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Linh vie ky thuit dwoc dé cap
Séng ché d& cap dén ché pham chim séc toc, dic biét 1a ché phidm dau goi

tri gau.

Tinh trang k¥ thuit ciia sang ché |

Gau 13 tinh trang nhiéu nguoi trén thé gisi phai chiu dung. Tinh trang nay
biéu hién bang viéc da dau bong troc ra timg mang té bao chét. Ching c6 mau
trang va gdy ra vé ngoai khé wa vé mat tham my. Yéu td gdy ra gau la do nhitng
chung nhét dinh ctia loai nAm men Malassezia. Dé chéng lai nhitng loai nAm men

nay, cac ché pham diéu tri téc duge phat trién bao gdm céc hoat cht khac nhau

dé co hiéu qua tri gau. Hop chét pirocton nhu pirocton olamin 1 mot trong nhitng

hoat chat nhur vay.

Mot van dé pho bién véi hop chét pirocton 1 sy bam phti ctia hoat cht
trén bé mat mong mudn trong qua trinh tim rira 13 t6i thiéu. B& mat mong muén
thuong 1a da dau va/hozic téc. Vi du, hop chét pirocton nhu pirocton olamin
thudng hoa tan trong chit hoat dong bé mit cta giai doan lam sach ¢ trong ché
pham cham séc téc. Trong qua trinh trang xa qua mirc, phan 16n pirocton c6 kha
nang bi rira tréi cung vdi cac chét hoat dong bé mat. Sy bam phu kém c6 tuoﬁg
quan véi hoat tinh tri gau thp, do d6 it lam gidm tac hai ctia gau. Cho dén nay,
c6 nhitng nd .luc dé bu diap nhuoc diém nay bang cach ting luong pirocton olamin
trong ¢hé phdm cham séc téc. Cach tiép can nhu vay gy ra nhiéu van dé nhu
tang chi phi, kha niang mét 6n dinh cta cong thitc va tac dung phu bét loi c6 thé
xay ra d6i v6i cam quan ctia toc. Do do, ddy khong phai 1a mot cach tiép cén trong

nganh.
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DE102012203240A1 mo ta thanh phéan diéu tri toc véi tac dung tdng cuong
hiéu qua chdng gau va cai thién do chai, do bong, do dan hdi cua toc. Ché pham
chira chét chéng gau dugc chon loc tir kém pyrithion, cliazole, octopirox,
ketoconazol, selen disulfua, dau thuc vat chira selen, chiét xuét thuc vat chira
selen va cation amin silicon. Vi du bao gdm dau gdi va dau dudng téc chira
Octopirox® (Piroctone Olamine), silicon amin va chat hoat dong bé mat.

US2013/0059929A1 md ta mot ché pham m§ phdm hozc da lidu, trong do
ché pham nay bao gdm it nhit mot trong sd benzetoni clorua, metylisothiazolinon,
pirocton olamin, va lauroyl etyl arginat, va khong chira chét bao quan bao gdm
nhém phenol. Cac ché phim cho thiy céc dic tinh cam quan duge cai thién va
dap ting do 6n dinh vi sinh.

US2002/0035161A1 mb ta nhii trong dau trong nude trong m§ phim/duge
pham bao gdm pha béo khong lién tuc dugc phén tan trong pha nuée lién tuc va
bao gém it nhat mot luong hiru hi€u mot hoat chét sinh hoc (A) va lugng hi€u qua
hé thdng nhii hoa (B) do d6, it nhat mot hoat tinh sinh hoc (A) néu trén khong bi
hoa tan trong do6 ¢ trang théi hat vi mo, it nhét 80%, sb luong, trong s6 cac hat vi
mo noi trén c6 duong kinh tir 1 dén 10 um va it nhat 50% s luong, c¢6 dudng
kinh nhé hon 5 um.

US 2020/000690 boc 16 cac ché phém tao bot véi ham lugng chét hoat
dong bé mat thép va céc hop chét tri gau cd thé hoa tan chét hoat dong bé mit.

Bat chép tit ca cac giai phap thudc tinh trang k§ thuat, van can cai thién sy
bam phii ctia cac hop chat pirocton, dic biét 1a axit pirocton hoic pirocton olamin,
trén bé mat da dau va/hoic téc trong qué trinh goi dau. Ngoai ra, van can tiép tuc
cai thién sy bam phu 1én bé mit noi trén ma khong cé tac dung phu bét loi dbi

véi cam quan, luu bién cong thirc va hi¢u suat xa dudng.

Béan chit k§ thuit ciia sang ché

Sang ché dé cap dén ché pham lam sach ca nhan gom co6:
2
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i) hop chat pirocton va

i) chat hoat dong bé mat 1am sach bao gém chét hoat dong bé mit ludng
tinh va chat hoat dong bé& mat anion, chét hoat d(f)rig bé mit anion nay bao gém
alkyl sulfat dugc etoxyl hoa va tbng murc chat hoat dong bé mat anion c6 mirc do
etoxyl héa trung binh 14 2,5 hodc cao hon.

Sang ché ciing dé cap dén phuong phép phi tri liéu toc hogc da dau, bao
gOm viéc 4p dung ché pham cham séc ca nhan dugc md ta & trén.

Sang ché con lién quan dén cach ding tri liéu cua ché phim dugc mé ta &
trén dé tang cudng su bam phu cta hgp chat pirocton.

