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Linh vue ky thuat dwoec dé cap
Sang ché lién quan dén ché pham cham soc téc. Cuy thé hon 1a sang ché lién

quan dén ché phdm chim séc téc chira pyrithion, nhu 12 k&m pyrithion.

Tinh trang ky thuit cia sang ché

Kém pyrithion (ZPT hodc ZPTO) la chét khéng khuén ¢6 hoat tinh chdng
lai vi khudn gram duong ciing nhu gram am. Chét nay ciing tic dong chdng nim
va ndm men. N6 duoc str dung rdng rai trong cac ché pham 1am sach khang khuén
va duoc st dung phd bién nhat trong céc loai dau goi tri gau (AD). Néi chung,
cac hat phan tan cia ZPTO dugc gift ¢ trang théi lo ling trong ché phim nén
chinh cia dau g01 dau c6 chira chat hoat dong bé mit, nuée, silicon, polyme va
c4c thanh phan tao mau va huong thom. Khi ngudi dung dua céc ché pham lén
toc va da dau, mot s6 hat ZPTO s& két bam 1én do.

Hiéu qua cua dau g01 hodc dau xa tri gau phu thudc vao lugng chét tri gau
két bam lén da dau va téc vi luong két bam cang nhiéu c6 nghia 14 tinh sinh kha
dung cang 16n. Thong thuong, thoi gian tiép xuc tai thoi diém dua ché pham lén
rit ngan, vi du nhu, tir 10 dén 120 giy trude khi san pham dugc rira troi (xa sach),
do do, hoat chét khong c6 nhiéu thoi gian dé két bam. Do vdy, c6 mong mubn tdi
dahoda do két bam cuia no, tirc 1a cang nhiéu hoat chit két bam cang tdt, trong thoi
han kha dung c6 han. Tuy nhién, viéc két bam cua cac hoat chat tir ché phém lam
sach hodc rira tro1 dat ra mot van dé k¥ thuat vi cac hat cé xu huéng bi rira troi
hon 1a két bam. Tang lugng hoat chét 1a mot giai phap kha thi nhung giai phép
nay khong thoa dang vé k§ thuat cling nhu khong kha thi vé hidu qua kinh té.
Ngoai ra, tAt ca ZPTO két bam déu khong c6 tinh kha dung sinh hoc vi ZPTO c¢6
xu huéng phan tng véi bire xa tia UV (tia cuc tim) dan dén sy mét on dinh cua
n6. C6 thé tranh duge su mét 6n dinh nay & mot muc do nao do béng cach st dung

chét 6n dinh quang hoc UV hodc kem chéng ning.
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Céc nd lyc ciing da duge thuc hién dé tang hiéu qua khéng khuén cta ZPT
bang cach két hop n6 véi cac cong nghé “tang cudng”. Mot s6 mudi chira kém da
dugc phét hién 1a ¢6 kha nang tang higu qua ciia ZPTO trong cac ché phim dau
61 dau, mic du co ché hoat dong cua ching van chua dugc hiéu day du.

Tuy nhién, viéc dua vao cac hgp chét k&m bd sung cO thé 1am suy giam mot
s dac tinh nhét dinh cta dau 201 dau khi pha loang, chéng han nhu hién tugng
két bong. |

US20040213751 A1 (2004, P&G) boc 10 ché phdm chira pyrithion va chét
phén 16p chtra kém cung cép yéu td gia ting 16n hon 1.

WO14124066 A1 (P&G) boc 16 ché pham cham soc toc chira cac polyme
cation va cac hat anion dé cai thién su két bam cua pyrithion.

W003088965 Al (P&G) boc 16 phwong phép cip phéi kém du thira dén
cc t& bao nhan thuc dé uc ché sy trao doi chét cua té bao, phuong phép nay bao
gdm viée xur ly céc té bao bing chit clia thé mang ion kém c6 kha ning cAp phdi
ion kém qua mang té bao, trong d6 chét clia thé mang ion kém dugc két hop v6i
chét chira kém va hon nita, trong d6 c6 sy gia ting mirc kém trong té bao 1én gip
1,5 1an so véi khi khong ¢6 chét cta thé mang ion kém.

