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(57) Sang ché dé cap dén my pham dé cai thién do sang cta da va my pham dé
cai thién sy xin mau cua da. My phdm nay chira chiét xuat hon hop tir qua Rosa
multiflora, virng den, qua man, moc qua va hat thong, lam hoat chat, trong d6 qua
Rosa multiflora va virng den c6 thé dugc ndy mam. Ngoai ra, my phim ndy co tac
dung cai thién lan da bi xin mau do tac dong cua qua trinh 130 hda, moi truong

bén ngoai, cang thang, v.v., d€ lan da tré nén trang va sang.
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Linh vwe k§ thuét dwoc dé cap
Sang ché dé cap dén ché phdm dé cai thién do sang cua da va ché pham

dé cai thién su xin mau cuia da.

Tinh trang ky thuat cia sang ché

Xu huéng cua my pham 1am tring thong thuong huéng dén lan da tring
bing cach don gian 14 loai bo céc sic t6 melanin duge biéu hién bat thuong; tuy
nhién, gén day, nhu cAu vé cac san phém c6 hiéu qua nhu do sang da ting lén,
ngoai viéc don gian 1a hudng dén lan da trang. Tuy nhién, cdc nguyén ligu tho
Jam trang hién nay c6 chirc nang trc ché qua trinh tong hop melanin khong thé
dap tmg dy du cac nhu cau d6 ctia khach hang.

Gan day, cac nghién ctru vé cac yéu t6 anh huéng dén mau da hoic do
sang cua da, ngoai melanin, da dugc tién hanh mét cach tich cuc. Thuc té da phat
hién ra r:?mg mot s6 yéu td diéu chinh su tan xa va khiic xa ca anh sang ¢ da,
ngoai mau da don gian, hoat dong mot cach phire tap dé xac dinh do sang cua da.
Vi du, sic td melanin, d6 dé)ng déu cua da, luong 4m, hemoglobin, v.v. da dugc
biét 12 nhimg yéu t6 anh hudng chinh. Vi mot s6 yéu t6 nhur vay hoat dong phtc

tap, nén do sang cua da thay d6i tuy thudc vao luong dnh sang truyén qua da.

Danh muc tai liéu vién dan
Tai liéu sang ché
Tai liéu sang ché 1
KR 10-2015-0057667 A
Tai liéu sang ché 2

JP 2004-509912 A

Ban chét k§ thuit ciia sing ché

Vén dé ky thuat
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Theo mot khia canh cua sang ché, muc dich cta sang ché 1a @& xuit ché
phim dé cai thién do sang cua da, bao gbém chiét xuét hdn hop tir qué Rosa
multiflora, vimg den, qua Prunus mume, moc qua va hat thong, 1am hoat chit.

Theo mot khia canh khéc cia sang ché, muc dich cia sang ché 1a @& xuat
ché pham dé cai thién su xin mau cia da, bao gbdm chiét xuét hdn hop tlr qua
Rosa multiflora, vimg den, qua Prunus mume, mc qua va hat thong, lam hoat

chét.

Giai phap ky thudt cho vén dé

Theo mot khia canh cia sang ché, sang ché @& xuét ché phdm d cai thién
do sang cua da, bao gbm chiét xut hdn hop tir qua Rosa multiflora, vimg den,
qua Prunus mume, mdc qua va hat thong, lam hoat chét.

Theo mot khia canh khic cua sang ché, sang ché dé xuét ché phim dé cai
thién su xin mau cia da, bao gbm chiét xuét hdn hop tir qua Rosa multiflora,
vimg den, qua Prunus mume, mdc qua va hat thong, lam hoat chit.

Theo mot phuong 4n lam vi du, qua Rosa multiflora va vimg den noéi trén
c6 thé 1a qua Rosa multiflora da nay mam va vimg den da nay mam.

Theo mot phuong an lam vi du, qua Rosa multiflora da nay mam, vung
den da nay mam, qua Prunus mume, mdc qua va hat thong noi trén c6 thé duge
tron v6i ty 16 khdi luong 1n lwot 12 10 dén 30 : 20 dén 40 : 10 dén 25 : 15 dén
30 : 15 dén 30, va sau d6 duogc chiét xuat.

Theo modt phuong én lam vi du, chiét xuét nay co thé 1a chiét xuét bang
dung moi tur it nhét mot trong s& nude va céc rugu bac thép co tir 1 dén 4 nguyén
tir cacbon.

Theo mot phuong an 1am vi du, chiét xuét nay c6 thé la chiét xuét bang
etanol.

Theo mot phuong an 1am vi du, ché pham nay c6 thé bao gébm 0,001 dén
20% khéi lwong ctia chiét xuét hon hop néi trén.

Theo mot phuong én 1am vi du, ché phim nay c6 thé 1a m§ pham.

Theo mot phuong an 1am vi du, ché pham nay c6 thé & dang ché phim

dung cho da, sira dudng da, tinh chét, kem, gel hodc mat na.
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Theo mot phuong an lam vi du, do sang cta da c6 thé 1a ty 1é giita 4nh
sang truyén qua va dnh sang tdi trén bé mait da.

Theo mdt phuong an 1am vi dy, khi do céc gié tri phan xa dudi bé mit da
tru6e va sau khi stt dung ché pham nay & goc t6i 60° va goe phan xa 60° trén bé
mit da, ty 1 ting ctia gid tri phan xa dudi bé mat da c6 thé 1a 2% hogc 16n hon
khi so véi gia tri phan xa dudi bé mit da trude khi st dung ché pham.

Theo mdt phuong an lam vi du, ché phdm nay c6 thé e ché su hinh
thanh chét thé hién su tu phat huynh quang trong diéu kién phat huynh quang &

bu6c séng 340 nm cla dnh sang kich thich va 440 nm cua anh sang phat xa.

Hiéu qué cua sang ché

Theo mot khia canh cua sang ché, giai phap dugc boc 1§ trong ban mo ta
cua sang ché c6 tac dung tao ra ché phém dé cai thién do sang va sy xin mau cia
da, bao gdbm chiét xuat hon hop tir qua Rosa multiflora, vimg den, qua Prunus
mume, moc qua va hat thong, lam hoat chét.

Ché pham duge boc 10 trong ban mo ta clia sang ché c6 tac dung cai thién
]an da, ma da tré nén tdi va xin mau do 130 héa hodc do moi truong bén ngoai

hodc cac anh hudng nhu cang thang, tré nén trang va sang.