Dé tranh hiéu nham, bét ky dac diém nao cia mot khia canh cta sang ché
ndy ciing c6 thé duge st dung trong bét ky khia canh khac cia séng ché. Bat ky
- tinh ndng nao dugc md ta 1a 'vu tién' phai duoc hiéu 1a duoc wu tién dic biét khi
két hop véi tinh ning hogc céc tinh ning dugc uu tién khéc nita. O day, bat ky
dic diém nao ctia mot phuong an cu thé ¢6 thé dugc sir dung trong bat ky phuwong
4n nao khac cua sang ché. T “bao gdbm” & ddy c6 nghia Ia “bao ham” nhung
khong nhét thiét 1a “tao thanh tr” hodc “c4u thanh tir”. N6i cach khéac, cac budc
hoac tuy chon dugc liét ké khong can phai du toan bd. Céac vi du dugc dua ra
trong mo ta dudi day nhdm 1am rd sang ché va khong nham muc dich giéi han
sang ché vao cac vi du do. T4t ca cac ty 1é phan tram 14 ty 1€ trong lugng trir khi
¢6 chi dinh khac. Ngoai trir trong céc vi du van hanh va so sanh, hoac trong truong
hop duge chi dan khéc di mot cach rd rang, tht ca céc sb liéu trong ban md ta niy
chi lugng chét liéu hodc cac didu kién phan tmg, tinh chit vat Iy cta chat liéu

va/hodc viée st dung phai duge hiéu 1a dugc diéu chinh boi tir “khoang™.

Mo ta chi tiet sang che
Hop chat pirocton dugc st dung trong sang ché bao gdm axit pirocton,
mudi olamin bac mot, bac hai va bac ba cua axit pirocton (chang han nhu muoi

dietanolamin va trietanolamin), va hdn hop ctia ching, t6t hon 14 axit pirocton,
3
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mudi olamin bac mét cia axit pirocton (tirc 1a pirocton olamin, con dugce goi 1a
Octopirox®) va cac hon hop clia chung.

Pirocton Olamin 13 mudi olamin cta pirocton din xuit axit hydroxamic.
N6 thudmg duogc goi 1a pirocton etanolamin véi tén thuong mai la Octopirox®.

Pirocton olamin theo sang ché 1 hop chét 1: 1 cta 1-hydroxy-4-metyl-6-
(2,4, 4-trimetylpentyl) -2 (1H) -pyridinone véi 2-aminoetanol va cling duge ky
hiéu 1a 1 -hydroxy-4-metyl-6- (2,4,4-trimetylpentyl) -2 (1H) mudi pyridinone
monoetanolamin. S5 CAS 12 68890-66-4 va hop chat c¢6 cong thirc chung (I) nhur

sau:

Hop chit pirocton, dac biét la pirocton olamin t5t hon 1 ¢6 mit tir 0,01 dén
5% tinh theo trong lugng cua toan bd ché pham, ot hon nira 1a tir 0,1 dén 5%
trong luong, t5t nhét 12 tr 0,2 dén 3% trong lugng, cua toan bo ché phém.

Ché phdm m§ pham bao gdm moét chat hoat dong bé mit 1am sach. Chat
hoat dong bé mit 14 cac hop chét c¢6 phan wa nudc va ky nude c¢6 tdc dung lam
giam stc cing bé mit cua dung dich nude ma ching duoc hoa tan vao. Chét hoat
dong bé mat lam sach bao gdm chét hoat dong bé mat ludng tinh va chat hoat
dong bé mit anion etoxyl héa trong d6 chét hoat dong bé mit anion c6 mirc do
etoxyl hoa trung binh 12 2,5 hodc 16n hon, t5t hon 1a 3 hodc 16n hon.

Chudi alkyl ctia chéat hoat dong bé mit anion etoxyl hoa tét hon 14 tir 8 dén
18, t&t hon nira 1a tir 10 dén 16 nguyén tir cacbon va ¢6 thé khong bdo hoa. Céc
sulfat alkyl ete wu tién 1a céc loai c6 cong thirc (I):

R-O-(CH,CH,-0),-SO3-M" €))
4
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trong d6 R 13 mach alkyl thing hodc mach nhanh c6 8 dén 18 (tot hon 13

12 dén 18) nguyén tir cacbon; n 1a mtc d) etoxyl hda trung binh 12 3 hodc 16n

hon, t6t hon 14 3 (va M 14 cation hoa tan nhu natri, kali, amoni hodc amoni dugc -

thay thé. Vi du duoc uu tién 1a natri lauryl ete sulfat (SLES). Vi du dugc uu tién
nhét 12 SLES ¢6 mirc do etoxyl hoa trung binh 13 3 hoic 16n hon, t6t hon 1a mirc
do etoxyl hda trung binh la 3, t6t hon 1a chét hoat dong bé mit 12 natri laureth
sulfat (3EO).

Cac chat hoat dong bé mat lam sach ludng tinh hoic ion ludng tinh dugc
uu tién bao gom; alkyl amin oxit, alkyl betaines, alkyl amidopropyl betaines,
alkyl sulphobetaines (sultaines), alkyl glyxinat, alkyl carboxyglyxinat, alkyl
amphoaxetat, alkyl amphopropionat, alkylamphoglyxinat, alkyl amidopropyl
hydroxysultaines, trong d6 nhom axyl glutamat va axy] taurat 8 dén 19 nguyén tir
cacbon. Cac chit hoat dong bé mit ludng tinh dugc uu ti€n bao gém,
cocodimethyl sulphopropy! betaine, lauryl betaine, coco betaine, cocamidopropyl
betaine va natri cocoamphoaxetat. Mot chét hoat dong bé mat ludng tinh dugce uu
tién dac biét 1a cocamidopropyl betaine. ‘

Tét hon 1a ty 1¢ gitra chét hoat dong bé mat anion etoxyl hda va chét hoat
dong bé mit ludng tinh 13 tir 2:1 dén 6:1, tt hon nita 1a tir 3:1 dén 4:1.

