kinh twong (g cta hai hat 1éng 1an can, do duge
trén cing mot duong véi A;

(ii) trong anh soi kinh hién vi thu dugc bang cach chup anh ché pham, téng dién
tich cta céac hat 1ong dugc phan b trong dang bao ché so v&i 100% tong dién tich cua
anh 13 80% hodc 16n hon va nho hon 100%, anh soi kinh hién vi dugc chup & do phong
dai 1a 1000; va

(iii) lwgng cac hat 16ng bao gdm pha bén trong va pha bén ngoai 1a 16n hon 80%

khdi lugng dén nho hon 100% khéi lugng so vai tong khéi lugng ché pham.

[Cac uu diém cua sang ché]

Ché phim m¥ phim theo sang ché ¢6 céu trac trong d6 céac hat 16ng dugc phan
bd trong pha ngoai cling ciia dang bao ché 1a rat day dic dé sat nhau. Sang ché c6 kha
nang duy tri 6n dinh dang bao ché da nhii trong cua pha bén trong - pha bén ngoai - pha
ngoai cuing, vi cac hat léng 14n can co lyc d4y nhau & pha ngoai cung. Vi sang ché c6
dang bao ché da nhii twong nhu trén déy, sang ché c6 thé bao gdm cac thanh phan hiru
ich cho da, ma c¢6 do hoa tan thép hodc d6 6n dinh thép, 6n dinh & pha bén trong. Ngoai
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ra, khi sir dung sang ché, cac hat 16ng trong dang bao ché vd ra, ma c6 the mang lai cam

gidc ngdm nude twoi mat va cam gidc dudng am, nhu thé cac giot nude vo trén da.

MO ta vén tit cac hinh vé

Fig. 1 14 so d6 cua cac dang bao ché W/O/W(nudc trong dau trong nudc) va
O/W/O(d4u trong nudc trong dau) dudi dang céac ché phidm m¥ pham thong thudng c6
dang bao ché da nhil twong.

Fig. 2 12 anh soi kinh hién vi ciia dang bao ché O/W/O(dau trong nwéc trong dau)
dudi dang céc ché pham m¥ pham thong thudng c6 dang bao ché da nhii twong (thanh
ty 1€ 10 um).

Fig. 3 12 so dd ciia ché pham m¥ phim c6 dang bao ché da nhil twong theo mot
phuong an cia sang ché.

Fig. 4 1 anh soi kinh hién vi ctia ché phdm m§ phdm c6 dang bao ché da nhii
tuong theo m{t phuong 4n cla sang ché (thanh ty 18 10 pum).

Fig. 5 12 anh chup thé hién két qua ctia thir nghiém so sanh diém két dong va do
4n dinh dang bao ché theo cac lugng polyol va etanol dwgc chira trong ché pham duéi
dang mdt phuong 4n cua sang ché (tir bén trai, vidu 1, vidu 2, vidu 3, vidu 4, vidu 5,
vidu 6, vi du 7, va vi du 8).

Fig. 6 13 anh soi kinh hién vi ctia vi du so sanh 2 theo sang ché. Puong mili tén
12 vi du vé duong tham chiéu dé do khoang céch gitra c4c hat 14n can trong dang bao ché.

Fig. 7 13 4nh soi kinh hién vi cia vi du so sanh 4 theo sang ché. Puong mili tén
13 vi du vé dudmng tham chiéu dé do khoang cach giita cac hat 1an cén trong dang bao ché.

Fig. 8 1a anh soi kinh hién vi ciia vi du 10 ma 1a mt phuong 4n cua séng ché.
Duong miii tén 13 vi du vé dudng tham chiéu @ do khoang céch giita cac hat 14n cén
trong dang bao ché.

Fig. 9 1 anh chup thé hién két qua thir nghiém so sanh do 6n dinh dang bao ché
ctia ché phém theo cac phuong én cua sang ché (tr bén trai, vi du so sanh 1, vi du so
sanh 2, vi du so sanh 3, vi du so sanh 4, vi du 9, va vi du 10).

Fig. 10 thé hién cac phan khong phai cac hat 10ng mau xanh lam, trong anh soi
kinh hién vi cua Fig. 8.

Fig. 11 la so dd thé hién két qua thir nghiém so sanh cam giac nhon giita vi du
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so sanh va mot vi du ctia sang ché.

Fig. 12 13 so dd thé hién két qua so sanh cam gidc d9 day gitta vi du so sanh va
mot vi du cua sang ché.

Fig. 13 1a anh soi kinh hién vi thé hién két qua ciia 0 chuan két tia ctia cic thanh
phan hiéu qua trong dang bao ché ciia vi du so sanh theo sang ché (thanh ty 1& 10 pm).

Fig. 14 1a anh soi kinh hién vi thé hién két qua ciia d0 chuan két ta clia cic thanh
phan hiéu qua trong dang bao ché ctia vi du theo sang ché (thanh ty 1& 10 um).

M@ ta chi tiét cac phwong 4n thuc hién siang ché

Sang ché d& cap dén ché phdm m§ pham c6 dang bao ché da nhil twong. Duéi
day, céc vi du cla sang ché s& duoc giai thich chi tiét tham chiéu dén cac hinh v& kém
theo.

Mot phuong 4n cla sang ché d2 xuét ché phim my pham c6 dang bao ché da nhii
tuong, bao gdm: cic hat 1ong bao gdm pha bén trong va pha bén ngoai; va pha ngoai
cung.

Céc Fig. 1 va 2 kém theo minh hoa céc dang ché phim m§ pham c6 dang bao
ché da nhil trong thong thudng dugc néu lam vi dy, va cac Fig. 3 va 4 minh hoa cac
dang theo sang ché dugc néu 1am vi du. Tham chiéu dén cac Fig. 1 va 2, cac dang bao
ché da nhil twvong thong thuong nhu W/O/W (nude trong dau trong nuéc) va O/W/O
(dau trong nuée trong dau) duoc minh hoa trén Fig. 1 ¢6 céu tric trong d6 céac hat long
bao gdm pha bén trong va pha bén ngoai dugc phén tén trong pha nude hodc dau ngoai
cung. Nguoc lai, nhu duge minh hoa trén céc Fig. 3 va 4, ché phém theo cac phuong an
ctia sang ché c6 cau tric trong d6 cac hat long bao gbm pha bén trong va pha bén ngoai
trong dang bao ché rat sat hodc gan nhau, vi vay luc d4y cac hat 16ng v6i nhau duy tri
dang bao ché mot cach 6n dinh, va nhd d6, khong xay ra su tach pha cla ché phém tham
chi trong thoi gian bao quan dai.

Theo mot phuong &n cia sang ché, ché phim c6 thé thoa man rang trong anh soi
kinh hién vi thu dugc bang cach chup anh ché phém, téng dién tich cua cac hat long
dugc phan bd trong dang bao ché so v6i 100% tong dién tich cua anh 1a 80% hodc 1én
hon va nho hon 100%. Trong ban mé ta nay, anh soi kinh hién vi ¢6 thé dugc chup ¢ 4o

phéng dai 12 1000. Theo mdt phuong an, anh soi kinh hién vi duoc thu béng cach bao
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ché ché pham, bao quan n6 & 25°C, va chyp anh ché phdm bang cach st dung kinh hién
vi (nha san xut: Nikon, tén kiéu may: Kinh hién vi Eclipse 80i).

Theo mdt phwong an, phuong phap bét ky dé phan tich tong dién tich cta céac
hat 16ng tir anh soi kinh hién vi c6 thé dugc st dung ma khéng gidi han mién 12 téng
dién tich cua céc hat 1ong c6 thé tinh dwoc. Theo mot phuong an, phuong phép tinh tong
dién tich cua céc hat 1ong tir anh soi kinh hién vi c6 thé bao gdm viéc tinh bang céch sir
dung chuong trinh phin mém phan tich anh Image-Pro® 10 (nha san xuat: MEDIA
CyberNetics). Theo mdt phuong én, phwong phép tinh tong dién tich cua cac hat 1ong tir
anh soi kinh hién vi c6 thé bao gdm viéc tinh bang cach st dung chuong trinh phén tich
va xur 1y anh, Image J, ma dugc cung chp boi Vien Y té Qudc gia (National Institutes of
Health - NIH) Hoa Ky. Image J ¢o thé duoc tai xudng tUr trang web
https://imagej.nih.gov/ij/. Phuwong phép st dung Image J duoc giai thich trong Ferreira
T and Rasband WS. "ImageJ User Guide - IJ 1.46", imagej.nih.gov/ij/docs/guide/, 2010-
2012, va tai liéu trén duogc két hop toan bd vao ban mo ta nay bang cach vién dan.

Anh soi kinh hién vi ¢6 thé ¢6 kich thuéc 1a 700 pm x 500 pm, va c6 hinh dang
chit nhat. Theo mdt phuong an, tong dién tich cua cac hat long dugc phén bb trong céac
dang bao ché so véi 100% tng dién tich cta ché phdm c6 thé 12 80% hogc 16n hon, 81%
hodc 16n hon, 82% hogc 16n hon, 83% hodc 16n hon, 84% hodc 16n hon, 85% hoac l6n
hon, 86% hoic 16n hon, 87% hogc 16n hon, 88% hoac 16n hon, 89% hodc 16n hon, 90%
hodc 16n hon, 91%, 92% hodc 16n hon, 93% hodc 1on hon, 94% hodéc 16n hon, 95% hodc
16n hon, 96% hoic 16n hon, 97% hodac 16n hon, 98% hodc 16n hon, hodc 99% hodc 16n
hon.

Kich thudc cta céc hat 16ng dugc chira trong ché pham theo sang ché va mat do
giita céc hat 16ng c¢6 thé duge didu chinh mot cich phit hop bdi ngudi st dung dé thu
dugc dang bao ché 6n dinh ma khong tach pha.