M3 ta vin tit cic hinh vé

Fig.1 thé hién quy trinh didu ché chiét xuit hdn hgp theo mdt phwong an
cla sang ché.

Fig.2 thé hién két qua dénh gi4 tinh doc té bao cua chiét xuét hon hop
theo mot phuong 4n cua sang ché.

Fig.3 thé hién két qua danh gia hiéu qua cta chiét xuét hon hop trong
viéc cai thién sy xin mau cia da theo mot phuong an cua sang ché (**, p<0,01;
**% p<(,001 so v6i nhom duge xtt Iy béng riboza).

Fig.4 thé hién két qua d4nh gia hiéu qua cia chiét xuit hon hop trong
viéc cai thién do sang cua da theo mdt phuong 4n cua sang ché (trung binh +SD;

* p<0,05; *** p<0,001 so voi trude khi st dung).
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Mo ta chi tiét sang ché

Sau day, sang ché s& dugc giai thich mot cach chi tiét.

Theo mot khia canh, sang ché dé xuét ché phim dé cai thién do sang ctia
da, bao gdm chiét xuét hdn hop tir qua Rosa multiflora, vimg den, qua Prunus
mume, moc qua va hat thong, lam hoat chét.

Theo mot khia canh khac, sang ché @& xuét phuong phap dé cai thién do
sang cua da, bao gbm viéc st dung lugng hitu hiéu cla hdn hop chiét Xuét tir qua
Rosa multiflora, vimg den, qua Prunus mume, moc qua va hat thong dé cai thién
do sang cia da cho dbi twong c6 nhu cau.

Theo mot khia canh khac, sang ché @& xuét chiét xuat hon hop tir qua
Rosa multiflora, vimg den, qua Prunus mume, moc qua va hat thong, dé cai thién
do6 sang cua da.

Theo mot khia canh khéc, sang ché mé ta viéc st dung khong phai diéu
tri bénh cta chiét xuét hon hop tir qua Rosa multiflora, vimg den, qua Prunus
mume, mOc qua va hat thong, dé cai thién dd sang cua da.

Theo mot khia canh khéac, sang ché mo ta viéc st dung chiét xuét hén
hop tir qué Rosa multiflora, vimg den, qua Prunus mume, mdc qua va hat thong,
dé san xudt ché phém dé cai thién do sang cua da.

Theo mot khia canh khéc, sang ché dé xuét ché phém dé cai thién su xin
mau cta da, bao gdm chiét xuét hdn hop tir qua Rosa multiflora, vimg den, qua
Prunus mume, mdc qua va hat thong, lam hoat chét.

Theo mdt khia canh khac, sang ché @& xuét phuong phap dé cai thién su
xin mau cta da, bao gdm buéc st dung luong hiru hi¢u cla chiét xu4t hdn hop tir
quéa Rosa multiflora, ving den, qua Prunus mume, moc qua va hat thong dé cai
thién su xin mau cda da cho dbi tugng c6 nhu cau.

Theo mot khia canh khéc, sang ché d& xuét chiét xuat hdn hop tr qua
Rosa multiflora, vimg den, qua Prunus mume, moc qua va hat thong, dé cai thién
su xin mau cua da.

Theo mot khia canh khéc, sang ché md ta viéc st dung khong phai didu
tri bénh cta chiét xuét hdn hop tir qua Rosa multiflora, vimg den, qua Prunus

mume, moc qua va hat thong, dé cai thién su xin mau cua da.
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Theo mot khia canh khéac, sang ché mo ta viée st dung chiét xuét hdn
hop tir qua Rosa multiflora, vimg den, qua Prunus mume, moc qua va hat thong,
dé san xuét ché phém dé cai thién sy xin mau cta da.

Theo mot phuong 4n 1am vi dy, chiét xudt hon hop tir qua Rosa
multiflora, vimg den, qua Prunus mume, moc qua va hat thong ndi trén, hodc ché
phém n6i trén ¢6 thé duge st dung cho dbi tugng & mot hodc nhidu dang gdm
dugc pham, ché pham ding ngoai da, thuc phim va my pham.

Theo mot phuong an 1am vi du, chiét xuat hon hop tir qua Rosa
multiflora, vimg den, qua Prunus mume, moc qua va hat thong noi trén, hodc ché
phém néi trén co6 thé dugc st dung cho da cta d6i tugng.

Theo mot phwong an 1am vi dy, viéc st dung nay co6 thé 1a dung hodc bdi
cho d6i tuong.

Trong ban mo ta cliia sang ché, hoat chit c6 nghia 1a thanh phan thé hién
hoat tinh mong mudn mot minh hodc ¢6 thé thé hién hoat tinh mong mubn két
hop véi chét mang, v.v. ma ban than n6 khong c6 hoat tinh.

Trong ban mo ta cia sang ché, 36 sang ctia da c6 nghia la ty 1€ gilta 4nh
sang truyén qua va anh sng tdi trén bé mat da. Khi 4nh sang t6i dugc phéan tan
trén bé mat da, mot phﬁn 4nh sang bi phan tan va sau d6 phﬁn coOn lai duoc
truyén vao da, va anh sang truyén qua (4nh sang dugc truyén qua) duge phan xa
bén trong da va sau do thoat ra ngoai. Khi lugng anh sang phan xa bén trong da
(phan xa khuéch tan) ting 1én, d0 sang cua da cling tdng lén.

Theo mot phuong 4n lam vi du, d6 sang ctia da la ty 1¢ gilta anh sang
truyén qua v6i anh sang t6i trén bé mit da, trong d6 4nh sang truyén qua nay c6
thé dugc do béng gia tri phan xa dudi bé mat dugc phan xa bén trong da.

Theo mdt phuong an lam vi dy, khi do cac gia tri phan xa dudi bé mit da
trude va sau khi sit dung chiét xuét hdn hop néi trén hodc ché pham néi trén &
gdc t6i 60° va goc phan xa 60° trén bé mit da, ty 1€ ting cua gia tri phan xa dudi
bé mait da c6 thé 1a 2% hodc 16n hon, 3% hodc 16n hon, 4% hogc 16n hon, 5%
hodc 16n hon hodc 6% hodc 16n hon so v6i gia tri phan xa dudi bé mat da trude
khi str dung chiét xuét hdn hop hodc ché pham.