US5227156 B1 (Amway Corp) boc 10 dau goi tri gau chia chét bao quan
thiazolinon va pyrithion. Hoat tinh cta chét bao quan dugc duy tri bang cach thém
chit 6n dinh chtra hop chat kém.

WO02018197118 (Unilever) boc 16 ché pham chim soc toc chira kém
pyrithion véi ham lugng nam trong khoang tir 0,01 dén 3% trong lugng; axit amin
v6i ham lugng nam trong khoang tir 1 dén 5% trong lugng; va hop chit kém bd
sung véi ham luong nam trong khoang tix 0,1 dén 5% trong luong. Su két hop diic
hiéu cua axit amin va hop chit kém chon loc 1am tc ché phan (mg quang oxy hoa
va phan ly cia ZPTO va tang cuong hon nita tinh én dinh cia ché pham.

WO02018172121 (Unilever) boc 16 ché pham chim soéc toc chira kém
pyrithion v6i ham lugng ndm trong khoang tir 0,01 dén 3% trong lugng; chét loc

tia UV hitu co; va hop chit kém bd sung v6i ham lugng nim trong khoang tur 0,1
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dén 5% trong lugng; trong do6 ty 1€ trong luong ctia hop chét k&m so v6i kém

pyrithion 1a hon 3:1.

Bian chit k§ thuit clia sdng ché

Céc tac gia sang ché da xac dinh phuong phap méi dé cai thién van dé vé
tinh 6n dinh quang hoc cua chét tri gau nhay cdm 4nh sang nhu ZPTO. Céc tac
gia sang ché da xac dinh rfing tinh dn dinh quang hoc cua ZPTO ¢6 thé duoc cai
thién néu ZPTO, chat loc tia UV hitu co va polyme cation cé trong luong phén tr
trung binh tr 1000 Da dén 10000000 Da cung dugce dua vao 14p thanh cong thirc
cho chét da hop, c6 ban chét hat. Céc hat ¢6 thé & dang bot hodc hat hodc thim
chi ton tai & dang phan tan trong nudc. Mac du cho dén nay, cac polyme cation
nhu gdm guar va chitosan chi lién quan dén viéc cap phdi va két bam céc thanh
phén hoat tinh, cac tac gia sang ché da xac dinh ring trong chit da hop theo séng
ché, polyme khong chi dam bao viéc chp phdi va két bam hoat chat tri giu nhay
cam anh sang ma con cai thién tinh on dinh quang hoc cua hoat chét nhay cdm vé
anh sang. ZPTO dé bi suy giam khi phoi sang (chiu tdc dong) lién tuc voi birc xa
tia UV. Khi ZPTO suy giam, n6é khdng con hi€u qua nira.

Gia thuyét da dugc kiém chimg véi ZPTO; chét tri gau nhay cdm é4nh séng
gbc kém, nhung céc tac gia sang ché tin ring pham vi 4p dung cla sang ché mg
rong cho tat ca cac chét tri gau nhay cam 4nh sang dang hat, tirc la ton tai & dang
hat.

Theo khia canh thi nhat, muc dich cua sang ché 14 boc 16 cac hat da hop
chtra chét tri gau dang hat nhay cam &nh sang va chét loc tia UV hitu co ¢ diém
néng chay nim trong khoang tir 30°C dén 100°C, dic trung & chd cac hat da hop
ndy chita polyme cation ¢6 trong lugng phén tr trung binh tur 1000 Da dén
10000000 Da.

Uu tién chét tri gau nhay cam 4anh sing 1a chét tri gau dang hat géc kém,
dac biét 1a k&m pyrithion.