Theo mot phuong 4n, kich thudc hat trung binh cua céc hat long dugc chura theo
sang ché co thé ndm trong khoang tir 2 pm dén 50 pm. Trong ban mo ta cla sang ché,
kich thudc hat cua cac hat 1éng ¢6 nghia 1a duong kinh 16n nhét trong c4c hat, va kich
thuéc hat trung binh ciia cac hat 1ong c6 nghia 1 kich thudce hat trung binh ctia it nhat
90% céc hat 1ong dugc phan b trong ché phém. Cu thé, kich thudc hat trung binh cia

c4c hat 1ong 1a tri s6 thu dugc béng céch lua chon, tir cdc hat 1ong duoc phén bd trong
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ché phém, c4c hat long tuong Ung voi it nhét 90% hodc 16n hon, 91% hodc 16n hon, 92%
hodc 16n hon, 93% hodc 16n hon, 94% hogc 16n hon, 95% hoéc 16n hon, 96% hoac 16n
hon, 97% hoiic 16n hon, 98% hoic 16n hon, hodc 99% hodc 16n hon so véi tong s6 céac
hat 16ng, va tinh trung binh cong cta c4c tri s duong kinh 16n nhét do dugc trong mdi
hat. Cu thé hon, kich thudc hat trung binh c6 thé 1a 2 pm hogc 16n hon, 3 pm hogc 16n
hon, 4 pm hodc 16n hon, 5 pm hodc 16n hon, 6 pm hogc 16n hon, 7 um hodc 16n hon, 8
um hodc 16n hon, 9 pm hodc 16n hon, 10 pm hogc 16n hon, 11 pm hoac 16n hon, 12 pm
hodc 16n hon, 13 pm hodc 16n hon, 14 pm hodc 16n hon, 15 pm hoac 16n hon, 16 pm
hodc 16n hon, 17 pm hodc 16n hon, 18 pm hoac 1én hon, 19 pm hodac 16n hon, 20 pm
hodc 16n hon, 21 pm hoic 16n hon, 22 pm hodc 16n hon, 23 pm hodc 16n hon, 24 pm
hodc 16n hon, 25 pm hoic 16n hon, 26 pm hodc 16n hon, 27 pm hoac 16n hon, 28 pm
hodc 16n hon, 29 pm hoic 16n hon, 30 pm hodc 16n hon, 31 pm hoac 16n hon, 32 um
hodc 16n hon, 33 pm hodc 16n hon, 34 pm hoac 16n hon, 35 pm hoac 16n hon, 36 pm
hodc 16n hon, 37 pm hodc 16n hon, 38 pm hodc 16n hon, 39 pm hoac lon hon, 40 pm
hodc 16n hon, 41 pm hodc 16n hon, 42 um hodc 16n hon, 43 um hodc 16n hon, 44 um
hodc 16n hon, 45 pm hodc 16n hon, 46 pm hoac 16n hon, 47 pm hoac 16n hon, 48 pm
hodc 16n hon, 49 um hodc 16n hon, hodc 49,9 pm hodc 16n hon. Hodc, kich thudc hat
trung binh co thé 14 50 pm ho#ic nhd hon, 49 pm hodc nho hon, 48 um hodc nhé hon, 47
um hodc nho hon, 46 pm hodc nho hon, 45 pm hodc nho hon, 44 um hoac nho hon, 43
um hodc nhé hon, 42 pm hodc nho hon, 41 pm hodc nho hon, 40 pm hodc nhé hon, 39
um hodc nhé hon, 38 pm hogdc nho hon, 37 um hodc nho hon, 36 pm hodc nhé hon, 35
um hodc nho hon, 34 pm hodc nho hon, 33 um hodc nho hon, 32 um hodc nho hon, 31
um hodc nhé hon, 30 pm hodc nho hon, 29 pm hodc nho hon, 28 um hodc nho hon, 27
um ho#c nhé hon, 26 pm hodc nho hon, 25 um hodc nho hon, 24 um hoac nho hon, 23
um hogc nho hon, 22 pm hodc nho hon, 21 um hodc nho hon, 20 um hoéc nho hon, 19
um hogc nhé hon, 18 pm hodc nho hon, 17 pm hodc nho hon, 16 pm hoéc nhoé hon, 15
um hodc nho hon, 14 um hodc nho hon, 13 um hodc nhé hon, 12 pm hodc nho hon, 11
um hogc nhé hon, 10 pm hogc nhé hon, 9 pm hodc nho hon, 8 um hodc nho hon, 7 pm
hodc nho hon, 6 pm hodc nho hon, 5 pm hodc nho hon, 4 um hodc nho hon, 3 um hoac
nho hon, hodc 2 um hodc nhé hon.

Theo mdt phuong 4n, khoang céch giita hai hat long lan cén trong dang bao ché
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c¢6 thé 12 5 um ho#c nhé hon, trong d6 khoang cach gifta cac hat long c6 thé duoc tinh
theo Phuong trinh 1.

[Phuong trinh 1]

Khoang cach gifra cac hat long = (A)-(r+R)

trong d6 trong Phuong trinh 1, A 12 khoang céch gifta c4c tdm cua hai hat long
1an can cta ché phém, var va R 12 ban kinh twong (mg ctia hai hat long 1an can do dugc
trén cung mot duong voi A. O day, ban kinh c6 nghia 1a khoang cach tir tdm clia c4c hat
1ong dén mit phan cach.

Theo mdt phwong 4n, trong ban mo ta nay, thuat ngir "lan can" ¢ nghia 1a khong
c6 hat 1ong khac c6 mit gifta hai hat 16ng, va trong ban md ta nay, cac hat 1ong déu co
nghia 14 c4c hat 1ong bao gdm pha bén trong va pha bén ngoai.

Theo mdt phuong an, khoang céach giita hai hat 1éng 1an can trong dang bao ché
duge do dbi voi it nhat 90% hodc 16n hon céc hat 16ng so véi tbng s6 cac hat 1éng duoc
phéan bé trong ché pham. Cu thé, khoang cach gifta cac hat long c6 thé thu duoc bang
céch lua chon, tir cc hat 16ng dugc phan b trong ban md ta ndy, cac hat long twong ung
v6i it nhat 90% hodc 16n hon, 91% hodc 16n hon, 92% hodc 16n hon, 93% hodc 16n hon,
94% hoic 16n hon, 95% hodc 16n hon, 96% hodc 16n hon, 97% hoéc 16n hon, 98% hoéc
16n hon, hodc 99% hoac 16n hon so véi tong sb cac hat 16ng, va do khoang cach gifta hai
hat 16ng 1an cén trong sb cac hat 1éng nay.

Theo mot phuong an, khoang cach nay co thé duoc tinh ddi véi cac hat 16ng c6
kich thuéc hat trung binh ndm trong khoéng tir 2 pm dén 50 pm.

Theo mot phwong an, khoang cach giita hai hat 1ong lan can trong dang bao ché
c6 thé trung binh 13 5 pm hodc nho hon, 4,5 pm hogc nho hon, 4 um hodc nho hon, 3,5
um hodc nhé hon, 3 pm hodc nho6 hon, 2,5 pum hodc nho6 hon, 2 pm hodc nho hon, 1,5
um hogc nhé hon, 1 um hodc nho hon, 0,5 pm hogdc nho hon, hodc 0,1 um hoéc nho hon,
va c6 thé trung binh 12 0 um hodc 16n hon, 0,1 pm hodc 16n hon, 0,5 um hodc 16n hon,
1,0 pm hodc 16n hon, 1,5 pm hodc 16n hon, 2,0 um hodc 16n hon, 2,5 pm hoéc 16n hon,
3 um hodc 16n hon, 4 pm hodc 16n hon, hodc 4,9 pm hodc 16n hon.

Theo mot phuong an, ham lugng cia cac hat 1ong duge chtra trong ché pham
theo sang ché khong bi giéi han mién 1 c4c hat 16ng c6 thé ¢6 cu tric day dic dong

déu, va c6 thé duoc didu chinh mot cach thich hop boi ngudi sir dung dé thu dugc dang

7137



45050

bao ché dn dinh. Vi du, c4c hat 1ong c6 thé dugc chira voi lugng 16n hon 80% khoi luong,
81% khéi luong hodc 16n hon, 82% khdi lugng hodc 16n hon, 83% khoi lrgng hogc 16n
hon, 84% khi lugng hodc 16n hon, 85% khi lugng hodc 16n hon, 86% khoi lwgng hodc
16n hon, 87% khéi lugng hodc 16n hon, 88% khdi lugng hodc 16n hon, 89% khoi lugng
hodc 16n hon, 90% khdi luong hogc 16n hon, 91% khéi lugng hogc 16n hon, 92% khoi
luvong hoéc 16n hon, 93% khdi luong hodc 16n hon, 94% khéi Iugng hozc 16n hon, 95%
khéi lwong hodc 16n hon, 96% khéi lugng hogc 16n hon, 97% khéi lwgng hoac 16n hon,
98% khéi lugng hodc 16n hon, hosc 99% khdi lugng hodc 16n hon, so véi tong khoi
luong ché pham. Hodc, vi du, c4c hat long dau trong nuée c6 thé duoc chia véi lugng
nhé hon 100% khéi luong, 99% khéi lugng hodc nhd hon, 98% khéi lugng hodc nho
hon, 97% khéi lugng hogic nhd hon, 96% khdi lwgng hodc nhé hon, 95% khdi lugng
hodic nho hon, 94% khéi luong hodc nhé hon, 93% khdi lugng hogc nhé hon, 92% khéi
luong hodc nho hon, 91% khéi lvong hozc nhé hon, 90% khéi lwong hodc nhé hon, 89%
khéi lugng hodc nho hon, 88% khéi lwgng hodc nho hon, 87% khdi lugng hogc nhé hon,
86% khbi lugng hozic nhé hon, 85% khdi lwgng hodc nho hon, 84% khéi lugng hozic nho
hon, 83% khéi lugng hodc nhé hon, 82% khdi lugng hoic nhé hon, hodc 81% khdi lugng
hodc nho6 hon, so véi téng khéi luong ché phém. Hodc, theo mot phuong an, cac hat 1ong
bao gdm pha bén trong va pha bén ngoai c6 thé duoc chira véi lugng 16m hon 80% khéi
lugng dén nho hon 100% khéi lugng, dic biét 12 16n hon 80% khdi lugng dén 95% khoi
lwong hodic nho hon, dic biét hon, 85% khéi lugng dén 90% khdi lwgng hodc 90% khbi
lwong dén 95% khdi lugng, so véi tdng khéi lvong ché pham.

Theo mdt phuong 4n cua sang ché, dang bao ché da nhil twong c6 thé 12 dang
bao ché O/W/S (Oil-in-Water-in-Silicon Oil - dau trong nudce trong dau silic) bao gdm
pha bén trong ma la pha déu; pha bén ngoai ma 12 pha nudc; va pha ngoai cung bao gdm
dau trén co s& silic.

Theo mot phuong 4n cua sang ché, pha bén trong cia ché phim c6 thé bao gom
cac dau, va cac loai dau c6 thé 13, nhung khong chi gidi han &, dau trén co so este, dau
trén co s¢ hydrocacbon, dau c6 nguén géc tw nhién, dau trén co s& silic, v.v., hodc hén
hop cta chung. Péc biét, pha bén trong c6 thé bao gém mot hodc nhiéu dau dugc chon
tr nhém bao gdm squalan, triglyxerit caprylic/capric, xetyl etylhexanoat, 2-

octyldodecanol, va pentaerythritol tetra-2-etylhexanoat, v.v., hodc hdn hop cta ching.
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Theo mot phuong an, pha bén trong c6 thé con bao gdm, ngoai cac dau, cac thanh phan
hoat tinh nhu chit 1am tring, chét cai thién nép nhan, chat ngan chan tia cyc tim, chét
chéng oxy hoa, v.v., 1am cac thanh phan hitu ich. Theo mdt phuong 4n, pha bén ngoai
cling c6 thé bao gdm chit 1am 4m, chat 1am tring, chét cai thién nép nhén, chat ngan
chan tia cuc tim, chét chéng oxy héa, v.v., hodc hdn hop ctia chung dudi dang céc thanh
phan nudc. Vi dy, pha bén trong c6 thé con bao gdm mdt hodc nhiéu thanh phan hoat
tinh duge chon tir nhém bao gdm thymol trimetoxyxinamat, vitamin tan trong dau, thanh
phan c6 hoat tinh sinh hoc tan trong chét béo, cam théo tan trong dau va polyphenol. Dé
1am céc vi du cu thé, thymol trimetoxyxinamat c6 thé 1a Melasolv™ (AMOREPACIFIC
CORPORATION), va vitamin tan trong dau c6 thé bao gém mot hodc nhiéu trong sb
retinol va tocopherol. Thanh phan c¢6 hoat tinh sinh hoc tan trong chét béo c6 thé bao
gdm moét hozc nhiéu trong s6 axit linolenic va glycolipit.