Téng luong chat hoat dong bé mit 1am sach trong ché phdm dau goi dau
dé st dung theo sang ché noi chung 1a tir 3 dén 20%, t6t hon 14 tir 5 dén 15%, tot
hon nita la tir 6 dén 12% tinh theo téng trong luong chét hoat dong bé mat dua
trén tong trong lugng cua ché pham.

Céac vi du khong gidi han vé chét hoat dong bé& mit anion c6 kha nang lam
sach hon nita, co thé c6 mat nhung khong duoc uu tién 1a alkyl sulfat, alkaryl
sulphonat, N-alkyl xitosinat, alkyl phosphat, alkyl ete phosphat, chét hoat dong
bé mat dya trén axit amin axyl, axit cacboxylic alkyl ete, axyl taurat, axyl
glutamat, alkyl glyxinat va mubi cua chung, dic biét 1a natri, magie, amoni va cac

mudi mono-, di- va trietanolamin cta ching. Cac nhom alkyl va axyl trong danh
5
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sach trén thuong chua tir 8 dén 18, ot nhit 1a tir 10 dén 16 nguyén tir cacbon va
¢6 thé khong bao hoa.

Céc vi du khong gioi han khac vé chit hoat dong bé mit 1am sach c6 thé
bao gém chét hoat dong bé mit 1am sach khong ion bao gém; aliphatic (Csg - Ci3)
ruou mach théng hodc mach nhanh bac mdt hodc bac hai véi cac oxit alkylen,
thuong la etylen oxit va thudng cé tur 6 dén 30 nhom etylen oxit. Tuy nhién, n6
duogc uu tién hon néu khong c6 chét hoat dong bé mat 1am sach khong ion. Céc
chét hoat dong bé mat lam sach dai dién khac bao gém mono- hodc di-alkyl
alkanolamit (vi du bao gdm coco mono-etanolamit va coco mono-
isopropanolamit) va alkyl polyglycosit (APG). Céc polyglycosit alkyl thich hop
dé sir dung trong sang ché c6 sin trén thi truong va bao gdm vi du nhu nhing Vat
liu duoc xac dinh la: Plantapon 1200 va Plantapon 2000 vi dy nhu BASF. Céc
chit hoat dong bé& mat khac c6 ngudn gbc tir dudng, c6 thé duoc bao gdm trong
céc ché pham dé st dung theo sing ché bao gdm cac amit axit béo polyhydroxy
C10-C18 N-alkyl (CI-C6), chang han nhur C12-C18 N-metyl glucamit, nhu dugc
mo ta trong WO 92 06154 va US 5 194 639, va cac axit béo N-alkoxy
polyhydroxy, chang han nhur C10-C18 N- (3-metoxypropy!) glucamit.

Hon hop cua bat ky chit hoat dong bé mat 1am sach anion, khong ion va
ludng tinh nao da néi & trén ciing c6 thé phu hop, t6t nhat 13 khi ty 1& chat hoat
dong bé mat chinh va phu la tr 1:1 - 10:1, 6t hon 12 2:1 - 9:1 va tot nhat 1a 3:1 -
8:1, dua trén trong lugng bao gém ctia chét hoat dong bé mit 1am sach trong ché
phdm dau goi dau.

Ché pham cham séc ca nhan ¢6 thé bao gdm it nhat mot polyme ling dong
cation. Céac polyme cation thich hgp cé thé 1a cac dong phan tir duoc thay thé
cation hoac co thé dugc hinh thanh tir hai hodc nhiéu loai monome. Trong lugng
phan tr trung binh (M,,) ctia cac polyme noi chung s& nam trong khoang tir 100
000 dén 2 triéu dalton. C4c polyme sé& ¢ cac nhom chtra nito cation nhu amoni

bac bon hodc cdc nhém amin dugc proton hda, hodc hon hgp cia chung. Néu khoi
6
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lugng phén tir cia polyme qua thép thi hiéu qua xa dudng kém. Néu qua cao, thi
6 thé ¢6 van dé vé do nhét kéo dai cao dan dén ché phém bi chit khi do.

Nhom chira nito cation néi chung s&€ c6 mat nhu mot nhom thé trén mot
phin nhé cua tong s6 don vi monome cua polyme cation. Do dé, khi polyme
khong phai 1a homopolyme, n6 ¢o thé chira cac don vi monome khong cation c6
chit dém. Cac polyme nhu vdy duoc md ta trong CTFA Cosmetic Ingredient
Directory, 4n ban thtt 3. Ty 1€ giita c4c don vi monome cation va khong cation
dugc chon dé cung cap cho cac polyme c6 mat do dién tich cation trong pham vi
yéu cAu, thuong 1a tr 0,2 dén 3,0 meq/gm. Mat d§ dién tich cation cta polyme
duoc xac dinh mot cach thich hop thong qua phuong phap Kjeldahl nhu duge mo
ta trong Duoc dién Hoa Ky trong c4c thit nghiém hoa hoc dé xac dinh nito.