Theo khia canh thir hai, muc dich cua sang ché 12 boc 16 phwong phap didu

ché c4c hat da hop theo diém 1 yéu cAu bao hd, bao gdm budc gia nhiét va khudy
3
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tron vita sét nhdo & thé nudce (huyén phu thé nuéc, aqueous slurry) c¢6 chira chét
loc tia UV hitu co va chat tri gau nhay cam 4nh sang noi trén, tiép theo d6 1a budc
bo sung polyme cation d& néu vao vita sét nhio va tiép tuc gia nhiét vita sét nhado
do trong khoang tur 5 dén 60 phut & nhiét do tir 30 dén 100°C.

Theo khia canh khac, muc dich cua sang ché 12 boc 16 ché pham cham séc

toc chira cac hat da hgp nhu da néu ¢ khia canh thi nhat.

Mo ta vén tit cic hinh vé

Hinh 1 1a mat d6 phd Raman cia chét da hop theo sang ché trong ché pham
cham séc toc (ddu goi dau) ngay sau khi diéu ché.

Hinh 2 12 mat d6 phd Raman cua chét da hop theo sang ché trong ché pham

cham séc téc (dau gdi dau) da qua bdo quan.

M0 ta chi tiét sang ché

Hinh 1 12 mét do phd Raman cua chét da hop theo sang ché trong ché pham
cham soc toc (dau gdi dau) ngay sau khi diéu ché. Dinh & 828 cm! 14 dinh déc
trung cua ZPTO va dinh ¢ 1307 cm™ 14 dinh dac trung cua Neo Heliopan® BB,
chéat loc tia UV.

Hinh 2 1a m4t do pho Raman cta chét da hop theo sang ché trong ché phém
cham séc toc (ddu goi dau) da qua bao quan.

So sanh hai hinh (quang phd) cho thdy rang cic dinh ddc trung khong bi
anh hudng, tir d6 co thé suy ra rang khong chi chét da hop ma ZPTO ciing khong
bi 4anh hudng ma khong co bét ky bang ching cin ban nao vé sy suy giam.

Pé tranh hiéu nhim, bit ky dac diém nao cua mdt khia canh cia sang ché
nay cling co thé duoc sir dung trong bét ky khia canh nao khac cua sang ché. Tur
“bao gdm” & ddy c6 nghia la “bao ham” nhung khong nhét thiét 1 “tao thénh tr”
hoac “cAu thanh tir”. Noéi cach khéc, cac budce hodc tuy chon dugc liét k€ khong
nhAt thiét phai 1a day du. Cén luu y ring c4c vi du duge dua ra trong mo td dudi
day nham lam r3 sang ché va khong nhim muc dich giéi han sang ché trong céac

vi du d6. Tuong tu, tat ca cac ty 1& ph?m tram 1a ty 1€ trong lugng, trir khi ¢6 chi
4
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dan khéc di. Ngoai trir trong cac vi du van hanh va so sanh, hodc trong truong hop
duoc chi dan khac di mot cach 13 rang, tAt ca cac sb liéu trong ban md ta va bd
yéu cAu bao ho nay chi luong chét liéu hoic cac diéu kién phan (g, tinh chét vat
ly cua chét liéu va/hodc viée sir dung phai duoc hiéu 13 d3 dugc diéu chinh bdi tir
“khoang”. Pham vi s6 lieu duoc biéu thi theo dang "tir x dén y" dugc hiéu 12 bao
gém caxvay. Dbi vGi mot dic diém cu thé, khi nhiéu pham vi dugc uu tién dugc
mo ta theo dang "tir x dén y" thi ¢ thé hidu ring tit ca cdc pham vi két hop cac
diém cudi khac nhau cling phai dugc tinh dén. Céc tir x4c dinh dang sb it dugc
dung trong tai liéu nay c6 nghia la it nhit mot, hodc mot hoic nhiéu, trir khi ¢6
chi din khéc. Cac dic diém khac nhau cia sang ché dugc dé cap trong cac phan
riéng ¢ & trén dp dung cho, néu thich hop, cac phan khac véi nhitng sira doi phu
hop. Do do, dic diém dugc dic dinh trong mot phr?m ¢6 thé dugce két hop véi cac
dac didm dugc dic dinh trong cac phan khac khi thich hop. Bt ky phén tiéu dé
nao chi duogc thém vao chi dé cho thuan tién, va khong nhdm han ché sang ché
theo bét ky cach nao.