Theo mot phuong &n cla sang ché, pha bén ngoai ctia ché phim c6 thé bao gdm
polyol.

Polyol duogc chira dudi dang mt phwong én c6 thé chi cac ruou polyhydric, vi
du, rugu béo cé hai hoac nhiéu nhém hydroxyl (-OH). Rugu c6 hai nhém hydroxyl dugc
goi 13 glycol hogc diol, rugu c¢6 ba nhém hydroxyl dugc goi 1a triol (vi du, glyxerol), va
ruou c6 bén nhém hydroxyl dugce goi 1a tetraol (vi du, pentaerythritol). Theo mét phuong
4n, polyol c6 thé bao gdm mot hodc nhiéu chit dwoc chon tir nhém bao gdm polyetylen
glycol, polypropylen glycol, dipropylen glycol, propylen glycol, butylen glycol, glyxerin,
polyglyxerin-3, propandiol, sorbitol, erythritol, xylitol, maltitol, etylhexandiol, 1,2-
hexandiol, PEG/PPG/polybutylen glycol-8/5/3 glyxerin, va pentylen glycol. Lugng
polyol dugc chira trong ché phim m¥ pham theo séng ché khong bi gidi han va c6 thé
duoc didu chinh mot cach phu hgp boi ngudi st dung. Theo mot phuong én, polyol ¢6
thé duoc chira véi luong 1% khéi lrgng hodc 16n hon, 2% khéi luong hodc 16n hon, 3%
khéi luong hodc 16n hon, 4% khéi lugng hogc 16n hon, 5% khdi lugng hogc 16n hon, 6%
khéi lwong hodc 16n hon, 7% khéi lwgng hodc 16n hon, 8% khéi lugng hodc 16n hon, 9%
khéi lwgng hoc 16n hon, 10% khéi lugng hodc 16n hon, 11% khéi lugng hoc 16n hon,
12% khéi luong hodc 16n hon, 13% khéi lugng hodc 16n hon, 14% khéi lugng hodc 16n
homn, 15% khéi lugng hoac 16n hon, 16% khéi lugng hodc 16n hon, 17% khdi lugng hodc

16n hon, 18% khéi lugng hodc 16n hon, 19% khéi lugng hodc 16n hon, 20% khéi lugng
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hodc 16n hon, 21% khéi luong hodc 16n hon, 22% khdi luong hodc 16n hon, 23% khdi
lugng hoéc 16n hon, 24% khdi luong hodc 16n hon, 25% khéi lugng hodc 16n hon, 26%
khéi lwong hogc 16n hon, 27% khéi lwgng hodc 16n hon, 28% khéi lwgng hodc 16n hon,
29% khbi lugng hodc 16n hon, hodc 30% khéi lwgng hodc 16n hon, so véi tong khoi
lwong ché phadm. Ngoai ra, theo mét phuong an, polyol ¢6 thé dugc chira v6i lugng 30%
khéi lwong hozc nho hon, 29% khdi lugng ho#c nhoé hon, 28% khdi lugng hodc nho hon,
27% khbi lugng hodc nho hon, 26% khdi lrgng hogc nhé hon, 25% khoi lugng hodc nho
hon, 24% khéi lugng hogic nhd hon, 23% khdi lugng hodc nhé hon, 22% khoi luong
hodc nhé hon, 21% khdi luong ho#ic nhod hon, 20% khéi lugng hodc nhé hon, 19% khi
lugng hoac nho hon, 18% khéi lwong hodc nhé hon, 17% khdi lwong hodc nhé hon, 16%
khéi luong hodc nhd hon, 15% khéi lugng hodc nho hon, 14% khdi lugng hoge nhé hon,
13% khéi lugng hodc nhé hon, 12% khéi lugng hodc nhd hon, 11% khdi lugng hodc nho
hon, 10% khéi lugng hodc nhé hon, 9% khéi lugng hodc nho hon, 8% khéi lwgng hogc
nhé hon, 7% khéi luong hodc nhd hon, 6% khéi lugng hodc nhé hon, 5% khdi lugng
hodic nhé hon, 4% khéi luong hodc nhé hon, 3% khdi lugng hodc nhé hon, 2% khoi
lugng hodc nho hon, hodc 1% khéi luong hodc nhé hon, so voi téng khéi luong ché
pham. Hodc, theo mgt phuong an, ché phdm c6 thé chita polyol véi luong tir 1 dén 30%
Kkhéi lwong, vi du, tir 15% khdi lwong dén 25 % khéi lugng, so voi tong khoi lugng ché
pham. Theo mot phuong éan, ché phdm c6 thé chira polyol v6i lugng tir 5% khéi lwong
dén 35% khéi luong, vi du, tir 20% khdi lugng dén 30% khdi lugng, so véi tong khoi
lurong pha bén ngoai.

Theo mdt phwong an, pha bén ngoai co6 thé con bao gdm chit 1am dic va/hoic
dung mdi. Theo mot phuong én, dung mdi duogc chira trong pha bén ngoai ¢d thé bao
gbm mdt hodc nhidu trong sé nuéce va etanol, tdt hon 13 nude, tot hon nita 1a nude va
etanol. Theo mdt phuong an, pha bén ngoai co thé bao gdm etanol véi lugng tir 3 dén
10% khéi lugng, vi du, tir 4 dén 9% khdi lugng, vi du, tir 5 dén 9% khéi luong, vi dy, tir
6 dén 8% khéi luong, so véi tong khéi luong ché pham, dé ha thp diém két dong xubng
-15°C hodc thdp hon vi vay ché phim theo séng ché khong bi két dong tham chi khi bao
quan lanh. Theo mt phuong an, etanol c6 thé dugc chira véi lugng tir 5% khéi luong
dén 12% khéi luong so véi tdng khéi lwong pha bén ngoai. Trong trudng hop ma diém

két dong 1a thip, kha ning ctia nude trong pha nude dugc chira trong pha bén ngoai trong
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dang bao ché ctia ché pham bi két dong, c4c hat phinh ra, nho d6 viéc tach dang bao ché
dugc giam, va nho d6 dang bao ché ¢6 thé dugc duy tri 6n dinh hon.

Ngoai ra, theo mdt phuong an, pha bén ngoai ¢ thé con bao gdm céc chat 1am
4m tan trong nudc khac va cac thanh phan hoat tinh tan trong nudc, v.v.. Vi du, pha bén
ngoai ¢6 thé bao gébm mot hodc nhiéu chét dwoc chon tir nhém bao gdm betain,
niaxinamit, adenosin, natri hyaluronat, D-pantenol, axit tranexamic, glyxerin, butylen
glycol, cac dAn xuit nhu vitamin C, arbutin, va mudi Fructoza-1,6-diphosphat trinatri.

Theo mot phuong an, chét 1am dic dugc chira trong pha bén ngoai ¢ thé bao
gOm tAt ca cAc chat 1am dic tan trong nudc ma co thé dugc hoa tan trong dung moi ma
khong gidi han bét ky. Dac biét, chét 1am d3c c6 thé bao gém mot hodc nhiéu trong sb
polyme trén co s& polyacrylat va cac chit 1am dic tu nhién. Vi dy, polyme trén co so
polyacrylat c6 thé bao gdm mot hozc nhidu chét dugc chon tir nhém bao gdm carbome,
acrylat/polyme lién két ngang C10-30 alkyl acrylat, copolyme amoni acryloyl
dimetyltaurat/VP, copolyme hydroxyletylacrylat/natri acryloyl dimetyltaurat, natri
polyacrylat va polyacrylat-13. Vi carbome khong ky nuéc, chét nay khong thé giit cac
thanh phan pha dau trong pha bén trong khi n6 dugc chia riéng r&, va nho do, do 6n
dinh 13 thip. Polyme trén co s& polyacrylat khac ma cé mach ky nude co thé git thanh
phan pha dau, nhung chét nay gay ra hién tugng dong méau khi n6 duoc chura riéng ré.
Vi ly do nay, ché pham theo mdt phuong 4n clia sang ché c6 thé chira, dudi dang chét
lam d3c, carbome va polyme trén co s¢ polyacrylat ma c6 mach ky nuéce cing nhau, nho
d6 thu duoc dang phén tan tuyét voi va do 4n dinh cua cac pha bén trong va bén ngoai
ctia hat 16ng dau trong nuéc. Theo mot phuong an, ty 1€ clia carbome va polyme trén co
s& polyacrylat co thé1a 1: 0,5 dén 1,5, dic biét hon 13, khoang 1:1. Theo mot phwrong an,
cac chit 1am dic ty nhién c6 thé bao gdbm chét 1am dic sacarit. Theo mot phwong 4n, cac
chét 1am dic tu nhién c6 thé bao gém mot hodc nhiéu chéat dugc chon tir nhém bao gbdm
gdm xenluloza, hydropropyl metyl xenluloza, gdm xanthan, va gém ceratonia siliqua,
nhung khong chi gidi han & céac chat nay. Theo mdt phwong an, chét 1am dic c6 thé duge
chita v6i lugng tir 0,01 dén 1,0% khéi lugng, dic biét hon 14, tir 0,05 dén 0,5% khoi
luong, so voi téng khéi luong ché phérn. Theo mdt phuong én, chét 1am dic c6 thé duoc
chira véi lugng tir 0,02 dén 1,3% khdi lugng, vi du, tir 0,06 dén 0,7% khéi lugng, so véi

tong khdi lwrgng pha bén ngoai.
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Theo mdt phuong an, cac hat 1ong bao gdm pha bén trong va pha bén ngoai duoc
chira trong ché pham theo sang ché c6 thé khong chira chét hoat dong bé mit, ma hau
nhu khong chira chét hoat dong bé mit, va dic biét co thé chtra chit hoat dong bé mat
véi lugng 1% khéi luong hodc nho hon, 0,1% khéi luong hodc nho hon, hodc 0,01%
khéi Tuwong hodc nhé hon, so véi tong khéi lugng cac hat 1ong. Nhur vay, ché pham theo
sang ché c6 thé khong chira chét hoat dong bé mit trong céc hat long bao gdm pha bén
trong va pha bén ngoai, nhung thay vao dé c6 thé chira chit 1am dic, nhd d6 duy tri dang
bao ché da nhil tuong bao gdbm pha bén trong — pha bén ngoai — pha ngoai cing mot cach
6n dinh.