Céac polyme cation thich hgp bao gom, vi du, céc éopolyme cua cac
monome vinyl ¢6 chirc cation amin hodc amoni bac bdn véi cac monome dém tan
trong nudc nhu (meth) acrylamit, alkyl va dialkyl (meth) acrylamit, alkyl (meth)
acrylat, vinyl caprolactoh va vinyl pyrrolidin. Tét hon 13 cdc monome dugc thay
thé alkyl va dialkyl c6 nhom alkyl c6 tir 1 dén 7 cacbon, tdt hon nita 1a nhém
alkyl cé tur 1 dén 3 cacbon. Céc chat dém thich hop khac bao gdm vinyl este, rugu

vinyl, anhydrit maleic, propylen glycol va etylen glycol.

Céc cation amin c6 thé 1a amin bac mot, bic hai hoac bac ba, tuy thudc vao

loai cu thé va do pH cua ché phém. No6i chung, cac amin bac hai va bac ba, dic
biét 1a bac ba, dugc uu tién hon.

Céac amin don phan va amin dugc thay thé bang amin c6 thé duoc polyme
héa ¢ dang amin va sau do6 chuyén thanh amoni bing cach bac bdn.

Céc polyme cation c¢o thé bao gdm hdn hop clia cac don vi monome ¢6
ngudn gde tir monome dugc thay thé bang amoni bac bbn va/hodc cdc monome
tuong thich.

Céc polyme cation thich hop (khong giéi han vi du v&) bao gom:
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- polyme chira amoni béc bén cation diallyl bao gbém, vi du,
dimetyldiallylamoni homopolyme clorua va cic copolyme cua acrylamit va
dimetyldiallylamoni clorua, dugc goi trong nganh (CTFA) 1a Polyquaternium 6
va Polyquaternium 7, twong Ung;

- mudi axit khoang ciia este amino-alkyl ctia déng phan va dong polyme
cua axit cacboxylic khong no ¢6 tur 3 dén 5 nguyén tir cacbon, (nhu dugec mo ta
trong Bang sang ché Hoa Ky 4,009,256);

- polyacrylamit cation (nhu dugc mo ta trong WO95/22311).

Cac polyme cation khac co thé duoc st dung bao gdm polyme
polysaccharid cation, chang han nhu dan xuét cation xenluloza, dan xuét tinhk bot
cation va dan xuAt gdm guar cation.

Céc polyme polysaccharit cation thich hgp dé sir dung trong cac ché pham
str dung theo sang ché bao gdm cic monome c¢6 cong thic:

A-O-[R-N'(RDHRY)(R*)X7],

trong do: A 1a nhom anhydroglucoza du, ching han nhu anhydroglucoza
du tinh bdt hodc xenluloza. R 1a nhom alkylen, oxyalkylen, polyoxyalkylen, hodc
hydroxyalkylen, hodc su két hop ctia ching. R1, R2 va R3 dai dién doc 1ap cho
cac nhom alkyl, aryl, alkylaryl, arylalkyl, alkoxyalkyl hodc alkoxyaryl, mdinhém
chua tdi da khoang 18 nguyén tir cacbon. Téng sb nguyén tir cacbon cho mdi gbc
cation (tire 12 tong sd nguyén tir cacbon trong R1, R2 va R3) t6t hon 1a khoang 20
hodc it hon va X 1a phan anion.

Mot loai xenluloza cation khac bao gdm cac mudi amoni bac bbn cao phan
tr ctia hydroxyetyl xenluloza phan tmg vdi epoxit duoc thay thé bang lauryl
dimetyl amoni, trong nganh cong nghiép (CTFA) duoc goi 1a Polyquaternium 24.
Nhiing vat liéu nay co san tr Amerchol Corporation, vi du nhu duéi tén thuong
mai Polymer LM-200.

Céc polyme polysaccharide cation thich hop khac bao gom ete xenlulo bac

bon chira nito (vi du nhu dugc md ta trong Béng sang ché 3,962,418 cua Hoa
8
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K¥), va cac chat copolyme ciia xenluloza va tinh bt da duge ete hoa (vi du nhu
dugc mo ta trong Béng séng ché Hoa Ky 3,958,581). Vi du vé cac vat liéu nhu
vy bao gdbm polyme LR va dong JR ctia Dow, thuong duoc goi trong nganh
(CTFA) Ia Polyquaternium 10.

Mot loai polyme polysaccharit cation dic bi€t thich hgp ¢6 thé dugc sir
dung 1a din xudt gém guar cation, ching han nhu guar
hydroxypropyltrimetylamoni clorua (c6 ban trén thi truong tir Rhodia trong loat

nhan hiéu JAGUAR cia ho). Vi du vé cic vat liéu d6 1a JAGUAR CI13S,

- JAGUAR C14 va JAGUAR C17.

C6 thé st dung hdn hop clia bat ky polyme cation nao & trén.

Polyme cation ndi chung s€ ¢ mdt trong ché pham dau goi dau dé str dung
theo sang ché & muc tr 0,01 dén 5%, t6t hon 1a tir 0,02 dén 1%, t6t hon nira 1a tur
0,05 dén 0,8% tinh theo téng trong lugng cda polyme cation dya trén téng trong
lwong ctia ché pham.