Theo mdt phuong an lam vi du khac, khi do gié tri phan xa du6i bé mat
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da trudc va sau khi st dung chiét xuit hdn hop noi trén hoac ché phim noi trén &
gbc 61 60° va goc phan xa 60° trén bé mat da, ty 1€ ting cla gié tri phan xa dudi
b3 mit da c6 thé 12 2% dén 12%, 2% dén 10% hodc 2% dén 8% so v6i gid tri
phan xa dudi bé mit da trude khi st dung chiét xuét hon hop hodc ché pham.

Theo mdt phuong an 1am vi du, gid tri phan xa dudi bé mit da co thé
dugc do bang Radioscan™ (True system, Korea).

Trong ban mo ta cia sang ché, su xin mau cta da c6 thé c6 nghia la trang
thai ma do sang va mau s&c cua da bi suy giam, va do do, tong mau da bi t6i
hodic mot phan c6 mau tdi va sdm, do d6 tong mau da khong ddng nhét. Tinh
trang xin mau da do nhiéu yéu t6 phic tap khac nhau géy ra nhu yéu t6 sinh 1y,
yéu t6 di truyén, yéu t6 moi trudong, v.v..

Theo mdt phuwong an lam vi du, chiét xuit hdn hop ndi trén hodc ché
pham noi trén ¢6 thé trc ché sy hinh thanh chat thé hién su tu phat huynh quang
trong cac didu kién phat huynh quang & budc song 340 nm cua anh sang kich
thich va 440 nm cta anh sang phat xa hogc lam giam chét nay, khi dugc sir dung
cho da.

Chiét xuat hdn hop noi trén hodc ché pham noi trén chira chiét xuét hdn
hop theo ban mo ta cia sang ché c6 tac dung 1am sach ving da xin mau va lam
tang do sang cua da.

Theo mdt phuong an 1am vi du, viée st dung chiét xuét hdn hop néi trén
hodc ché pham néi trén co thé 1a boi chiét xuat hdn hop noi trén hodc ché phdm
noi trén 1én da trong 2 tuan hodc 1au hon, 4 tudn hoic 1au hon hodc tir 4 tuan dén
8 tuan.

Theo mdt phuong an 1am vi du, viéc st dung chiét xuét hdn hop ndi trén
hogc ché phim néi trén co thé 12 boi chiét xuat hdn hop noi trén cia ché pham
né6i trén 1én da hai 1an mot ngay.

Trong ban md ta cua sang ché, chiét xuit hdén hop co thé c6 nghia 12 hon
hop gom chiét xuét duge chiét tir mot nguyén liéu tho dung dé chiét, hon hop
gbm chiét xuét duoc chiét bang cach tron mot hodic nhiéu nguyén liéu tho dung
dé chiét, hoic chiét xuét dugc chiét béng cach trOn nam ngﬁyén liéu tho dung dé

chiét. Nguyén liéu tho dung dé chiét néi trén dung dé chi qué Rosa multiflora,

6/26
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vimg den, qua Prunus mume, myc qua va hat thong.

Theo mot phuong 4n 1am vi du, qua Rosa multiflora va ving den noi trén
6 thé 12 qua Rosa multiflora da nay mam va vimg den da nay mam.

Qua Rosa multiflora dung dé chi qua cua cdy Rosa multiflora Thunberg
thuong moc ¢ vung nui.

Theo mot phuong 4n lam vi du, qua Rosa multiflora da nay mam, vimng
den da nay mam, qua Prunus mume, mdc qua va hat thong n6i trén t6t hon 1a
duoc tron theo ty 1¢ khéi lugng 14n lugt 1a 10 dén 30 : 20 dén 40 : 10 dén 25 : 15
dén 30 : 15 dén 30 va sau d6 dugc chiét theo khia canh hiéu qua céi thién do
sang cua da va cai thién sy xin mau cta da.

Theo mot phuong an lam vi du, chiét xuét nay khong chi d& cap dén chiét
xuét thd ma con d& cap dén céc san pham da xt Iy cia chiét xuét tho, vi du, tt
ca cac dang cua chiét xuét bang cach xur Iy b sung nhu sdy kho, co dac, cit phan
doan, tinh ché, 1én men, tao huyén phu, v.v., va viéc xur ly bd sung néi trén co thé
bao gdbm mot hodc nhiéu qué trinh x ly. Vi du, chiét xuit phan doan bao gOm tat
cé cac phan doan thu dugc bang cach tao huyén phit chiét xuét tho noi trén trong
dung méi nhat dinh va sau d6 tron n6 véi dung moéi 6 dd phén cuc khéc va tinh
ché, va cac phan doan thu dugc béng cach chia chiét xuét tho néi trén thanh céc
phan doan vdi dung moi 14n lugt. Ngoai ra, cac phan doan thu dugc bang céc
phuong phap tinh ché khac nhau duoc tién hanh b sung, nhu tach bang cach st
dung mang siéu loc c6 gia tri gi6i han khéi luong phan tir khong dbi, tach bang
sic ky khac nhau (dugc san xuét dé tach tiry thudc vao kich thudce, dién tich, tinh
ky nuéc hodc tinh ludng tinh) cling dugc bao gbm trong chiét xut cia sang ché.

Theo m6t phwong an 1am vi du, phuong phap bét ky dé didu ché chiét
xut c6 thé dugc ap dung theo cac phuwong phap thong thuong nhu phuong phéap
chiét bang nuéc néng, phuong phap chiét nhung, phuong phép chung cét hoi
nudce, phuong phap chiét lanh, phuong phép chiét 1am mat hdi luu, phuong phép
chiét siéu am, phuong phap chiét siéu t6i han, phuong phéap chiét duéi t6i han,
phuong phéap chiét bing dung mdi, phuong phap rira gidi, phuong phap nén,
phuong phap chiét nhiét do cao, phuwong phap chiét 4p suét cao, phuong phap
chiét str dung nhua hép thu bao gém XAD va HP-20, hoac 1én men hodc chét
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chuyén héa 1én men tu nhién st dung vi sinh vét, ¢6 xem xét mic do chiét hodc
muc dd bao quan cua hoat chét. S6 14n chiét c6 thé tir 1 dén 5 14n, va sau khi
chiét, c6 thé thuc hién thém cac phuong phap nhu chung cAt duéi ap suét giam,
c6 dic dudi ap suit giam, sdy thang hoa hodc sdy phun, V.v..