Theo mdt phuong an, cac hat long c6 thé con chtra chét trung hoa. Vi du, chét
trung hoa cé thé bao gff)m cac mudi, vi dy, natri hydroxit, kali hydroxit, L-arginin,
trietanolamin, trometamin, v.v., hodc hdn hop cta ching.

Trong dang bio ché da nhil twong bao gdm cac hat 16ng bao gdm pha bén trong
va pha bén ngoai, va pha ngoai cing theo m¢t phuong 4n cia sang ché, tong cac luong
clia pha ngoai cing va mit phéan cach clia pha ngoai cung ¢o thé 16n hon 0% khi huong
dén nho hon 20% khdi luong so vai tong khdi lugng ché phim. Pic biét, tong cac lugng
ctia pha ngoai ciing va mat phén cach ctia pha ngoai cung c6 thé dugc bao gdm véi lugng
0,01% khéi lugng hodc 16n hon, 0,05% khdi lugng hogc 16n hon, 0,1% khéi lugng hogc
16n hon, 0,2% khéi lugng hodc 16n hon, 0,3% khi lugng hoc 16n hon, 0,4% khoi lugng
hodc 16n hon, 0,5% khéi luong hodc 16n hon, 0,6% khdi lugng hogc 16n hon, 0,7% khoi
luong hodc 16n hon, 0,8% khdi lwgng hozc 16n hon, 0,9% khéi luong ho#c 16n hon, 1%
khéi lugng hodc 16n hon, 2% khéi lugng hodc 16n hon, 3% khdi lugng hogc 16n hon, 4%
khéi luong hodc 16n hon, 5% khéi lrgng hodc 16n hon , 6% khéi lugng hogc 16n hon,
7% khéi luong hozc 16n hon, 8% khéi lugng hoic 16n hon, 9% khdi luong hoic 16n hon,
10% khdi lugng hodc 16n hon, 11% khdi lwgng hogc 16n hon, 12% khdi lugng hogc lon
hon, 13% khéi lugng hodc 16n hon, 14% khdi lugng hodc 16n hon, 15% khdi lugng hogc
16n hon, 16% khéi lugng hodc 16n hon, 17% khdi lugng hogc 16n hon, 18% khoi lugng
hodc 16n hon, hodc 19% khéi lugng hodc 16n hon, so voi téng khéi luong ché phém, va
6 thé dugc bao g6m v6i lwong 19,9% khéi lwong hodc nhé hon, 19% khéi luong hoac
nhé hon, 18% khéi lugng hodc nhé hon, 17% khdi Iugng hodc nhé hon, 16% khdi lugng
hogic nhé hon, 15% khéi luong hodc nho hon, 14% khéi lwrgng hoc nhé hon, 13% khéi
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lugng hodc nhé hon, 12% khéi lugng ho#ic nho hon, 11% khéi luong hodc nho hon, 10%
khdi lwong hodc nhd hon, 9% khéi lugng hodc nho hon, 8% khdi lwgng hodc nho hon,
7% khéi luong hoic nhé hon, 6% khdi lugng hogc nho hon, 5% khdi lugng hodc nhé
hon, 4% khéi lugng hodc nhé hon, 3% khdi lugng hogc nhd hon, 2% khoi lugng hoc
nhé hon, 1% khéi lugng hodc nhé hon, 0,5% khéi lugng hode nhd hon, hodc 0,1% khoi
luong hodc nho hon, so véi tdng khoi lugng ché pham.

Theo mdt phwong 4n, dau trén co ¢ silic duge chira trong pha ngoai cung ¢6 thé
bao gém mot hoac nhiéu chét dugc chon tir nhém bao gém dimethicon, trimethicon,
metyltrimethicon, phenyltrimethicon, amodimethicon, xyclomethicon, dimethiconol,
vinyldimethicon, ~ propoxytetrametylpiperidinyl  dimethicon, xyclotetrasiloxan,
xyclopentasiloxan, xyclohexasiloxan, metyletedimetylsilan, va copolyme ctia ching.

Theo mot phuong 4n, mit phan cach ciia pha ngoai cung va pha bén ngoai c6 thé
bao gém chét hoat dong bé mit trén co s silic. Dac biét, chét hoat dong bé mit trén co
s& silic c6 HLB (hydrophile-lipophile balance - can bang chit ua nudce-chét va chat béo)
14 7 hodic nhd hon. HLB thu dugc bing phuong phap tinh cta Griffin. Cu thé hon, chat
hoat dong bé mit trén co sa silic co thé 14 chét hoat dong bé mit trén co so silic trong
d6 polyetylen glycol (PEG) duoc két hop vao, va bao gdm mdt hodc nhiéu trong s6
polyme lién két ngang xyclopentasiloxan/dimethicon/dimethicon/PEG-10/15 va xetyl
PEG/PPG-10/1 dimethicon/pentaerythrityl tetra-di-t-butyl hydroxyhydroxinamat. Hoac,
n6 ¢6 thé 13 chét hoat dong bé mit trén co s silic trong d6 polyglyxerin dugc két hop
vao, va bao gdm mdt hodc nhidu trong s6 polyme lién két ngang lauryl
dimethicon/polyglyxerin-3, lauryl polyglyxeryl-3 polydimetylsiloxyetyl dimethicon,
polyglyxeryl-3 polydimetylsiloxyetyl dimethicon, polyglyxeryl-3 disiloxan dimethicon
va polyme lién két ngang dimethicon/polyglyxerin-3. Theo mot phuong 4n, do sang ché
¢6 thé bao gdm chét hoat dong bé mit trén co s silic trong pha ngoai ciing, khoang cach
gifta hai hat 16ng 1an cén trong dang bao ché theo sang ché co thé duy tri trung binh 1a 5
pum hodc nho hon, va dang bao ché da nhil tuong ctia pha bén trong - pha bén ngoai -
pha ngoai cung co thé dugc duy tri dn dinh. Theo mdt phuong 4n, sang ché c6 thé tao ra
dang bao ché da nhii twong cua pha bén trong - pha bén ngoai - pha ngoai cung tham chi
khong bao gdm chit 1am dic trong pha ngoai clng, trong d6 khoang cach gifra hai hat

long 1an cén trong dang bao ché trung binh 12 5 pm hodc nho hon, va c6 thé con bao gdm
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chét 1am dic trong pha ngoai cung bai lya chon clia ngudi su dung tuy thudc vao dang
bao ché mong mudn. Theo mdt phuong 4n, dang bao ché ma khong bao gém chét 1am
dic trong pha ngoai cung co thé mang lai cam giac twoi mat khi st dung.

Phuong phap bao ché ché phidm m§ phdm da nhii trong theo sang ché dugc mo
ta trén day dudi dang mot phuong an co thé bao gdm: budc bio ché céac hat 1ong bang
cach dua pha bén trong vao trong pha bén ngoai; va bude lam 6n dinh bang cach dua
c4c hat 16ng vao trong pha ngoai cung. Cu thé hon, phuwong phap bao ché c6 thé bao
gdm: budc nhil hoa thir nhét 13 bao ché cac hat 16ng dau trong nude bang cach dua thanh
phan pha bén ngoai bao gbm polyol va chét 1am dic vao trong dung moi lam pha bén
ngoai va phén tan no, va sau d6, dua thanh phin diu bao gdm dau, v.v. vdo trong pha
bén ngoai; va budc nhil hda thir hai 1a lam n dinh bang cach dua céc hat 16ng vao trong
pha ngoai cung bao gdm dau trén co s4 silic va chét hoat dong bé mit trén co s silic.

Theo mot phuong an, budc nhii hoa thir nhét c6 thé duoc thuc hién bang cach
nhii hoa polyme trong do chét hoat dong bé mit khong duge st dung. Theo mot phurong
4n, bude nhii hoa thir nhét ¢6 thé duoc thuc hién bing cach khudy, vi du, & 2.000 dén
4.000 vong/phut trong 1 dén 5 phut. Theo mot phwong an, bude nhii hoa thir nhét c6 thé
bao gém, vi du, dua dau vao pha bén ngoai va sau d6 khqu &, vi du, 2.000 dén 5.000
vong/phut, vi du, 3.000 dén 4.000 vong/phut, trong, vi du, 1 dén 5 phit.

Theo mdt phuong an, phuong phap nay co thé bao gdm, & budc nhii hoa thur nhét,
dua thanh phan dau vao va thyc hién sy nhii hoa polyme, va sau d6 dua chét trung hoa
vao. Theo mot phuong an, sau khi dua chét trung hoa vao, cac hat long dn dinh c6 thé
duoc bao ché bang cach khudy no.

Ngoai ra, budc nhil héa thir hai ¢6 thé duge thuc hién bang phuong phap nhil
héa HIPE (high internal phase emulsion - nhii twong pha ndi cao). Khi sang ché sir dung
phuong phép nhii hoéa HIPE, diém két dong ctia pha bén trong c6 thé duoc ha xubng,
nho d6 cai thién d dn dinh & dang bao ché da nhil trong.

Theo mdt phwong 4n, ché phim m¥ phim theo séng ché ¢6 thé 1 ché pham m¥
phdm dé 1am im da.

Mot phuong an cua sang ché c6 thé dé cap dén viéc st dung ché phdm m§ pham
dwoc mb ta trén day 1am m§ phim, va dic biét 14, m§ phim nay ¢6 thé 1a dé 1am 4m da.

Ngoai ra, ché phdm m¥ phéam t&t hon 14 ¢6 thé chira, ngoai cac thanh phan nay,
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c4c thanh phan khac ma c6 thé tao ra tc dung hiép dong v6i tac dung chinh trong khoang
ma khéng 1am suy yéu tac dung chinh. Cac thanh phan khong phai 12 c4c thanh phan
hiéu qua ciia sang ché c6 thé dugc lya chon mot cach phit hop va dugc phdi tron boi
ngudi st dung ma khong c6 khé khin bt ky tity thude vao dang bao ché hogc muc dich
str dung ctia ché phdm m§ pham. Ngoai ra, theo mdt phwong én, ché phdm m§ pham
theo sang ché co thé chira cac thanh phan khac ma dugc phdi tron trong cac ché phim
m§ ph&m dién hinh khi cAn. Vi dy, cac thanh phan khéc c6 thé 1a chét lam 4m, chét 1am
mém, phém mau hitu co va vo co, bdt hitu co, chét hép thu tia tir ngoai, chét khang vi
sinh vat, chit khir trung, chét chéng oxy hoa, chiét phém thao dugc, chat diéu chinh d6
pH, rugu, chit mau, chét tao huong, chét thic déy tuAn hoan mau, chit tao cam gidc mat
lanh, chét chéng chay nhidu md héi, nudc tinh khiét, v.v.. Céc thanh phan khac ma c6
thé duoc chira trong ché pham m§ pham theo séng ché khong chi gidi han & d6, va lugng
ciia cac thanh phan duge phdi tron c6 thé ndm trong khoang ma khong 1am anh hudng
dén muc dich va c4c tac dung cua sang ché.