Tt hon 1a ché phém theo sang ché, dic biét 1a ché phém dau 201 dau dang
nuGe dé st dung trong sang ché con bao gdm chit tao huyén phi. Cac chét tao
huyén phu thich hop dugc chon tir axit polyacrylic, polyme lién két ngang cua
axit acrylic, copolyme cua axit acrylic véi mot monome ky nuéc, copolyme cua
monome chira axit cacboxylic va este acrylic, copolyme lién két ngang clia axit
acrylic va este acrylat, gdbm heteropolysaccharit va cdc dan xuat axyl mach dai
két tinh. Dan xuét axyl mach dai dugc chon loc tu etylen glycol stearat, cac
alkannolamit ctia axit béo ¢6 tir 16 dén 22 nguyén tir cacbon va hdn hop cia
ching. Etylen glycol distearat va polyetylen glycol 3 distearat 1 nhitng dan Xuét
axyl chudi dai duoc uu tién, vi nhitng chat nay truyén cho ché phim c6 d9 sang
bong. Axit polyacrylic c6 sin trén thi truong nhu Carbopol 420, Carbopol 488
hoac Carbopol 493. Céc polyme cua axit acrylic lién két chéo v6i mot chét da
chire nang ciing ¢6 thé duge sir dung; ching c6 sén trén thi truong véi tén goi

Carbopol 910, Carbopol 934, Carbopol 941 va Carbopol 980. Mot vi du vé chit
9
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copolyme thich hgp cua axit cacboxylic c¢6 chira monome va este axit acrylic 1a
Carbopol 1342. TAt ca cac vat lidu Carbopol (nhan hiéu) déu c6 sin tir Goodrich.

Céac polyme lién két ngang thich hop ciia axit acrylic va este acrylat 1a
Pemulen TR1 hodc Pemulen TR2. Mt loai keo cao su di polysaccharide thich
hop 1a keo cao su xanthan, vi du nhu loai keo Kelzan mu.

C6 thé st dung hdn hop ciia bat ky chit tao huyén phu ndo & trén. Pugc uwu
tién 1a hdn hop polyme lién két ngang cua axit acrylic va dan xuét axyl mach dai
dang tinh thé.

Chét tao huyén phu thuong c6 trong ché phim dau goi ddu duoge st dung
theo sang ché & nf‘)ng do tir 0,1 dén 10%, tot hon 1a tir 0,15 dén 6%, tdt hon nita
1a tir 0,2 dén 4% tinh theo téng trong lugng ctia chét tao huyén phu dya trén tdng
trong luong cua ché pham.

Ché phdm m§ phim c6 thé bao gdm mot hozc nhiéu thanh phan tiy y, véi
diéu kién 1a cac thanh phén tuy chon tuong thich v& mit vat ly va hdéa hoc véi cac
thanh phan thiét yéu dugc md ta & day, va khong 1am gidm qué mirc tinh ning
cam quan, luu bién ché pham va x4 dudng. Nong do riéng 1¢ ctia céc thanh phan
tiy chon nay c¢6 thé nim trong khoang tir 0,001% dén 10% tinh theo trong luong
clia toan bd ché phém, t6t hon 1a tir 0,01% dén 5% trong luong. Céc thanh phﬁn
nhu vay c¢o thé bao gém chét dudng, huong thom, thudc nhudm, chét tao mau,
chit diéu chinh do pH, chét 1am m& hozc chat 1am md, chit diéu chinh d¢ nhét,
chit bao quan va cac chét dinh dudng toc tu nhién nhu thuc vat, chiét xut trai
cdy, dan xuit dudong va axit amin.

Mot trong nhiing tuy chon dugc uu tién 1a chit luong ciia chat tao huyén
phil. Céc chit tao huyén phu dugc chon tir axit polyacrylic, ngang polyme lién
két cta axit acrylic, copolyme clia axit acrylic vdi monome ky, nuge, copolyme
cua monome chira axit cacboxylic va este acrylic, lién két copolyme ngang cua
axit acrylic va este acrylat, gdm heteropolysaccharit va axyl mach dai két ndi dau

ra. Dan xuét axyl mach dai duoc lya chon theo cdch mong mudn tlr etylen glycol
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stearat, alkannolamit cua axit béo ¢6 tir 16 dén 22 nguyén tir cacbon va hdn hgp
ctia chting. Etylen glycol distearat va polyetylen glycol 3 distearat 12 nhitng din
xudt acyl chudi dai duge uu tién, vi nhiing chat nay truyén cho ché pham c6 do
sang bong. Axit polyacrylic ¢6 sén trén thi trudmg nhu Carbopol 420, Carbopol
488 hoac Carbopol 493. Cac polyme cua axit acrylic lién két véi mot chat da chire
nang cling ¢6 thé dugc str dung; ching c6 san trén trudng voi tén goi Carbopol
910, Carbopol 934, Carbopol 941 va Carbopol 980. Vidu vé chit lugng copolyme
cla axit cacboxylic c6 chira monome va este axit acrylic la Carbopol 1342. Tt
ca cac vat liéu Carbopol (hiéu tmg) déu c6 sin tir Goodrich. Cac polyme lién két
ngang ngang cua axit acrylic va este acrylat 1a Pemulen TR1 hodc Pemulen TR2.
Mot loai keo cao su di polysaccharide thich hop 1a keo cao su xanthan, vi du nhu
loai keo Kelzan mu. C6 thé sir dung hop tac ctia bat ky chét tao huyén phi nao &
trén. Duoc vu tién 12 hdn hop polyme lién két ngang clia axit acrylic va dan Xuét
acyl mach dai dang tinh thé.

Chét tao huyén phu, néu dugc bao gdm, thudng s& ¢6 ché do ¢ ndng do tir
0,01 dén 5% trong luong, t6t hon 14 tir 0,1 dén 2.5% trong luong, tdt hon nita 1a
tir 0,25 dén 1% trong lugng.