Theo mot phuong an lam vi du, chiét xuét nay c6 thé dugc chiét bang
mot hodc nhiéu dung mdi dugc chon tir nhém bao gém nudc, rugu bac thép khan
hodc ngam nudc co 1 dén 4 nguyén tir cacbon (vi du, metanol, etanol, propanol,
butanol, v.v.), etylen, axeton, hexan, ete, clorofom, etyl axetat, butyl axetat,
diclometan, N,N-dimetylformamit (DMF), metylen clorua, dimetylsulfoxit
(DMSO), glyxerin, butylen glycol, propylen glycol, dipropylen glycol,
metylenclorua, dietylen va hén hop cia chang.

Theo mot phuong an lam vi du, chiét xuét nay c6 thé 1 chiét xuét bang
dung moi tir it nhét mot trong sd nude va cac rugu bac thép c6 tir 1 dén 4 nguyén
tir cacbon.

Theo mot phwong an lam vi du, chiét xuét nay c6 thé 1a chiét xuét bang
etanol. Chiét xuit bang etanol n6i trén 13 chiét xuat dugc chiét bang cach st
dung dung moi chiét chi gdm etanol hodc dung mdi chiét trong d6 nuge va
etanol duoc tron 14n.

Theo mot phuong an 1am vi du, chiét xuét nay c6 thé dugc diéu ché bang
cach ngam qua Rosa multiflora va vimg den vao nugc va cho n6 nay mam; va
tron qua Rosa multiflora da nay mam va vimg den da nay mam véi qua Prunus
mume, mOc qua va hat thong ri chiét.

Theo mot phuong an 1am vi du, viéc ngdm nay co thé dugc thuc hién
trong 2 dén 20 gio.

Theo mdt phuong an 1am vi du, sy nay mAam néi trén ¢ thé dugce thyuc
hién & nhiét do trong phong, vi du, 15 dén 25°C hoic 20 dén 25°C.

Theo mdt phuong an 1am vi du, sy nay mam nay co thé duoc thuc hién
trong 30 dén 60 gio.

Theo mot phuong an lam vi du, chiét xuét nay c6 thé dugc chiét bang
dung moi etanol ¢ ndng do tir 30 dén 80% (thé tich/thé tich). Theo mdt phuong

4n 1am vi du khéc, chiét xuat nay c6 thé duoc chict bang dung mdi etanol co

8/26
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né)ng d6 13 30% hodc 16n hon, 35% hodc 16n hon, 40% hodc 16n hon, 45% hoac
16n hon, 50% hodc 16n hon, 55% hodc 16n hon, 60% hodc 16n hon, 65% hodc 16n
hon, 70% hodc 16n hon hodc 75% hodc 16n hon, va 80% hodc nhd hon, 75%
hozic nho hon, 70% hogc nhé hon, 65% hodc nho hon, 60% hoac nho hon, 55%
hozic nho hon, 50% hogc nhé hon, 45% hodc nho hon, 40% hodc nh6 hon hoac
35% hodc nho hon (thé tich/thé tich).

Theo mdt phuong an lam vi du, chiét xuét nay co thé duoc chiét & 15 dén
85°C. Theo mot phuong an lam vi du khac, chiét xuét nay c6 thé duoc chiét &
nhiét do 15°C hodc 16n hon, 25°C hozc 16n hon, 35°C hodc 16n hon, 45°C hoac
16n hon, 55°C hodc 1én hon, 65°C hodc 16n hon. hodc 75°C hodc 16n hon, va
85°C hodc nhé hon, 75°C hogc nhé hon, 65°C hodc nho hon, 55°C hodc nho hon,
45°C hodc nho hon, 35°C hodc nhé hon hodc 25°C hoéc nho hon.

Theo mdt phuong an 1am vi du, thoi gian chiét noi trén c6 thé 1a 1 gio
hodc 1au hon, hoac tir 1 dén 24 gio.

Theo mdt phuong an 1am vi du, ché pham nay c6 thé bao gdbm 0,001 dén
20% khéi lwgng cia chiét xuat hdn hop. Theo mdt phuong an lam vi du khac,
ché pham nay c6 thé bao gdm 0,001% khoi lugng hogc 16n hon, 0,005% khéi
lugng hodc 16n hon, 0,01% khdi lugng hoac 16n hon, 0,05% khéi luong hodc 16n
hon, 0,1% khéi luong hodc 16n hon, 0,5% khéi lugng hode 16n hon, 1% khoi
lwong hoiic 16n hon, 1,5% khéi lugng hogc 16n hon, 2% khéi lugng hoge 1én hon,
2.5% khéi luong hodc 16n hon, 3% khdi lugng hogc 16n hon, 3,5% khéi luong
hodic 16n hon, 4% khéi lugng hogc 16n hon, 4,5% khéi lugng hogc 16n hon hogc
5% khéi lugng hodc 16n hon va 20% khéi lugng hode nhé hon, 15% khoi lugng
hoic nhé hon, 10% khéi luong hogc nhé hon, 5% khdi lwgng hoge nho hon hogc
1% khdi luong hodc nho hon cia chiét xuét hdn hop, sao cho ché phém nay co
thé dem lai hiéu qua cai thién do sang va sy xin mau cua da tuyét voi.

Theo mot phuong an lam vi du, ché phim nay c6 thé bao gdbm chiét xuat
hén hop & ndng do 10 ppm, 15 ppm, 20 ppm, 25 ppm, 30 ppm, 35 ppm, 40 ppm,
45 ppm hodc 50 ppm hodc 16n hon. Tét hon 1a ché pham néi trén c6 thé bao gdbm
chiét xuét hdn hop & ndng d6 25 ppm, 30 ppm, 35 ppm, 40 ppm, 45 ppm hoac 50

ppm hodc 16n hon.

9126



45265

Theo mot phuwong an lam vi du, ché phdm noi trén c6 thé 1a dugc pham.