Theo mot phuong an, cac dang bao ché cua ché phdm m§ pham khong bi gidi
han cu thé va c6 thé duoc chon mdt cach phu hop tiy thude vao muc dich mong mubn.
Vi du, ché phém my phém 6 thé dugce bao ché thanh mot hodc nhiéu dang bao ché dugc
chon tir nhom bao gdm nudc can bang dung cho da (thubc xirc va thudc xtc dang sita
dung cho da), nudc can bing dudng da, tinh chat, kem dudng, kem xoa bép, kem 16t
trang diém, kem nén, g61, tinh chét, kem mét, tinh chét mét, kem 1am sach, bot lam sach,
nuéc 1am sach, chat 1am sach, thudc xttc dung cho co thé, kem dung cho co thé, dau
dung cho co thé va tinh chét ding cho co thé, nhung chiing khong chi gi6i han & céc
dang nay.

Vi du thwe hién sang ché

Dudi day, thanh phén va tac dung cta sang ché s& dugc gidi thich chi tiét hon
dua vao cac vi du va céac hinh vé&. Tuy nhién, cic vi du va céc hinh v& nay dugc dua ra
chi nhdm muc dich lam vi du dé gitip hiéu sang ché, va pham vi va quy md cta sang ché
khong chi giéi han & do.
[Vi du thr nghiém 1]

Theo mdt vi du cia sang ché, ché phim m§ pham c6 dang bao ché da nhii trong
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bao gdm ché pham ctia bang 1 dugc bao ché theo phurong phap sau day.

Thr nhat, su nhii héa polyme, ma 13 sy nhii héa thi nhét, duge thyc hién bang
cach dua chét 1am 4m, etanol va chét lam dic vao trong nudce tinh khiét, chung 13 céac
thanh phan nudc trong bang 1 sau, va phan tan ching, va sau do, dua du (chét 1am mém)
vao trong pha bén ngoai, va sau do, khudy ching & nhiét d§ trong phong & 3600
vong/phut trong 3 phut bing may tron dong nhét. Sau d6, chét trung hoa dugc dua vao
8 tao ra cac hat cia cc pha bén trong va bén ngoai ¢ kich thudc hat trung binh khoang
5 um hoic nho hon. Sau d6, sy nhii héa HIPE (nhii trong pha ndi cao), ma la sy nhiit hoa
thtr hai, dugc thyc hién bang cach dua tlr tir c4c hat tao ra duge cla cac pha bén trong
va bén ngoai vao trong chat hoat dong bé mit trén co s silic va dau silic, ma 1a pha
ngoai cung, va tron ching béng canh khudy, va sau dé, khudy bang may tron ddng nhét
dé tao ra ché phdm c6 dang bao ché nhii twong O/W/S.

Trong bang sau day, cac lugng cua cc thanh phan twong tmg chi % khéi lugng

so voi tong khoi lwgng che pham.

Bang 1
Vidul

Dung mdi Nudc tinh khiét (nu6e khit ion) Dén 100
Chat 1am am Glyxerin 13
Chét 1am 4m Butylen glycol 7
Dung moi Etanol 7
Chat 1am dic Céc acrylat/polyme lién két ngang C10-30 0,09

alkyl acrylat
Chat lam dic Carbome 0,09
Chét 1am mém  |Squalan 7
Chat trung hdoa | Trometamin 0,09
Chét hoat dong bé|Polyme lién két ngang 3
mat silic xyclopentasiloxan/dimethicon/dimethicon/

PEG-10/15
Chét hoat dong bé|Xetyl PEG/PPG-10/1 dimethicon/ 0,3
mat silic pentaerythrityl tetra-di-t-butyl

hydroxyhydroxinamat
Dau silic Dimethicon 10

Kich thugc hat trung binh ctia céc hat 1ong dugc chira trong vi du 1 tao ra dugc
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12 khoang 20 um. Fig. 4 1a viéc tao anh cua vi du 1 bang cach st dung kinh hién vi
(Nikon, tén kiéu may: Kinh hién vi Eclipse 80i). Nhw dugc minh hoa trén Fig. 4, ¢6 thé
xac minh dugc rdng ché phim m§ phdm theo mot phuong 4n clia sang ché c6 dang bao
ché da nhil twong bao gdm pha bén trong — pha bén ngoai — pha ngoai cung, va ¢d chu
tric trong d6 khoang céch gitra cac hat 1ong bao gdm pha bén trong va pha bén ngoai 1a
5 um hoac nho hon, ma rat sat nhau.

[Vi du thir nghiém 2]

Theo mdt vi du, dé xac minh su khéc biét vé& d6 6n dinh dang bao ché theo thanh
phan clia c4c hat long bao gdm pha bén trong va pha bén ngoai dugc chira trong ché
phrflm theo sang ché, thir nghiém sau dugc thuc hién.

Thit nhét, cac ché phim khac duge bao ché bang cach chi tich phan nuéc ma cé
thé bj két dong khi két dong tir bang 1 ctia vi du thir nghiém 1 va didu chinh thanh phén
clia etanol va chét 1am 4m nhu duogc thé hién trong bang 2. Sau d6, cac ché phdm bao
ché dugc twong tmg duge bao quan trong ti lanh ¢ -15°C trong 4 tuan. Cac lugng tuong
ung trong bang sau chi % khéi lugng so véi 100% khdi lugng cua tong khdi luong cua

phan nuéc duge téch ra.

Bang 2
Vidu2 | Vidu3 |Vidu4 |Vidu5|Vidu6|Vidu7|Vidu8

Nudc tinh 89 87 85 80 77 75 73
khiét (nudc

khtr ion)

Glyxerin 1 3 5 10 13 13 13
Butylen glycol 7 7 7 7 7 7 7
Etanol 3 3 3 3 3 5 7

Két qua thé hién rang, nhu dugc thé hién trén Fig. 5, khi cac lugng polyol va
etanol tré nén cao hon, diém néng chdy tré nén thap, vi vdy dang bao ché cta ché pham
duoc duy tri mot cach 6n dinh va trong sudt. Bidu nay c6 nghia 1a khi bao ché ché pham
m§ pham c6 dang bao ché da nhii tuong theo sang ché, khi cac luong polyol va etanol
tr& nén cao hon trong khoang dinh truéc, khong ¢ sy mé rong ctia pha bén trong va pha
bén ngoai xdy ra, va nhd d6 cac hat 1ong khong bi v3, va dang bao ché c6 thé dugc duy
tri mot cach on dinh.

[Vi du thir nghiém 3]
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Theo mot vi dy, dé xac minh su khac biét vé d0 6n dinh dang bao ché theo khoang
cach trung binh gitta cac hat 1ong 1an can dugc chira trong ché pham theo sang ché, thir
nghiém sau dugc thye hién.

Céc ché phim m§ pham c6 dang bao ché da nhil twong dugc bao ché bang cach
tao ra cac hat 10ng bao gdm pha bén trong va pha bén ngoai véi thanh phan nhu duge
thé hién trong vi du 1 ctia bang 1, va sau d6, dwa chung vao trong chét hoat dong bé mit
trén co s& silic va dau silic, ma 13 phan pha ngoai cling, sao cho céc luong ctia cac hat
1an Twot 12 30% khéi luong, 50% khdi lugng, 70% khéi lugng, 80% khoi luong, 85%
khéi lugng va 90% khdi lugng, so v6i tong khéi lugng ché pham (bang 3).

Céc ché phim m§ pham bao ché duoc twong ting duge chup anh bing kinh hién
vi (Nikon®, kiéu méy: Kinh hién vi Eclipse 80i), va khoang cach gitta hai hat 1ong lan
can quan sat dugc trong anh soi kinh hién vi duoc phan tich, va trong ban md ta nay,
khoang cé4ch giita c4c hat l1ong dugc tinh theo Phuong trinh 1.

[Phuong trinh 1]

Khoang céach gifra cac hat 1ong = (A)-(r+R)

trong d6 trong Phuong trinh 1, A 14 khoang cach giita cac tdm cua hai hat long
lan can do dugc 24 gidr sau khi bao ché ché pham, va r va R 12 ban kinh twong img cua
hai hat 16ng 14n can do dugc trén cing mot dudong voi A.

Trong bang sau day, cac lugng cla cac thanh phan tuong tmg chi % khéi luong
so v6i tong khéi lwong ché pham.

Bang 3

Viduso | Viduso | Viduso | Viduso | Vidu9 |Vidul0
sénh 1 sénh 2 sénh 3 sénh 4
Céc lugng cua pha 30 50 70 80 85 90
bén trong va pha bén
ngoai (% khéi luong)
Polyme lién két ngang 3 3 3 3 3 3
xyclopentasiloxan/di
methicon/dimethicon/
PEG-10/15
Xetyl PEG/PPG-10/1 0,3 0,3 0,3 0,3 0,3 0,3
dimethicon /
pentaerythrityl tetra-
di-t-butyl
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hydroxyhydroxinamat
Dimethicon 66,7 46,7 26,7 16,7 11,7 6,7
Do 6n dinh Bitach | Bitach | Bitach | Bitach |Ondinh|On dinh

ngay sau | ngay sau | ngay sau

khi bao khi bao khi bao

ché ché ché

Tri s trung binh (um) |Lén hon 5 |Lénhon 5 |Lénhon S |[Lénhon S| Spm | 5 pm
cua khoang cach gifta pum pum um pum hodc hoac
hai hat long lan can nho hon |nhd hon
Tong cong diéntich | Nho hon | Nho hon | Nho hon | Nho hon 80% 80%
cua cac hat 16ng so 80% 80% 80% 80% |hoac 16n{hodc 16n
véi toan bd dién tich hon hon
ctia anh soi kinh hién
vi

Fig. 6 12 anh soi kinh hién vi dugc chup bang cach khudy va lay mau cdc lugng
tach ra dé chup anh qua kinh hién vi sau khi bao ché vi du so sanh 2, Fig. 7 1a anh soi
kinh hién vi duoc chup bang cach khudy va ldy mau céc lugng tach ra dé chup 4anh qua
kinh hidn vi sau khi bao ché vi du so sénh 4, va Fig. 8 12 anh soi kinh hién vi dugc chup
bang cach khudy va l1dy mau cac luong tach ra dé chup anh qua kinh hién vi sau khi bao
ché vi du 10, trong d6 dudong miii tén 1a dudng duoc vé di qua tim cta hat cta cac hat
long lan can dé do khoang cach gifta céc hat. Két qua 13, nhu duge thé hién trén Fig. 9,
trong trudng hop cac dang bao ché (cc vi du so sanh 1 dén 3) trong d6 khoang cach
gitta cac hat 10ng 1an can dugc chira trong ché pham 12 16n hon 5 pm va tbng cong dién
tich cua cac hat 1ong 1a dd nho hon 80% so v&i toan b dién tich, hién tuong tach pha
duoc quan st thiy ngay sau khi bao ché, va trong trudng hop vi du so sanh 4, hién twgng
tach duge quan sat thiy sau 1 gio & 25°C. Tuy nhién, c6 thé x4c minh dugc rang trong
dang bao ché trong d6 khoang céach gitra cac hat 1ong 1an cén 12 5 pm hodc nho hon (vi
du 10), ma 1a mot phuong an cla sang ché, hién tugng tach khong quan sat duoc, va do
d6, dang bao ché nay duoc duy tri mot cach 4n dinh. Téng cong dién tich cua cac hat
1ong duoc tinh bang cach st dung chwong trinh phin mém phan tich anh Image-Pro®
10 (Nha san xuat: MEDIA CYBERNETICS). Trong anh soi kinh hién vi cta vi du 10,
dé tinh tong cong dién tich ciia cac hat 1ong so véi toan bo dién tich cta anh, anh dugc

chuyén sang den trang, sau d6, ngudng dugc ap dung @& chi trich mot phan trén trj s
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nhét dinh, tic 13, ving khong phai cac hat léng, va ty 1€ phﬁn trim cua dién tich nay
duoc tinh. Fig. 10 thé hién cac phan khong phai cac hat long mau xanh lam, trong anh.
Téng cac didm anh cia tép tin anh 12 640 x 480 px? = 307200 px’, va tri s6 do dugc trong
viing mau xanh lam 12 35976 px? (dugc 1am tron dén chit s thap phén thir t), 14 11,72%
ctia tong dién tich. Tt két qua nay, c6 thé thdy duoc rang tong dién tich cta céc hat 16ng
12 88,28% so véi tong dién tich cta anh soi kinh hién vi cua Fig. 10.