Mot thanh phan tiy chon duge wu tién khac 1a chit xa dudng, cung cap loi
ich xa dudng. Thong thudng, cac chit xa dudng phd bién nhit dugce sir dung trong
céc ché phdm m§ phdm 1a cac chét diu khong tan trong nuée nhu dau khoang,
vdéu tu nhién nhu triglyxerit va dAu silicon. Loi ich xa dudng dat dugce 1a do chét
ﬁ-hbn dong lai trén téc, dan dén hinh thanh mdt 16p mang, gitp téc dugce bodi tron
nhiéu hon va it khd hon. Tét hon 1a chit x4 dudng khong bay hoi, nghia 1a n6 ¢6
ap suét hoi nho hon 1000 Pa & 25°C.

Tt hon 13, ché phdm bao gdm cac giot phan tén roi rac cia chat xa dudng
khong tan trong nude, ¢6 duong kinh gigt trung binh (D32) nhé hon 50 micromet,
t5t hon 1a nhé hon 30 micromet, tot hon 1a nho hon 15 micromet, t5t nhat 12 nho

hon 10 micromet. Duong kinh giot trung binh (D5 ) cua chét xa dudng khong tan
11
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trong nugc co thé duoc do b'flng k¥ thuét tan xa 4nh sang laze, vi du béng cach su
‘dung May cit hat 2600D ctia Malvern Instruments.

Chit x4 dudng khong tan trong nudc co thé bao gdm chét xa dudng khong
phai silicon bao gdm cac vit liéu béo hodc diu khong phai silicon nhu dau
hydrocacbon, este béo va hdn hop cta chiing. Tét hon 13 chit dudng khong tan
trong nudc 1a dau silicon duge nhil twong hoa.

C4c silicon thich hgp bao gdm polydiorganosiloxan, dic biét la
polydimetylsiloxan c6 ky hiéu CTFA 1a dimethicone. Cling thich hgp dé sir dung
trong cac ché phim theo sdng ché (ddc biét 1a dau goi va dau xa) 1a polydimetyl
siloxan ¢6 nhém cudi hydroxyl, c6 ky hiéu CTFA 1a dimethiconol. Ciing thich
hop dé st dung trong cac ché pham cua sang ché nay 13 gom silicon ¢6 mdt murc
d6 lién két ngang nhd, nhu duge md ta vi du trong WO 96/31188. Tét hon 1a dau
silicon bao gdbm dimethicon, dimethiconol hogc hon hop ctia chung.

WO 96/31188. Tét hon 12 dau silicon bao gdbm dimethicon, dimethiconol
hoic hdn hop cia chung.

Do nhét cia chinh silicon dugce nhil twong héa (khong phai nhii twong hodc
ché phidm chim soc toc thanh phém) thudng it nhét 10000 ¢St (centi-Stokes =
mm2-S™) & 25°C, tdt hon 12 it nhat 60000 cSt, tot nht 1a it nhat 500000 cSt, ly
tuong 14 it nhat 1000000 cSt. Tt hon 1a do nhét khong vuot qua 10° ¢St dé dé
diéu ché. Cac phuong phép thich hop dé do do nhét dong hoc ctia dau silicone
dugc nhitng nguodi ¢o hiéu biét trung binh trong linh vyc nay biét dén, vi du: nhét
ké mao quan. Déi véi silicon ¢6 do nhét cao, co thé sir dung may do luu bién ting
sudt khong dbi dé do do nhét.

Céc silicon nhii tuong thich hop dé str dung trong cic ché pham c6 sin
dudi dang nhil tuong silicon dugc tao s&n tir c4c nha cung cdp silicon nhu Dow
Corning va GE silicon. Viéc sir dyng nhil tuong silicon dugc tao san nhu vay
duoc uu tién dé dé xtr 1y va kiém soat kich thudc hat silicon. Nhii twong silicon

duoc hinh thanh trude nhu vay thuong sé bao gdm thém chét nhii héa thich hop
12
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va c6 thé duoc diu ché bang quy trinh nhii héa hoa hoc nhu polyme héa nhii
tuong, hodc br?mg cach nhii hoa co hoc str dung may tron cit cao.

Vi du vé& nhii tuong silicon dugc tao sin phu hop bao gdm DC1785,
DC1788, DC7128, tit ca ddu c6 sin tir Dow Corning. Pay 13 nhitng nhii tuong
cua dimethiconol/dimethicone.

Mot loai silicon khac c6 thé duoc sir dung 12 silicon chitc nang hoéa nhu
silicon chirc nang amin, nghia la silicon c6 chura it nhét mot nhém amin bac mot,
bac hai hoac bac ba, hodc nhém amoni bac bdn. Vi du vé céc silicon c¢6 chirc nang
amin thich hop bao gdm polysiloxan c6 ky hiéu CTFA “amodimethicone”.

Tt hon 13, cac giot nhii tuong silicon duge tron véi mot sé loai polyme
khéi hoat dong bé mit c6 trong lwong phén tir cao dé tao thanh nhii tuong silicon,
nhu dugc mo ta trong WO03/094874. Mot dang uu tién cia polyme khéi hoat
dong bé mit co cac nhém polyoxypropylen va polyoxyetylen lam phén ky nuée
va ua nude trong tmg c6 cong thire V va c6 ky hiéu CTFA poloxamer, dugc biét
dén véi tén thuong mai 1a “Pluronic” ctia BASF.

V)  HO(CH,CH,0)(CH(CH3)CH,0),(CH,CH,0O)H

Mot cach thich hgp, gia tri trung binh cua x trong cong thuc I 14 4 trd 1én,
t6t hon 1a 8 trd 1én, tot hon nita 1a 25 trd 1én, nhung tot hon 13 50 trd 1én va tét
nhat 1a 80 tro 1én. Gia tri trung binh ciia x thuong khong 16n hon 200. Thich hop
la gia tri trung binh cuay la 25 tr¢ 1€n, t6t nhét 12 35 trd 1én, tot hon nita 13 45 tré
1&n va tt nhét 1a 60 trd 1én. Gia tri trung binh cia y thuong khong 16n hon 100.