Theo mdt phuong an lam vi du, ché phim phéi ché cua duoc pham néi
trén c6 thé 1a dung dich, hén dich, chét long, gel, giot, thudc dan, kem, thubc ma,
miéng dan, miéng bang hodc thude xit, nhung khong bi gi6i han ¢ do. Ché pham
phdi ché c6 thé dugc bao ché dé dang theo cac phuong phéap thong thuong trong
Jinh vuc thich hop va ta duoc, chét phan tan trong nudc, chit nhii hoa, huyén phu,
mubi hoic chit dém dé kiém soét ap suat thAm thau, tao mau, tao vi, chét 6n dinh,
chét khang Kkhuén, chét bao quan hodc cac chét bd tro thuong mai khac ¢ thé
duoc st dung thich hop.

Ngoai ra, dugc phAm néi trén co thé dugc st dung bang dudng udng,
duong tiém, duong tryc trang, duong dung tai chd, dudong qua da, dudng trong
tinh mach, dudng trong bép, duong trong bung, duong dudi da, v.v. tuy thude
vao phuong phip mong mudn, va cac hoat chat ciia dugc pham c6 thé thay d6i
tuy thudc vao tudi, gi6i tinh, cAn nang, bénh ly va mirc do nghiém trong cua dbi
tuong dugc st dung, dudng dung hodc quyét dinh cia ngudi ké don. Viée xdc
dinh liéu luong dua trén cac yéu td nhu vay duoc thuc hién trong trinh d6 cia
nguoi co hiéu biét trung binh trong linh vuc nay, va lidu hang ngay cta chung c6
thé tir 0,001 mg/g/ngay dén 100 mg/g/ngay, cu thé hon 12 0,5 mg/g/ngay dén 50
mg/g/ngdy, nhung khong bi giéi han & do.

Theo mot phuong an lam vi du, ché phim nay c6 thé 1a ché pham dung
ngoai da, trong do ché pham dung ngoai da bao gbm tat ca cac ché pham dugc
boi bén ngoai da, bao gdm cic ché pham phéi ché khac nhau cta thube. Vi du,
ché pham néi trén co thé ¢ dang ché phdm phdi ché nhu thudc mé, sira dudng da,
gel, kem, dang xit, hon dich, nhil tuong, miéng dan, v.v., nhung khong bi gidi
han & do.

Theo mot phuong an lam vi du, ché pham ding ngoai da nay c6 thé chira
thém, ngoai hoat chét theo ban md ta clia sing ché, cac ta dugce nhu chét khang
khuén, chit 6n dinh, chét phén tan trong nudc hodc chéit nhil héa, mudi va/hodc
chit dém dé kiém soét ap suat thAm thau, v.v. va cac nguyén liéu hitu ich vé mat
diéu tri khac.

Theo mot phuong an lam vi du, ché phém néi trén co thé 1a thuc phém.

10
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Trong ban mo ta cuia sang ché, thuc pham co thé cung cép cac dang phu
gia thuc phim hodc thyc pham chirc nang khac nhau. Cu thé hon, n6 c6 thé duge
ché bién dudi dang tra nhing, tra 16ng, d6 ubng, sita 1én men, pho mat, sita chua,
nuéc trai cdy, men vi sinh hodc thuc pham hd trg strc khoe, bao gdm ché pham
néi trén va ché phdm nay c6 thé dugc st dung & cac dang khac cia céc phu gia
thue pham khac nhau.

Ngoai ra, thuc pham noi trén co thé bao gdm thém cac thanh phan khéc,
v.v. ma c6 tac dung hiép dong véi tac dung chinh trong pham vi ma khong lam
tdn hai dén tac dung chinh ma hoat chét dugc mong mudn. Vi dy, dé cai thién
céc tinh chét vét 1y, ché pham c6 thé bao gdm thém céc chét phu gia nhu huong
thom, mau, chét khtr tring, chét chéng oxy hoa, chéit bao quan, chét 1am Am, chét
lam dic, mudi khoang, chit nhii héa hodc polyme tdng hop, v.v.. Ngoai ra, ché
pham nay c6 thé bao gdbm thém céc thanh phan bd trg nhu vitamin hoa tan trong
nuée, vitamin hoa tan trong dau, polyme peptit, polyme polysacarit hodc chiét
xuét rong bién, v.v.. Cac thanh phén noi trén c6 thé duogc lua chon va pha tron
thich hop tuy thudc vao ché phdm phéi ché hodc muc dich st dung boi nguoi co
hiéu biét trung binh trong linh vuc ndy ma khong gap bt ky kho khan ndo, va
lwong bd sung c6 thé dugc lua chon trong pham vi ma khong tdn hai dén cac
muc dich va tac dung cua sang ché. Vi dy, luong céc thanh ph?m noi trén dugc
thém vao ¢ thé nim trong khoang tur 0,001 dén 5% khdi luong, hodc 0,01 dén 3%
khéi luong, tinh theo tdng khéi lugng cua ché pham.

Theo mot phuong an lam vi du, ché pham nay c6 thé 12 m§ pham.

M§ phim néi trén c6 thé bao gdm thém, ngoai chiét xuét hdn hop, céc
chét phu gia chitc ndng va cac thanh phan c6 trong cac my pham thong thuong.
Céc chét phu gia chirc ning nay bao gdm cac thanh phén dugc chon tr nhém
gbm vitamin hoa tan trong nude, vitamin hoa tan trong dau, polyme peptit,
polyme polysacarit, sphingolipit, va chiét xuét rong bién. Vi du vé cac thanh
ph?ln khéc dugc pha tron bao gém dau, chat 1am Am, chit 1am mém, chét hoat
dong bé mat, chAt mau hitu co va vo co, bot hitu co, chét hép thu tia cuc tim,
chat khang khuan, chét khtt tring, chét chdng oxy héa, chiét xuét thao moc, chét

diéu chinh d6 pH, rugu, chit tao mau, huong thom, chét thiic déy tudn hoan mau,
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chét 1am mat, chit chéng tiét md hoi, nude tinh khiét, v.v..

Cac ché phim phdi ché ciia my pham noi trén khong bi giéi han dac biét,
va c6 thé dugc lua chon phu hgp tuy thudc vao muc dich mong mubn. Vi du, m¥
phém c6 thé dugc san xuét thanh mot hoic nhiéu ché phém phéi ché dugc chon
tir nhom gdm sita dudng da, nudc lam mém da, nuéc can bang da, nudc 1am se
da, stta dudng, sita dudng da, stta dudng 4m, nudc dudng, kem mat-xa, kem boi
tay, my phém nén, tinh chét, tinh chét dudng, mat na, xa phong, bot rira mat, stta
rira mat, kem rira mat, stta dudng thé, va sita tim, nhung khong chi gi¢i han &
nhitng dang nay.