[Vi du thir nghiém 4]

Céam gi4c nhon va cam giae do day, ma 1a cac cam giac khi st dung ché phdm
theo mdt phuong an cuia sang ché, dugc xac minh bang cich dénh gid cam gidc str dung
k¥ thuat T-CATA (Temporal Check-All-That-Apply - Kiém tra tam thoi tat ca nhitng cdi
duoc ap dung vao) .

Dé 1am mot phwong 4n cua sing ché, vidu 1 dugc sir dung. Dé lam vi du so sanh,
ché pham nhil trong W/S bao gbm ché phim sau day [bang 4] (vi du so sanh 5) dugc
bao ché theo phuong phép bao ché thuong duoc sir dung.

Trong bang sau ddy, cac lugng cua cic thanh phan twong tmg chi % khéi lugng

so voi tong khoi lugng ché pham.

Bang 4
Vi du so sanh 5
Nudce tinh khiét (Nuéc) DPén 100
Glyxerin 15

Natri clorua 1
Etanol 7
Polyme lién két ngang 3
xyclopentasiloxan/dimethicon/dimethicon/PEG-10/15
Dimethicon 10
Xetyl PEG/PPG-10/1 dimethicon/pentaerythrityl tetra-di-t- 0,3
butyl hydroxyhydroxinamat

Etylhexylglyxerin 0,05

Panh gid cdm gidc nhon

6 bang cua cac chuyén gia chdm séc da dénh gia cam giac nhon cia vi dulva
vi du so sanh 5 hai 1an. Cang tay dugc ky hiéu bang mot vong tron c6 duong kinh 5 cm,
va 50 pl cac ché phim tuong tmg dwgc phan tén trén ving nhét dinh va dugc 4p dung

bang cach can trong 2 phut bang cach sir dung ngén trd, va sau do, n6 duge danh gia
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xem dic tinh twong Gmg c¢6 dugc nhan thdy mdi 5 gidy hay khong trong 120 giy.

Két qua 13, nhu duge thé hién trén Fig. 11, cam gidc nhon cia vi du so sanh 5
dugc giam lién tuc trong thoi gian danh gid 1 120 gidy, con nhon cam giac cua vidu 1l
tang do dau trong hat nudc v ra 10 gidy sau khi 4p dung va dau duoc chia trong pha
ngoai cung tiép xuc véi da, va do dau, cam giac nhon khong giam tham chi 40 gidy sau
khi 4p dung. Diéu nay c6 nghia 13 sang ché tao ra tac dung 1am 4m cao.

Panh gid cam giac do day

6 bang ctia cac chuyén gia chdm s6c da danh gia cam gidc do day cua vidu 1 va
vi du so sanh 5 hai 1an. Cang tay dugc ky hiéu bang mdt vong tron ¢6 duong kinh 5 cm,
va 50 pl cac ché phim tuong Gmg dwoc phén tan trén ving nhét dinh va duge ap dung
bang cach céan trong 2 phut bang cach str dung ngén tro, va sau do, n6 duge danh gia
xem dic tinh twong tmg cé dugc nhin thay mdi 5 gidy hay khong trong 120 gidy.

Két qua 13, nhu dugc thé hién trén Fig. 12, cam giac d6 day cua vi du so sénh 5
duoc giam rd rét sau khi 4p dung ché phém, con cam giac do day cua vi dy 1 duoc duy
tri cho dén 80 gidy sau khi 4p dung, va cam giac do day dugc duy tri thdm chi 120 giay
sau khi 4p dung 13 cao hon so v6i cam giac do day cua vi du so sanh 5. Diéu nay c6
nghia 14 dau duoc chtta trong pha ngoai cling cua ché phidm theo mdt phuong 4n cia
sang ché tao ra tac dung lam am cao.

[Vi du thir nghiém 5]

Pé 1am mdt phuong 4n cla sang ché, ché phdm m§ pham c6 dang bao ché da
nhii twong, chtra, du6i dang thanh phan higu qué, thymol trimetoxyxinamat (Melasolv™,
AMOREPACIFIC CORPORATION) & pha bén trong, dugc bao ché v6i thanh phan cta
bang 5. Phuong phap bao ché 1 gidng nhu phuong phap bao ché i véi vi du tht
nghiém 1, ngoai tru réng nhiét d6 nhii héa thu nhét 12 nhiét do cao 1a 70°C.

Trong bang sau day, cac lugng clia cac thanh phén twong tmg chi % khéi lwong

so v6i tong khoi lugng ché pham.

Bang 5
Vidu 10
Dung moi Nudc tinh khiét (nuéc khit ion) Pén 100
Chét 1am am Glyxerin 13
Chat 1am 4m Butylen glycol 7
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Dung moi Etanol 7

Chét 1am dic  |CAc acrylat/polyme lién két ngang C10-30 alkyl 0,09
acrylat

Chét 1am dgc  |Carbome 0,09

Chat 1am mém |Triglyxerit caprylic/capric 4

Chét 1am mém |Xetyl etylhexanoat 3

Thanh phan Thymol trimetoxyxinamat 0,1

chinh 1am tring

Chét trung hoa |Trometamin 0,09

Chat hoat dong [Polyme lién két ngang 3

bé mit xyclopentasiloxan/dimethicon/dimethicon/PEG

silic -10/15

Chét hoat dong |Xetyl PEG/PPG-10/1 dimethicon/ 0,3

bé mat pentaerythrityl tetra-di-t-butyl

silic hydroxyhydroxinamat

Dau silic Dimethicon 10

Dé lam vi du so sanh dé xac minh do 6n dinh dang bao ché dugc cai thién cua vi
du 10 bao ché dugc, ché phim nhii twong O/W dién hinh (vi du so sanh 6) dugc bao ché.
Trong khi bao quan céac ché pham c6 dang bao ché da nhii twong (O/W/S) cta vi du 10
va dang bao ché nhii trong dién hinh (W/S) ctia vi du so sanh 6 trong 12 tudn dudi diéu
kién khéc nghiét & 40°C, cac do chuén két tua cua Melasolv™, ma la thanh phan hiéu
qua dugc bao gdm trong pha bén trong ctia cac dang bao ché twong ing, dugc quan sat.
Bang 6 sau thé hién % khdi lugng ctia Melasolv™ so véi khéi luong ban dau cta
Melasolv™ 4 tudn, 8 tuin, 12 tudn, 16 tudn va 24 tuin sau khi bao quan dudi dang tri sb
trung binh thu dugc béng cé4c thi nghiém dugc lap lai ba lan. Tir thyc té réng trong dang
bao ché da nhil héa (O/W/S) cua vi du 10, % khéi luong ciia Melasolve™ so véi khdi
lwong ban dau ciia Melasolve™ duge duy tri gAn 100% khéi lugng, c6 thé thay duge
rang Melasolve™ khong bi két tia va duge chira mot cach 6n dinh trong dang bao ché.
Mitc do thay dbi theo % khdi lugng ctia Melasolve™ theo thoi gian duge gdy ra boi sy

trich mau va do sai 1éch thir nghiém, va ham luong thuc té khong thay dbi.

Béang 6
4 tuan 8 tun 12 tuan 16 tuan 24 tuan
Vidu 10 95,80% khbi | 98,60% khbi|99,20% khoi |98,90% khdi[99,10% khbi
(O/W/S) luong lugng lugng lugng luong
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Tiép theo, trong khi bdo quan cac ché phdm cé dang bao ché da nhil twong
(O/W/S) cua vi du 10 va dang bao ché nhii twong dién hinh (W/S) ctia vi du so sanh 6 &
nhiét d6 thip 12 -20°C, céc 49 chuén két tia cia Melasolv™, ma 12 thanh phan hiéu qua
duoc bao gdm trong pha bén trong cua cac dang bao ché tvong tng, dugc quan sit bing
céch st dung kinh hién vi (Nikon®, kiéu may: Kinh hién vi Eclipse 80i). Anh bén phai
13 4nh phén cyc cia anh bén trai. Két qua 13, trong dang bao ché nhii trong dién hinh
(W/S) cua vi du so sanh 6, su két tha (miii tén) cia Melasolv™ dugc quan sat théy 2
tudn sau khi bao quan & nhiét d thap (Fig. 13), con trong dang bao ché da nhii twong
(O/W/S) ctia vi du 10, Melasolv™ khong két tha thAm chi 4 tudn sau khi bao quan &
nhiét do thép (Fig. 14). Didu ndy c6 nghia 1a dang bao ché da nhil twong theo sang ché
¢6 thé chira mot cach 6n dinh thanh ph?m hiéu qua nhu Melasolv™, ma c6 d6 hoa tan
thap va su két tha xay ra 18 vi diéu nay, ma khong két tua. Sang ché c6 thé dé xuét cac
phuong an sau lam vi du.

Phuong 4n thir nhat c6 thé @2 xuét ché phim m§ phidm c6 dang bao ché da nhii
tuong, bao gdm: céc hat 16ng bao gdm pha bén trong va pha bén ngoai; va pha ngoai
cung, trong do ché pham m¥ phim nay thoa man mot hodc nhidu trong sb (i) dén (iii)
sau:

(i) khoang céch gitta hai hat 1ong lan cén duoc phan b trong dang bio ché 14 5
pm hodc nho hon, va khoang cach nay dugc tinh d6i véi cac hat 1ong ¢6 kich thude hat
trung binh ndm trong khoang tlr 2 pm dén 50 pm, khoang céach gifta cac hat long dugc
tinh theo Phuong trinh 1 sau:

[Phuong trinh 1]

Khoang cach gifta cac hat 1ong = (A)-(r+R)

trong d6 trong Phuong trinh 1, A 1a khoang céch gifta cdc tdm cia hai hat 1ong
lan c4n cia ché phém, var va R 12 ban kinh twong Ug cua hai hat 16ng 1an cén do dugc
trén cung mot dudng voi A;

(if) trong anh soi kinh hién vi thu dugc bang cach chup anh ché pham, tong dién
tich cua cac hat 10ng dugc phan bd trong dang bao ché so v6i 100% tong dién tich cua
anh 13 80% hodc 16n hon va nho hon 100%, anh soi kinh hién vi dugc chup & do phong
dai la 1000; va
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(iii) lugng céc hat long bao gb6m pha bén trong va pha bén ngoai 12 16n hon 80%
Kkhéi Iwong dén nho hon 100% khéi lugng so véi tong khéi lugng ché pham.