Mot dang polyme khéi hoat tinh bé mit duge wu tién khéc 13 theo cong
thire VI va ¢6 ky hiéu CTFA 1a Poloxamine. Chiing ¢6 san trén thi trudng véi tén
thuong mai “Tetronic” cia BASF.

VI) (HO(CH,CH,0)a(CH(CH3)CH,0)),-N-CH,-CH,-N-
((OCH,CH(CH3))s(OCH2CH,),.OH),

Mot cach thich hop, gié tri trung binh cta a 1a 2 hoac nhiéu hon, t8t hon 1a

4 trd 1én, tot hon nita 13 8 trd 1én, tham chi t5t hon nita 1a 25 hodc hon va tét nhat
13
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1a 40 tr¢ 1én. Gia tri trung binh cta a thuong khong 16n hon 200. Gi4 tri trung
binh cta b thich hop 12 6 tré 1én, tdt hon 13 9 tro 1én, tot hon nita 13 11 tro 1én va
t6t nhét 12 15 trd 1én. Gid tri trung binh cta b thudng khong 16n hon 50.

Tt hon 13, polyme khdi hoat dong bé mit 13 poloxamer va/hoidc
poloxamin, tdt hon nita 13, polyme khéi hoat dong bé mat 12 poloxamer.

T6t hon 13, polyme khdi hoat dong bé mit duoc pha tron véi dimethicon.
Ty 1& trong lugng ctia dimethicon va polyme khdi hoat tinh bé mit trong hdn hop
tdt hon 1a nm trong khoang tur 2:1 dén 200:1, tdt hon nita 1a tir 5:1 dén 50: 1, thim
chi t6t hon niva la tir 10:1 dén 40:1, t6t nht 1a tir 15:1 dén 30:1.

Chét x4 dudng khong tan trong nuée thudng cé trong ché phim véi lugng
tir 0,05 dén 15%, t6t hon 1a tir 0,1 dén 10%, tét hon 1a tir 0,5 dén 8%, tot nhét 1a
tir 1 dén 5%, duya trén tong trong luong cua ché phim va bao gdm tat ca cdc pham
vi dugc gdp chung trong do.

Ché phém c6 thé t6t hon 1a bao gdm chit tao dnh ngoc trai. Chit tao 4nh
ngoc trai dugc uu tién 1a este etylen glicol nhu dugc boc 10 trong US4885107,
dugc dua vao day bang cach tham chiéu. T4t hon 14, este etylen glycol 1a mono
hodc, di-este cta glycol, tot hon nita 14 di-este di cta glycol.

Tt hon 13 etylen glycol mono- hogc di-este 1a etylen glycol mono- hodc
di-este cua axit béo c¢6 tir 12 dén 22 nguyén tir cacbon, tét hon 13 etylen glycol
mono- hodc di-este ctia axit béo ¢6 tir 12 dén 22 nguyén tir cacbon bao hoa. Dugc
vu tién hon ca 1a cac loai dieste chtra hdn hop palmitat va stearat. Lugng stearat
nén nam trong khoang 10% dén khoang 42% hoic trong khoang 55% dén khoang
80% v6i phan con lai 1a palmitat. Luong stearat t6t hon 1a tir khoang 60% dén
khoang 75%, t6t hon nita 1a tir khoang 80-95%, t6t nhit 13 100%. Vi du phu hop
nht ctia chat 1am 18 13 phan phdi etylen glycol. Chét tao anh ngoc trai ciing ¢

thé thuc hién chirc nang nhu chit tao huyén phu.

14

14/19



49150

Nong do cua este etylen glycol c¢6 thé phit hop tir khoang 0,5% dén khoang
6%, tot hon 1a tir khoang 1% dén khoang 4%, tinh theo trong luong cia toan bd
ché pham.

P06 nhét cia ché phdm nam trong khoang tir 3000 dén 10000 mPa.s, tdt
hon 1a tir 4000 dén 8000 mPa.s, tdt hon nira 1 tir 5000 dén 7000 mPa.s khi duge
do bang may do do nhét Brookfield V2 (truc chinh RTVS, 1 phiit, 20 vong/phut)
tai 30°C.

Do pH ciia ché phim theo sang ché tot hon 14 nim trong khoang tir 3 dén
9, t6t hon nira 1a tir 4 dén 8, t6t nhit 1 tir 4,5 dén 6,5.

Céc ché pham xa nhim muyc dich rira sach da dau cia nguoi ding bing
nuée sau khi st dung. Céc ché phdm ria sach dugc wu tién. Ché phim dé lai
khéng duoc rira sach khoi da dau cia ngudi ding ngay sau khi sir dung (nghia 13
trong vong it nht 2 gid du tién, tot hon 1a it nhét 4 gid sau khi sir dung ché
phim). Trong bdi canh ciia sang ché, cac ché pham goi dau bao gdm dau goi va
dau x4, ciing nhu céc ché pham diéu tri c6 thé luu lai trén da dau tir 0,5 phit dén
t61 da 15 phut, tot hon 1a tir 1 phat dén 10 phut, t6t hon nita 1a 1 phat dé 10 pht,
trudie khi rira sach.