Trong truong hop ché pham phdi ché theo sang ché 1a dang hd nh3o, kem
hoac gel, co thé sir dung chét xo dong vat, chét xo thuc vat, sap, parafin, tinh bot,
tragacanth, dAn xuit xenluloza, polyetylen glycol, silic, bentonit, silic oxit, bot
talc, hodc kém oxit, v.v. lam thanh phén chit mang.

Trong trudong hop ché pham phbi ché theo sang ché 1a dang bot hodc
dang xit, co thé st dung lactoza, bit talc, silic oxit, nhom hydroxit, canxi silicat
hoic poly amit 1am thanh phén chit mang. Dic biét, trong truong hop ché pham
phdi ché & dang xit, n6 co thé bao gbm thém chét day nhu cloflohydrocacbon,
propan/butan hodc dimetyl ete.

Trong trudong hop ché phdm phdi ché theo sang ché 1a dung dich hodc
nhil twong, st dung dung mdi, chét solvat hoa hodc chit khir nhil twong lam
thanh phﬁn chét mang, va cac vi du vé chung bao gém, vi du, nudc, etanol,
isopropanol, etyl cacbonat, etyl axetat, rugu benzylic, benzyl benzoat, propylen
glycol, diu 1,3-butylglycol, este béo glyxerol, este axit béo clia polyetylen glycol
hoac sorbitan.

Trong truong hop ché phim phéi ché theo sang ché 1a hdn dich, c6 thé sir
dung chét pha loang 16ng nhu nuée, etanol hodc propylen glycol, hon dich nhu
ruou isostearyl etoxyl hoa, este polyoxyetylen sorbitol va este polyoxyetylen
sorbitan, xenluloza vi tinh thé, nhom metahydroxit, bentonit, aga hodc tragacanth,
v.v. lam thanh phan chit mang.

Trong trudong hop ché pham phéi ché theo sang ché 1a chét 1am sach c6

chira chit hoat dong bé mit, c6 thé st dung sulfat rugu béo, ete sulfat rugu béo,
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monoeste cua axit sulfosucxinic, isethionat, dan xuat imidazolini, metyltaurat,
sarcosinat, amit ete sulfat axit béo, alkyl amidobetain, ruou axit béo, glyxerit axit
béo, dietanolamit axit béo, dau thyrc vat, dan xuat rynolin hogc este axit béo

glyxerol etoxyl hoa, v.v. lam thanh phan chét mang.

Vi du thue hién sang ché

Sau day, sang ché s& dugc mo ta chi tiét hon thong qua cac vi du. Céc vi
du nay chi nhim minh hoa sang ché va s& 12 hién nhién doi vi ngudi ¢ hiéu
biét trung binh trong linh vuc ndy ma pham vi cua sang ché khong chi gi6i han &

cac vi du nay.

Cac vidu
Vi du 1. Diéu ché chiét xuit hon hop

Lan lugt ngdm qua Rosa multiflora va vimg den vao nudc, vt ra khoi
nuéc va cho ndy mam & nhiét do trong phong, va sau do sdy kho. Sau khi sy
kho, qua Rosa multiflora da nay mam va mé den d ndy mam dugc trdn v6i qua
Prunus mume, mdc qua va hat théng, va sau do chiét, loc va co dic ¢ 50 dén
55°C bang cach st dung dung moi chiét chira 70% (thé tich/thé tich) etanol dé
didu ché chiét xuét hdn hop (xem Fig.1).

Vi du thir nghiém 1. Panh gia tinh doc té bao

P& danh gi4 tinh doc té bao cia chiét xuit hdn hop dugc diéu ché trong
Vi du 1, thir nghiém CCK-8 dugc tién hanh d6i v4i nguyén bao sgi ciia nguoi.
Thir nghiém CCK-8 dugc tién hanh theo phuong phép thuong duoc thue hién.

Thi nghiém dugc thuc hién véin =4 cho mdi nhém, va nguyén bao sgi
clia ngudi (nguyén bao s¢i da & tré so sinh: HDFn) dugc nudi trong diéu kién
nhiét do 37°C, ti 1 5% CO; trong mdi truéng DMEM (m6i truong Eagle duoc
cai bién Dulbecco) chira 10% huyét thanh thai bo (FBS, Gibco).

Chiét xuét hdn hop trong Vi du 1 dugc xir 1y v6i nguyén bao sgi trong 18
gio o ndng do tir 6 dén 100 ppm, va ty 1& sdng sot cua té bao ctia né dugc so sanh

v6i ty 18 sdng sot clia mau ddi chiung (CON) trong d6 chiét xuat hon hop khong
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duoc xir Iy. Két qua dugce thé hién trén Fig.2. Két qua 13, & tAt ca cac nong do ma
chiét xuAt hén hop duoc xt 1y, tinh doc té bao khong dugc the hién, va do do,
khéng dinh rang chiét xuat hon hop trong Vi du 1 khong c6 tinh doc té bao.

Vi du thir nghiém 2. Panh gi hiéu qua cai thién sy xin mau cia da

Hiéu qua cua chiét xuat hon hop trong Vi du 1 trong vigc cai thién su Xin
mau ctia da duge danh gia bang cach st dung Aminoguanidin (AG), c6 hiéu qua
cai thién su tao sic t6, lam mau dbi chimg duong. Theo tai li€u sang ché JP
2004-509912 A, aminoguanidin 1a mot hoat chit duoc biét dén 1a cai thién su tao
sic t6, sy xin mau cua da, toan bd ndi dung cia n6 dugc dua vao day bang cach
vién dan.

Nguyén bao s¢i (nguyén bao sgi da ¢ tré so sinh: HDFn) dugc dua vao
dia 48 15 dé didu ché chét nén collagen, va duoc xur Iy véi mau, sau do, nguyén
bao soi dugc nudi cdy trong chét nén collagen trong 7 ngdy (diéu kién nuoi cly;
37°C, tu i 5% COy). Viée xtt ly v6i mau dugc phan loai thanh nhom dugc xu Iy
v6i 30 mM riboza (Sigma aldrich, Cat No. R9629), nhém dugc xir Iy vdi 30 mM
riboza va 20 mM aminoguanidin (Sigma aldrich, Cat No. A7009), va nhém duoc
xtt Iy v6i 30 mM riboza va 12 dén 50 ppm chiét xuét hon hop trong Vi du 1. Sau
7 ngay ké tir khi xir Iy nguyén bao sgi véi mau, hidu qua cai thién sy xin mau cia
da dugc so sanh bang cach do céc gia tri tu phat huynh quang & budc séng nhét
dinh phan tmg cu thé véi mot chit duge giam bt khi xir I bang aminoguanidin
¢6 hiéu qua cai thién sy xin mau cia da. Sy tw phat huynh quang duoc do bing
dAu doc vi dia (san pham BioTek) trong cac diéu kién do huynh quang & budc
song kich thich 340 nm va phat xa 440 nm.