Thuat ngir "ché pham chim séc toc" dugc st dung trong tai liéu nay, co
nghia la bao gdm ché pham ding dé boi/xoa (topical application) dua 1én tai chd,
bén ngoai toc hodc da dau cta dong vat c6 vu, dic biét la con nguoi. Thuat ngir
“tai chd bén ngoai” ¢6 nghia 1a ché pham dugc dua lén bé& mit bén ngoai clia co
thé. Trong sang ché nay, diéu nay dugc thyc hién bang cach dua ché pham 1én téc
hodc da diu. Ché pham nay thudng duoc phan loai thanh ché phdm dang dé
nguyén (leave-on: boi/thoa/dung rdi dé nguyén/khong gOt/xa/rira) hodc xa sach
(rinse off: sau boi/thoa/dung phai got sach/xa di/rira troi), va bao gbm bét ky san
phém nao duoc s dung dé cai thién vé ngoai, 1am sach, kiém soat mui hodc tinh
thdm my chung cua da dAu va téc. Ché pham chim séc toc theo sang ché co thé &
dang chét 1éng, nudc thom, kem, bot, hat cha, gel, dau g01 dau, dau xa, sita t&m
hoi#ic banh. Uu tién ché phdm cham soc toc theo sang ché 13 ché pham dang dé
nguyén (leave-on). Ngoai ra, ché pham cham soc toc theo sang ché 14 ché pham &
dang xa sach (wash-off). Cac ché phém dat dugc nhﬁ’ng loi ich mong muén bang

cach udng vao co thé con ngudi dugce loai trir khoi pham vi cua séng ché.
5
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Hat da hop

Céac hat da hop theo sang ché chira chét tri gau nhay cam 4nh sang va chat
loc tia UV hitu co c6 diém néng chéy nam trong khoang tur 30°C dén 100°C, dic
trung & chd céc hat da hc_yp'ne‘ly chtra polyme cation c6 trong luong phén tr trung
binh tr 1000 Da dén 10000000 Da.

Nhay cam vé&i anh sang c6 nghia la chét d& phai chiu c4c phan (mg quang
héa xay ra do anh hudng cua nang lugng birc xa va dic biét 1a cua tia UV, bao
gém su suy giam quang hoc, su ddi mau va nhitng hién tuong tuong tu. Chét nay
khong 6n dinh khi chiu tic dong cta anh sing, trai ngugc voi viée bén véi anh
sang.

Ul tién chét tri gau nhay cam anh sang ¢ dang hat 1a cht tri gau gdc kém.
Ul tién hon 13, chét tri gau gbc kém 1a kém pyrithion.

Mot s6 san phdm chim soc toc tri gau co chira cac cht trj gau gdc kém nhur
k&m pyrithion (ZPTO, 12 mot chét dang hat). Két qua nghién ctru cho thdy ring
c4c phan tir ZPTO nguyén ven hoa tan la dang hoat tinh sinh hoc duy nhét cta
ZPTO. Khi st dung san phdm cham séc toc véi chét tri gau gbc k&m nhu ZPTO,
ZPTO bi phan ly va chiu phan tmg quang oxy hod, do d6 do 6n dinh cuia hoat tinh
sinh hoc bi anh huéng do sy hinh thanh mudi kém 1am gidm hiéu qué tri gau.

U'u tién chét tri gau dang hat gbc kém 1a kém pyrithion.

K&m pyrithion ¢6 thé c6 & bit ky dang hat thich hgp nao dé str dung trong
ché pham cham séc toc. Vi du nhu, k&m pyrithion ¢6 thé & dang hat vo dinh hinh
hoac két tinh c6 nhiéu kich thudc hat khac nhau. Vi du nhu, k&m pyrithion c6 thé
& dang cac hat c6 phan bd kich thudc theo d6 it nhét 1a khoang 90% céc hat c6
kich thuéc 1én dén 100 micron, wu tién hon la 1én dén 50 micron, thAm chi vu tién
hon nita 13 1én dén 10 micron, uu tién hon ca 1a 5 micron hodc nho hon.