Phuong 4n tht hai c6 thé d& xuét ché phAm m¥ pham theo phuong 4n thir nhat,
trong dé dang bao ché da nhil tuong bao gdbm pha bén trong ma la pha dau; pha bén
ngoai ma 13 pha nudc; va pha ngoai cung bao gbm dau trén co s4 silic.

Phuong an thr ba c6 thé d& xuét ché phdm m¥ pham theo phuong 4n thu nhét
hozc phuong 4n tht hai, trong d6 pha bén trong bao gdm mot hogic nhiu dau trong sb
dau trén co s& este, dau trén co s& hydrocacbon, dau ¢6 nguén géc tu nhién, va dau trén
co so silic.

Phuong an thi tw c6 thé dé xuét ché phdm m¥ pham theo phuong 4n bét ky trong
s6 phurong 4n thir nhat dén phuong 4n thtt ba, trong d6 pha bén trong bao gdm mot hoic
nhidu diu duge chon tir nhém bao gdm squalan, triglyxerit caprylic/capric, xetyl
etylhexanoat, 2-octyldodecanol, va pentaerythritol tetra-2-etylhexanoat.

Phuong an th ndm co thé dé xuét ché phdm m¥ pham theo phuong 4n bat ky
trong s6 phwong 4n thit nhét dén phuong 4n thir tu, trong d6 pha bén trong bao gdm mot
hodc nhidu chét dugc chon tir nhém bao gém thymol trimetoxyxinamat, vitamin tan
trong dau, thanh phﬁn ¢0 hoat tinh sinh hoc tan trong chét béo, cam thao tan trong dau
va polyphenol.

Phuong an thr séu co thé d& xuét ché phdm m¥ phdm theo phuong 4n bat ky
trong s6 phurong an thu nhét dén phwong 4n tht ndm, trong do6 vitamin tan trong dau bao
gbdm mot hodc nhiéu trong sd retinol va tocopherol.

Phuong 4n thtr bay c6 thé @& xuit ché phim my phim theo phuong 4n bat ky
trong sd phwong 4n thir nhét d&én phuong 4n thir sau, trong d6 thanh phén c6 hoat tinh
sinh hoc tan trong chét béo bao gdm mdt hodc nhiéu trong s6 axit linolenic va glycolipit.

Phuong an tht tdm co thé d& xuit ché phdm m¥ pham theo phwong 4n bat ky
trong s6 phuong an thu nhét dén phuong 4n tht bay, trong d6 pha bén ngoai bao gbdm
polyol; hodc polyol, va mot hodc nhiéu trong s chét 1am dc va dung moi.

Phuong an thir chin c6 thé dé xuét ché phdm m¥ phim theo phwong 4n bét ky
trong s6 phwong an thit nhat dén phwong 4n tht tAm, trong d6 polyol bao gdm mot hoic
nhidu chit dwoc chon tir nhém bao gdm polyetylen glycol, polypropylen glycol,
dipropylen glycol, propylen glycol, butylen glycol, glyxerin, polyglyxerin-3, propandiol,
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sorbitol, erythritol, xylitol, maltitol, etylhexandiol, 1,2-hexandiol,
PEG/PPG/polybutylen glycol-8/5/3 glyxerin va pentylen glycol.

Phuong 4n th mudi c6 thé @& xuét ché phdm m§ pham theo phuong 4n bat ky
trong s phwong 4n thir nhét dén phuong 4n thtt chin, trong d6 luong polyol thoéa mén
mdt hodc nhidu khoang trong s& tir 1% khéi lwong dén 30% khdi lugng so voi tong khbi
lwong ché pham; va tir 5% khdi lugng dén 35% khdi lugng so véi tdng khéi luong pha
bén ngoai.

Phuong an thtt mudi mot co thé dé xuit ché phAm m$ pham theo phuong 4n bét
k¥ trong s6 phuong 4n thit nhét dén phuong 4n thtt mudi, trong d6 dung mdi bao gbm
mot hodc nhiéu trong sb nudc va etanol.

Phuong an thir mudi hai ¢ thé @& xuét ché phdm m¥ pham theo phuong 4n bét
ky trong s6 phuong an thir nhét dén phuong 4n tht mudi mét, trong d6 lugng etanol thoa
méan mot hodc nhiéu khoang trong s tir 3% khéi lwong dén 10% khéi lwong so voi tong
Kkhéi lugng ché pham; va tir 5% khéi lugng dén 12% khdi lugng so véi tong khoi lugng
pha bén ngoai.

Phuong an thtt mudi ba ¢ thé d& xuét ché phdm my pham theo phuong 4n bat
ky trong s phuong 4n thir nhét dén phurong 4n thir mudi hai, trong d6 chét 1am dic bao
gdm mot hodc nhiéu trong s6 polyme trén co s& polyacrylat va chét 1am dic tu nhién.

Phuong an thr muoi bbn c6 thé dé xuét ché pham m¥ phém theo phuong 4n bét
ky trong s6 phwong 4n thir nhét dén phuong 4n tht mudi ba, trong d6 polyme trén co s
polyacrylat bao gdm mot hoidc nhiéu chét dugc chon tir nhém bao gdm carbome,
acrylat/polyme lién két ngang C10-30 alkyl acrylat, copolyme amoni acryloyl
dimetyltaurat/VP, copolyme hydroxyletylacrylat/natri acryloyl dimetyltaurat, natri
polyacrylat va polyacrylat-13.

Phuong an tht muoi 1am ¢o thé d& xuét ché phdm m§ pham theo phuong 4n bét
k¥ trong s& phwong 4n thir nhét &én phuong an thtr mudi bén, trong d6 chit 1am dic bao
gbm carbome va polyme trén co sé polyacrylat c6 mach ky nude.

Phuong an thir mudi sau co thé dé xuét ché phim m¥ pham theo phwong an bét
ky trong s6 phuong an thir nhét dén phuong 4n tht mudi 13m, trong do ty 1& khdi lugng
ctia carbome va polyme trén co s& polyacrylat c6 mach ky nudc 1a 1:0,5 dén 1,5.

Phuong an thr mudi bay c6 thé d& xuét ché phdm my pham theo phuong 4n bét
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ky trong sd phuong an thi nhét dén phuong an thtr mudi sau, trong d6 lugng chét 1am
dic thda man mot hodc nhiéu khoang trong s6 tir 0,01 dén 1,0% khéi luong so v6i tong
khéi luong ché phém; va tir 0,02 dén 1,3% khdi luong so véi tong khéi luong pha bén
ngoai.

Phuong 4n thit muoi tdm co thé @& xult ché phAm m§ pham theo phuong an bat
k¥ trong s6 phuong an thir nhét dén phuong 4n tha mudi bay, trong do dau trén co s&
silic bao gém mot hoac nhiéu chét dugc chon tir nhém bao gém dimethicon, trimethicon,
metyltrimethicon, phenyltrimethicon, amodimethicon, xyclomethicon, dimethiconol,
vinyldimethicon,  propoxytetrametylpiperidinyl dimethicon,  xyclotetrasiloxan,
xyclopentasiloxan, xyclohexasiloxan, metyletedimetylsilan va copolyme cua ching.

Phuong 4n thit muoi chin ¢ thé dé xuit ché phdm m§ pham theo phuong 4n bét
ky trong sb phuong 4n thi nhit dén phuong 4n thtt muoi tam, trong d6 mat phén cach
clia pha ngoai cing va pha bén ngoai con bao gbdm chét hoat dong bé mit trén co s silic.

Phuong an tht hai muoi co thé dé xuét ché phdm m¥ pham theo phuong 4n bat
k¥ trong s6 phuong an thir nhét dén phuong 4n thtt mudi chin, trong do chét hoat dong
bé mit trén co so silic c6 HLB (can bang chit ua nudc-chit va chét béo) 12 7 hodc nho
hon.

Phuong an thir hai muoi mdt c6 thé d& xuét ché phim m¥ pham theo phuong 4n
bét k¥ trong s& phwong an thi nhét dén phuong 4n tht hai muoi, trong d6 chéat hoat dong
bé mit trén co s silic bao gém mot hoac nhiéu chit dugc chon tir nhém bao gém polyme
lién két ngang xyclopentasiloxan/ dimethicon/dimethicon/PEG-10/15, xetyl PEG/PPG-
10/1 dimethicon/pentaerythrityl tetra-di-t-butyl hydroxyhydroxinamat, polyme lién két
ngang lauryl dimethicon/polyglyxerin-3, lauryl polyglyxeryl-3 polydimetylsiloxyetyl
dimethicon, polyglyxeryl-3 polydimetylsiloxyetyl dimethicon, polyglyxeryl-3 disiloxan
dimethicon va polyme lién két ngang dimethicon/polyglyxerin-3.

Phuong 4n thtr hai muoi hai ¢6 thé @& xuét ché phAm my pham theo phwong 4n
bét ky trong s6 phuong 4n thi nhét dén phuong 4n thit hai muoi mot, trong d6 pha ngoai
cung khong bao gbm chat 1am dic.

Phuong 4n thtr hai muoi ba co thé d& xut ché phdm my pham theo phuong 4n
bét k¥ trong s6 phuong an thr nhét dén phuong 4n thir hai muoi hai, trong d6 tong lugng

ctia pha bén trong va pha bén ngoai la 85% khéi lwong dén 95% khdi lugng so véi tong
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khdi lugng ché pham.

Phuong an tht hai muoi tu ¢ thé d& xuét ché phdm m§ pham theo phuong 4n
bét k¥ trong s6 phuong an thir nhét dén phuong 4n tht hai muoi ba, trong do ché phdm
miphénn%ﬂﬁdébnx&nda

Phuong 4n tht hai muoi lam ¢6 thé @& xuét viéc st dung ché phim my pham
theophuongénbétkyUﬁngséphuongénthﬁnhétdélphuongénﬂnihmmnuoiuLlmn
m§ pham.

Phuongénthﬁhainnnﬁséucéthédéxuéndécs&dungchéph&nmnyph&ntheo
phuong 4n thir hai muoi 1dm, trong d6 my phdm nay dé 1am 4m da.

Phuongénﬂmihmjnuoibéycéthédéxuétphuongphépbéochéchéph&ﬁrny
phim theo phuong 4n bét ky trong sd phuong 4n thir nhét dén phuong 4n thi hai mwoi
tu, bao gdm budc bao ché céc hat 10ng bang cach dua pha bén trong vao trong pha bén
ngoai; va budc lam dn dinh bang cach dua cac hat 1ong vao trong pha ngoai cung.