Thr nghiém dugc thuc hién véin =06 cho mdi nhém, va nhu dugc thé
hién trén Fig.3, mdi két qua thir nghiém duge biéu thi bang céc ky hiéu, va gié tri
trung binh cho mdi nhém duoc biéu thi bang cac duong nét lién (-).

Két qua ciia viéc nudi ciy nguyén bao soi trong chét nén collagen bing
cach xtt ly véi riboza (Rib) lam ngudn kich thich, khing dinh dugc rang riboza
lam tang su tao thanh chét thé hién sy tu phat huynh quang & budc song kich
thich 340 nm va phat xa 440 nm. Cu thé, cuong do tu phat huynh quang cua
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riboza tang khoang 132% so v6i nhom khong duge xur Iy (Dbi chimg: CON).
Ngoai ra, aminoguanidin, chét nay c6 hiéu qua trong viéc cai thién sy xin mau
ctia da, 1am giam cuong do tu phat huynh quang ma duoc tang boi riboza,
khoang 54,0%. Do do, trong ban mo ta cua sang ché, chét thé hién su tu phat
huynh quang & budc song kich thich 340 nm va budc song phat xa 440 nm duoc
goi 12 “thanh phan 1am nau da”.

Nhu dugc thé hién trén Fig.3, xac nhin rang ngay cé khi xtr Iy nguyén
bao soi bing chiét xuAt hdn hop trong Vi du 1, gi tri ty phat huynh quang, dugc
ting 1én bai riboza, bi gidam xubng. Do d6, c6 thé x4c minh rang chiét xuét hdn
hop ctia Vi du 1 c6 hiéu qua trong viéc e ché sy hinh thanh cua thanh phﬁn lam
nau da va cai thién su xin mau cuda da, giéng nhu aminoguanidin. Ngoai ra, cling
khang dinh dugc rang khi xtt Iy nguyén bao soi béng chiét xuét hdn hop cta Vi
du 1 & ndng d6 vuot qua 25 ppm, ty 1¢ giam cac thanh phan lam nau da tang 1én,
tir d6 khang dinh hidu qua tuyét voi trong vige céi thién lan da. Khi xtr Iy nguyén
bao soi bang chiét xuAt hdn hop & nong d6 50 ppm, gia tri tw phat huynh quang

giam khoang 29,4% so v6i nhém duge xir Iy chi v6i riboza.

Vi du thir nghi¢m 3. Panh gia hiéu qua cii thién d0 sang cia da

San pham thir nghiém chira chiét xuat hdn hop ctia Vi du 1 duge diéu ché
theo thanh phan cia Bang 1, va sau d6 hig¢u qua cai thién do sang cua da dugc
danh gia.

Bang 1.
Thanh phan pha tron Ham 1ng§g()% khoi

Hon hop chiét xuét trong vi du 1 0,5

Glyxerin 3,0

Butylen glycol 2,0

Propylen glycol 2,0
Carboxyvinyl polyme 0,1

Xetyl octanoat 1,0 B
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Polysorbat 60 0,4
Etanol 10,0

GOm xanthan 0,07

Chét bao quan, chat mau, hvong thom luong thich hop
Nuéc tinh khiét can bang
E)ng cong 100

Thit nghiém duoc tién hanh dbi v6i 21 phu nit trong do tudi tir 30 dén 50,
va ho thoa san pham thit nghiém 1én toan bd khudn mat hai 1dn mot ngdy trong 8
tudn. Ngoai ra, cac gia tri phan xa dudi bé mit duge phan tich b.%lng cach do do
sang cua da & vi tri phia trude ma phai & goc t6i 60° va goc phan xa 60° trong
cung diéu kién moi trudng bang cach st dung Radioscan™ (True system, Korea),
trude khi st dung san phém, sau 4 tuan, va sau 8 tudn, twong tmg. Da c6 dd sang
cao thé hién sy phan xa anh sang cao (phan xa dudi bé mat) bén trong da khi 4nh
sang chiéu vao da.

Nhiing thay dbi vé do sang cla da sau khi sir dung sin pham thir nghiém
trong 8 tuan dugc phan tich bang cach st dung gié tri phan xa dudi bé mit da, va
két qua duoc thé hién trong Bang 2 va Fig.4. Két qua 13, xac minh duoc rang gia
tri trung binh cta phan xa dudi bé mit tang 1én dang ké sau khi sir dung san
pham thir nghiém va do d6 do sang cia da dugc tang lén sau 4 tudn va sau 8 tudn.
Qua d6, khang dinh dugc rang chiét xuat hdn hop trong ban md ta cia sang ché

6 tac dung cai thién dang ké do sang cua da.

Béang 2.
Thong s6 tudn trung SD gidtrip ty 1€ tdng
binh (%)
Do trong subt | trudckhi |488,667 69,289 |- -
(A.U) st dung

sau 4 tuan |501,333 |68,245 |0,012* 2,592 A

sau 8 tuan (520,762 |50,878 |0,000*** 6,568 A
(*, p<0,05; ***, p<0,001 so vdi trude khi st dung)
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Céc vi du phéi ché cia ché phim theo mot khia canh clia ban md ta cia
sang ché s& dugc gidi thich dudi ddy, nhung c6 thé ap dung mot s6 cong thirc
phéi ché khéc, va cac vi du nay khong du dinh gi6i han sang ché, ma chi nham

giai thich cy thé sang ché.

[Vi du phdi ché 1] Nuéc cin bing
Nudc can bang bao gdm thanh phan trong Bang 3 dudi ddy duoc diéu

ché theo phuong phap thong thuong.

Bang 3.