Viéc sir dung uu tién cta ché pham my pham 1a trong dau goi dau, dac biét
1a dau goi xa. Cac ché pham dau goi dau duge st dung trong sang ché néi chung
la dang nude, nghia 1a chung c6 nude hogic dung dich nuéce hogic pha tinh thé long
lyotropic 14 thanh phan chinh ctia chiing. Mgt cach phu hop, ché pham dau goi
dau s& bao gdm tir 50 dén 98%, t6t hon 1a tir 60 dén 92% nude tinh theo trong
lugng dua trén téng trong luong cla ché phém. Céc ché phém nhu vy duogc coi
la c6 gde nudc.

Sang ché bay gio s& dugc minh hoa bang cac Vi du khong gi6i han sau day.

Vi du thye hién sang ché

Cac thanh phéin duogc thuc hién theo Bang 1
15
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Bang 1

ViduA |ViduB |Vidul

Thanh phén % trong | % trong | % trong
| lwgng lwgng lu’g’ng-

Natri lauryl ete sulfat (1EO) | 8,5 - -
Natri lauryl ete sulfat (2EO) | - 8,5 -
Natri lauryl ete sulfat (3EO) | - - 8,5
Cocamidopropyl betaine 2.3 2.3 2.3
Pirocton olamin 0,5 0,5 0,5
Polyquaternium 10 0,2 0,2 0,2
Silicon DC1788 2 2 2
Carbomer (Axit polyacrylic) | 0,4 0,4 0,4 |
Huong thom 0,6 0,6 0,6
Nuoe vi cde phy gia khic Lén dén|Lén dén|Lén dén

100 100 100

Su lang dong cuia pirocton olamin dugc do bing cach lam u6t k§ vé1 nude

pirocton. Két qua dugc thé hién trong Bang 2.

Bang 2

16

10 lon téc gia sach, mau nau sAm ctia Chau Au (2,5 g/6°’). 5 ban sao da dugc thu
nghiém cho mdi thanh phan dau goi dau. 0,25g dau goi dugc ap dung cho mot
cong tac sau d6 massage 30 gidy. Sau d6, cong téc dugc rira sach bang nuée trong
30 gidy. 0,25¢g dau g0i dugc thoa lai sau d6 massage 30 gidy nita. Sau d6 g1 sach
‘bang nudc trong 30 gidy. Lon toc dugc dé kho tu nhién. Chuyén doi kho duge
chiét xut trong 50ml etanol. Than trong khong dé phan chiét xudt dudi anh séng

tia cuc tim. Viéc chiét xuit duogc phén tich bé1 UPLC vé su léng dong axit
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, Pirocton olamin Eing dong Sw khac biét
Vi du : b
‘ ppm dang ke
Vidu A 10,9 Khong
Vidu B 12,7 Khong
Vidul 16,1 Co

Két qua trong Bang 2 chimg minh rang Vi du theo sang ché (bao gdm chit
hoat dong bé mat duoc etoxyl hoa vai muc do etoxyl hoa 1a 3 c6 hi€u qua hon

trong viéc lang dong Pirocton Olamin so véi cac Vi dy so sanh.

17
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YEU CAU BAO HQ

1. Ché pham dau goi bao gom:

i) hgp chat pirocton dugc chon tir axit pirocton, bac mét, bac hai va mubi

olamin bdc ba cua axit pirocton (ching han nhu dietanolamin va mudi

trietanolamin) va hon hgp ctia chiing va

ii) chat hoat dong bé mat lam sach bao gém chét hoat dong bé mit ludng
tinh va chat hoat dong bé mat anion, chét hoat dong bé& mit anion bao g@)m mot
alkyl sulfat etoxyl hda va trén téng thé chét hoat dong bé miit anion ¢6 murc do
etoxyl hoa trung binh bang 3 hodc cao hon.

trong d6 ché phdm bao gdm chét hoat dong bé mit 1am sach véi ham luong
tir 6 dén 12% trong lugng ctia tong ché pham; va ty 1¢ gitta chét hoat dong bé mit

anion etoxyl hoa va chét hoat dong bé mit ludng tinh 1a tir 3: 1 dén 4: 1.

2. Ché phérn dau g0i theo diém 1, trong do chét hoat dong bé mit anion bao gém

natri laureth sulfat.

3. Ché phadm dau goi theo diém bat ky trong s6 cic diém néu trén trong d6 alkyl

sulfat dugc etoxyl héa 1a natri laureth sulfat (3EO).

4. Ché phim dau goi theo diém bét ky trong s& cac diém néu trén trong d6 chét

hoat dong bé mit ludng tinh 12 cocamidopropyl betaine.

5. Ché phim dau goi theo diém bat ky trong sd céc diém néu trén trong dé hop

chat pirocton 13 pirocton olamin.

6. Ché pham dau goi theo diém bat ky trong so cac diém néu trén con bao gdbm

polyme cation.

18
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7. Ché pham dau goi theo diém bat ky trong so cac diém néu trén con bao gdm

silicon.

8. Ché phdm dau goi theo diém bét ky trong sd cac diém néu trén bao gdm ham
luong tong cong hop chit pirocton 14 tir 0,1 dén 5 phan tram trong luong, wu tién

1a tir 0,2 dén 3 phan tram trong lugng, ctia toan bd ché pham.

9. Phuong phap phi tri liéu d& cham séc téc hodc da dau, bao gdm viée dua ché

phdm déu gbi theo diém bét ky trong s6 cic diém tir 1 dén 8, 1én téc hodc da dau.

10. Phuong phép phi tri liéu theo diém 9, trong do ché phém duoc x4 gt sach sau

khi str dung.
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