Phucngénthﬁ}minnnﬂtmncéthédéxuétphuongphépbéochéthaaphuong
an thir hai muoi bay, trong d6 budc bao ché céc hat 16ng bao gdm budc nhil héa thi nhat
13 bao ché cac hat long dau trong nude bang cach dua thanh phan pha bén ngoai bao
gdm polyol va chét 1am dic vao trong dung moi 1am pha bén ngoai va phén tan no, va
saudé,duathmﬂlphéjdﬁubaogénldﬁu,vv.Vm)UOngphabénngoaL

Phuong 4n thtr hai muoi chin c6 thé dé xuét phuong phéap bao ché theo mot hoic
nhiéu trong sé phuong 4n thir hai muoi bay va phuong én thir hai muoi tam, trong doé
budc nhii hoa thir nhat bao gdm, vi du, dua dau vao trong pha bén ngoai va khudy né &
2.000 dén 5.000 vong/phit trong 1 dén 5 phut.

Phuong an thir ba muoi cé thé @& xuit phuong phap bao ché theo mdt hodc nhiéu
trong sd phuong 4n thir hai muoi bay dén phuong 4n thi hai muoi chin, trong d6 bude
Jam &n dinh bao gdm budc nhii héa thir hai 12 1am én dinh bang cach dua céc hat 1ong
vao trong pha ngoai cung bao gdm dau trén co s silic va chét hoat dong bé mit trén co
so silic.

Phuong 4n thtr ba muoi mdt ¢ thé dé xuit phuong phéap bao ché theo phuong
4n bét ky trong sd phuong én tht hai muoi bay dén phuong 4n tht ba muoi, trong d6
budc nhii héa thir hai duoc thue hién bang phuong phéap nhii hoa HIPE (nhil twong pha

ndi cao).
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YEU CAU BAO HO

1. Ché phdm m¥ pham c6 dang bao ché da nhil twong, bao gdm: c4c hat 1ong bao
gdm pha bén trong ma 1a pha dau, va pha bén ngoai ma 13 pha nudc; va pha ngoai cung
bao gdm dau trén co s& silic,

trong d6 pha bén ngoai bao gdm polyol, chit 1am dic va dung mdi,

trong d6 ché pham nay chta polyol véi lugng tir 1% khéi lwong dén 30% khdi
lugng so véi tong khéi lwgng ché pham, va

trong d6 ché pham m¥ phim nay thoa mén ca (i) va (ii) sau:

(i) khoang céch giita hai hat 16ng 1an can dugc phan b trong dang bao chél1as
um hodc nhé hon, va khoang cach nay dugce tinh dbi voi cac hat 1éng c6 kich thuée hat
trung binh nim trong khoang tir 2 pm dén 50 pm, khoang céch gitra cac hat long dugc
tinh theo Phuong trinh 1 sau:

[Phuong trinh 1]

Khoang céch gifta cac hat long = (A)-(r+R)

trong d6 trong Phuong trinh 1, A 1a khoang cach gifta cac tdm cua hai hat long
Jan can cua ché phim, va r va R 12 ban kinh twong timg clia hai hat 1ong 1an can do dwoc
trén cing mot duong voi A; va

(ii) trong anh soi kinh hién vi thu dwoc bing cach chup anh ché phim, tong dién
tich ctia c4c hat 1ong dugc phan bd trong dang bao ché so v6i tong dién tich cia anh 1a
80% hoic 16n hon va nho hon 100%, anh soi kinh hién vi dugc chup & do phong dai la
1000.

2. Ché phdm m¥ pham theo diém 1, trong d6 luong cac hat long bao gdm pha bén
trong va pha bén ngoai 14 16n hon 80% khéi luong dén nhé hon 100% khéi lugng so véi

tdng khéi luong ché pham.
3. Ché phdm m§ phim theo diém 1, trong d6 pha bén trong bao gdm mot hoic

nhiu du trong s6 dau trén co s& este, dau trén co so hydrocacbon, dau c6 ngudn goc tu

nhién, va dau trén co so silic.
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4. Ché phdm my¥ phdm theo diém 3, trong d6 pha bén trong bao gdm mot hogic
nhiéu dau duoc chon tir nhém bao gdm squalan, triglyxerit caprylic/capric, xetyl

etylhexanoat, 2-octyldodecanol, va pentaerythritol tetra-2-etylhexanoat.

5. Ché phdm m¥ pham theo diém 1, trong d6 pha bén trong bao gdm mot hoic
nhidu chét dwoc chon tir nthém bao gdm thymol trimetoxyxinamat, vitamin tan trong dau,

thanh phan c6 hoat tinh sinh hoc tan trong chit béo, cam thao tan trong dau va polyphenol.

6. Ché phdm m¥ pham theo diém 5, trong d6 vitamin tan trong dAu bao gdm mot

hodc nhiéu trong so retinol va tocopherol.

7. Ché phidm m§ phim theo diém 5, trong d6 thanh phan c6 hoat tinh sinh hoc tan

trong chét béo bao gbém mot hodc nhiéu trong sd axit linolenic va glycolipit.

8. Ché phdm m§ pham theo diém 1, trong do polyol bao gbém mot hogc nhiéu chét
dwoc chon tir nhém bao gdm polyetylen glycol, polypropylen glycol, dipropylen glycol,
propylen glycol, butylen glycol, glyxerin, polyglyxerin-3, propandiol, sorbitol, erythritol,
xylitol, maltitol, etylhexandiol, 1,2-hexandiol, PEG/PPG/polybutylen glycol-8/5/3
glyxerin, va pentylen glycol.

9. Ché phdm m§ pham theo diém 1, trong d6 luong polyol théa méan tir 5% khoi

luong dén 35% khéi lugng so véi tong khoi lugng pha bén ngoai.

10. Ché phdm m¥ phdm theo diém 1, trong d6 dung mdi bao gdm mot hogc nhidu

chat trong sO nudc va etanol.

11. Ché phim m¥ pham theo diém 10, trong d6 luong etanol thoa mén mdt hodc
nhiéu khoang trong s& tir 3% khdi lugng dén 10% khdi luong so véi tbng khdi lugng
ché pham; va tir 5% khdi luong dén 12% khdi lugng so voi tbng khoi lugng pha bén

ngoai
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12. Ché phdm m¥ phdm theo diém 1, trong d6 chat 1am dic bao gbm mot hodc nhidu

chét trong s6 polyme trén co s polyacrylat va chét 1am dic tw nhién.

13. Ché phdm m¥ pham theo diém 12, trong d6 polyme trén co s polyacrylat bao
gém mot hoac nhiéu chit dugc chon tir nhém bao gém carbome, acrylat/polyme lién Kkét
ngang C10-30 alkyl acrylat, copolyme amoni acryloyl dimetyltaurat/VP, copolyme
hydroxyletylacrylat/natri acryloyl dimetyltaurat, natri polyacrylat va polyacrylat-13.

14. Ché phdm m§ phdm theo diém 1, trong d6 chat lam ddc bao gdm carbome va

polyme trén co s& polyacrylat c6 mach ky nudce.

15. Ché phdm m¥ pham theo diém 14, trong d6 ty 1& khdi lugng cua carbome va

polyme trén co s& polyacrylat c6 mach ky nudce 1a 1:0,5 dén 1,5.

16. Ché phim m¥ pham theo diém 1, trong d6 lugng chit lam dic théa man mot
hoic nhiéu khoang trong sb tir 0,01 dén 1,0% khdi luong so véi tong khéi lugng ché

phém; va tir 0,02 dén 1,3% khdi lugng so véi tong khdi lrgng pha bén ngoai.

17. Ché phim m§ pham theo diém 1, trong d6 dau trén co so silic bao gdbm mot hodc
nhiéu chit dugc chon tir nhém bao gdm dimethicon, trimethicon, metyltrimethicon,
phenyltrimethicon, amodimethicon, xyclomethicon, dimethiconol, vinyldimethicon,
propoxytetrametylpiperidinyl ~ dimethicon,  xyclotetrasiloxan, xyclopentasiloxan,

xyclohexasiloxan, metyletedimetylsilan va copolyme cta ching.

18. Ché phim m$ pham theo diém 1, trong &6 mat phan cach ciia pha ngoai cing va

pha bén ngoai con bao gbm chét hoat dong bé mit trén co s¢ silic.

19. Ché phidm m¥ phim theo diém 18, trong d6 chat hoat dong bé mit trén co s

silic c6 HLB (c4n bang chét wa nude-chat wa chat béo) 1a 7 hodc nho hon.

20. Ché phim my pham theo diém 18, trong d6 chat hoat dong bé mit trén co s
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silic bao gdm mdt hodc nhidu chit duge chon tir nhém bao gém polyme lién két ngang
xyclopentasiloxan/dimethicon/dimethicon/PEG-10/15, ~ xetyl PEG/PPG-10/1
dimethicon/pentaerythrityl tetra-di-t-butyl hydroxyhydroxinamat, polyme lién két ngang
lauryl  dimethicon/polyglyxerin-3, lauryl polyglyxeryl-3 polydimetylsiloxyetyl
dimethicon, polyglyxeryl-3 polydimetylsiloxyetyl dimethicon, polyglyxeryl-3 disiloxan
dimethicon va polyme lién két ngang dimethicon/polyglyxerin-3.

21. Ché phidm m¥ phim theo diém 1, trong d6 pha ngoai cuing khong bao gbm chét

lam dac.

22. Ché phdm m§ pham theo diém 1, trong d6 téng lugng ctia pha bén trong va pha

bén ngodi 12 85% khéi lugng dén 95% khéi lugng so véi tong khdi lugng ché pham.

23. Phuong phap bao ché ché phdm m¥ pham theo diém bAt k¥ trong s cac diém tur
1 dén 22, bao gdm:

buéc bao ché cac hat 10ng bang cach dua pha bén trong vao trong pha bén ngoai;
va

budc 1am dn dinh bing cach dua céc hat 1ong vao trong pha ngoai cung.

24. Phuong phép theo diém 23, trong d6 budc bao ché cac hat 16ng bao gdm budc
nhii héa thit nhét 12 bao ché cac hat 1ong dau trong nude bang cach dua thanh phén pha
bén ngoai bao gdm polyol va chét 1am dic vao trong dung mdi 1am pha bén ngoai va

phan tan n6, va sau do, dua thanh phan dau bao gdm dau vao trong pha bén ngoai.

25. Phuong phép theo diém 24, trong d6 budc nhil héa thir nhét bao gdm, vi du, dua
dau vao trong pha bén ngoai va khudy né & 2.000 dén 5.000 vong/phut trong 1 dén 5
phut.

26. Phuong phap theo diém 23, trong d6 budc lam 4n dinh bao gdm budc nhil hoa

th hai 12 1am dn dinh bang cach dua céc hat long vao trong pha ngoai cung bao gbdm

dAu trén co so silic va chat hoat dong bé mét trén co s silic.
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217. Phuong phép theo diém 26, trong d6 budc nhii héa thit hai dugc thyc hién bang
phuong phap nhil héa HIPE (nhii tuong pha ndi cao).
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Fig. 3
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Fig. 6
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Fig. 11
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