Thanh phan pha tron Ham ITEEI%;;A) Khoi
Hdn hop chiét xuat trong vi du 1 0,5
Glyxerin 3,5
Butylen glycol 2,0
Propylen glycol 2,0
Rugu oleyl 1,5
Etanol 5,5
Polysorbat 80 3,2
Carboxyvinyl polyme 0,1
Chét bao quan, chit mau, huong thom lwong thich hop
Nuée tinh khiét can bang
Tbng cong 100 B

[Vi du phdi ché 2] Sita duwdng
Stra dudng bao gdm thanh phén trong Bang 4 dudi ddy duge diéu ché

theo phuong phap thong thuong.

Bang 4.
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Thanh phan pha tron Ham hltggﬁ’g(;ﬁ khot

Hdn hop chiét xuét trong vi du 1 0,5
Glyxerin 3,0
Butylen glycol 3.0
Propylen glycol 3,0
Carboxyvinyl polyme 0,2

Sap 4,0
Polysorbat 80 1,5
Triglyxerit caprylic/capric 5,0
Squalan 5,0
Sorbitan sesquiolat 1,5

Ruou xetearyl 1,0
Trietanolamin 0,2

Chét bao quan, chit mau, hwong thom lugng thich hop
Nude tinh khiét cin bang
Téng cong 100

[Vi du phéi ché 3] Tinh chét

Tinh chét bao gdm thanh phén trong Béng 5 dudi day dugc diéu ché theo

phuong phép thong thuong.
Bang 5.
Thanh phan pha tron Ham hfggﬁg(;ﬁ) khoi

Hdn hop chiét xuét trong vi du 1 0,5

Xetyl octanoat 1.0
Octyldodeceth-16 0,5
Polyglyxeryl-10 oleat 0,2
Polysiloxan 0,4
Tocopherol axetat 0,1
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Etanol 6,0
Glyxerin 15,0

GO6m xanthan 0,07
Propylen glycol 4,0
Carboxyvinyl polyme 0,12

Chét bao quan, chat mau, hwong thom luong thich hop
Nudc tinh khiét can bang
Téng cong 100

[Vi du phdi ché 4] Kem

Kem bao gdm thanh phan trong Béang 6 dudi day duoc diéu ché theo

phuong phéap thong thuong.
Bang 6.

Thanh phan pha tron Ham lﬁggﬁé)% khor
Hdn hop chiét xuét trong vi du 1 0,5
Glyxerin 3,5
Butylen glycol 3,0
Parafin 16ng 7,0
Beta-glucan 7,0
Carbome 0,1
Triglyxerit caprylic/capric 3,0
Squalan 5,0
Xetearyl glucosit 1,5
Sorbitan stearat 0,4
Polysorbat 60 1,2
Trietanolamin 0,1
Chét bao quan, chat mau, huong thom luong thich hop
Nude tinh khiét cén bang
Tbng cong 100
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[Vi du phdi ché 5] Gel

Gel bao gdbm thanh phan trong Béng 7 dudi day dugc diéu ché theo

phuong phép thong thuong.
Bang 7.

Thanh phan pha tron Ham hlrggﬁg/o khoi
Hdn hop chiét xuét trong vi du 1 0,5
Xetearyl glucosit 1,5
Xetyl octanoat 1,0
Glyxerin 5,0
Sap jojoba 3,0
Dielpanthenol 1,0
Etanol 7,0
Carboxyvinyl polyme 0,6
Propylen glycol 3,0
Chét bao quén, chit mau, huong thom lwong thich hop
Nuéc tinh khiét cin bang
Tong cong 100

[Vi du phbi ché 6] Miit na

Mit na bao gdm thanh phan trong Bang 8 dudi day dugc diéu ché theo

phuong phéap thong thuong.
Bang 8.
. N o ¥
r Thanh phan pha tron Ham lrong (% khoi
lugng)
Hdn hop chiét xuat trong vi du 1 0,5
Glyxerin 4,0
Rugu polyvinylic 15,0
Chiét xuét axit hyaluronic 5,0
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Beta-glucan 7,0
Allantoin 0,1
Propylen glycol 3.0
Polysorbat 60 1,2

Chét bao quan, chit mau, huong thom luong thich hop
Nuéc tinh khiét cin bang
Tong cong 100

Trong khi sdng ché da dugc mo ta qua cac phuong an cu thé, s€ hién
nhién ddi véi ngudi ¢é hiéu bit trung binh trong linh vyc nay 1a cac thay doi va
cac cai bién khac nhau c6 thé duge thuc hién ma khong vuot qui y tudng va

pham vi ctia séng ché nhu dugc x4c dinh trong yéu cau bao ho dudi day.
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YEU CAU BAO HQ

1. M§ pham dé cai thién do sang cua da, bao gbdm chiét xuat hon hop tir qua Rosa

multiflora, vung den, qua Prunus mume, mdc qua va hat thong, 1am hoat chét.

2. M§ phdm dé cai thién su xin mau cta da, bao gbém chiét xuét hon hop tr qua
Rosa multiflora, vimg den, qua Prunus mume, moc qua va hat thong, 1am hoat

chét.

3. M§ pham theo diém 1 hodc 2, trong d6 qua Rosa multiflora va vimg den noi

trén 1a qua Rosa multiflora 43 ndy mam va vimg den da ndy mam.

4. M§ pham theo diém 3, trong d6 qua Rosa multiflora da nay méam, vimg den da
nay mam, qué Prunus mume, mc qua va hat thong ndi trén dugc tron theo ty 1€
khéi lwong 14n luot 1a 10 dén 30 : 20 dén 40 : 10 dén 25 : 15 dén30: 15 dén 30,

va sau d6 dugc chiét.

5. M§ pham theo diém 1 hoic 2, trong d6 chiét xuét néi trén 1a chiét xuit bang
dung moi dugc chon tur it nhét mét trong sb nudc va cac ruou bac thép cotul
dén 4 nguyén tir cacbon.

6. M§ pham theo diém 5, trong d6 chiét xuét néi trén 1a chiét xuit bang etanol.

7. M§ pham theo diém 1 hodc 2, trong d6 my pham nay chtra chiét xuat hdn hop

néi trén véi lugng tir 0,001 dén 20% khéi luong.

8. M§ pham theo diém 1 hoic 2, trong d6 m§ pham nay 12 nudc can bang, sita

dudng, tinh chét, kem, gel hodc mat na.
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Fig.2
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Fig.3
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