Luogng chét tri gau gbc k&m trong ché phim theo séng ché s& tuy thudc vao
loai ché phém cham séc toc va ban chét cu thé cua chét tri gau duge st dung. Uu
tién cac hat ¢6 chira chét tri gau nhay cam anh sang noi trén v6i ham lugng nim

trong khoang ttr 70 dén 90% trong luong, chét loc tia UV hitu co néu trén v6i ham
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lwong nam trong khoang tur 0,2 dén 10% trong luong va polyme cation d néu véi
ham luong nam trong khoang tir 2 dén 10% trong lugng.

Chét da hop theo sang ché ciing chira cht loc tia UV hitu co ¢6 diém nong
chay nam trong khoang tir 30°C dén 105°C. Uu tién diém nong chay it nhét 1a
50°C, wu tién hon nita 1a diém néng chay nam trong khoang tir 50°C dén 100°C.

“Piém noéng chay” dé cap dén nhiét do ma tai d6 cac dang ran va 1ong ctia
chét tinh khiét c6 thé ton tai & trang thai can bang.

Ul tién chat loc tia UV hitu co tan trong dAu. Uu tién hon nita 13 chét loc
tia UV hitu co khong tan trong nudc.

Uu tién chit loc tia UV hitu co ¢6 it nhit mot trong sd 2-hydroxy-4-
metoxybenzophenon (con dugc dit tén 1a Benzophenon-3 CAS: 131 -57-7, MP tu
62 dén 64°C), 2,2-dihydroxy-4-metoxybenzophenon (CAS: 131-53-3, MP tur 73
dén 75°C), butylmetoxydibenzoylmetan (CAS: 70356-09-1, MP tir 81 dén 84°C),
bis-etylhexyloxyphenol metoxyphenyl triazin (Tinosorb S, CAS: 187393-00-6,
MP 83-85°C), Mentyl anthranilat (CAS: 134-09-8, MP 62,5-63,5°C), 4-
Metylbenzyliden long ndo (Enzacamene) (CAS: 36861-47-9, MP tur 66 dén
69°C), Benzophenon-7 (5-clo-2-hydroxybenzophenon) (CAS: 85-19-8, MP tir 96
dén 98°C), Benzophenon-8 (dioxybenzon) (CAS: 131-53-3, MP 68°C),
Benzophenon-10 (mexenon, 2-hydroxy-4-metoxy-4'-metyl-benzophenon, CAS:
1641-17-4, MP tr 99 dén 102°C), Benzophenon-12 (octabenzon) (CAS: 1843-
05-6, MP tir 47 dén 49°C).

Chét loc tia UV hitu co dugce vu tién hon 1a mot loai kem chéng ning phd
rong hép thu birc xa tia UVA cling nhu tia UVB.

Ul tién ham lugng chét loc tia UV hiru co nam trong khoang tir 0,01 dén
3% trong luong, wu tién hon la nam trong khoang tir 0,01 dén 1,5% trong luong,
tinh theo trong lugng cua chat da hop, vu tién hon nita 1a nim trong khoang tur
0,05 dén 1,5% trong luong, tinh theo téng trong luong ché phém. No6i cach khéc,
cu 100 g chét da hop wu tién chira chét loc tia UV hitu co voi ham lugng nim
trong khoang ttr 0,01 dén 3% trong lugng, va ¢t nhu vay. Uu tién ty 1€ gitta lugng

trung binh cua chét tri gau gbc k&m so vé6i lugng trung binh clia chét loc tia UV
; ,
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hitu co trong cac hat 1a tir 1:0,01 dén 1:1000 phén, tinh theo trong lwong. Uu tién
hon nita 1a ty 1€ gifta lugng trung binh cta chét tri gau néi trén so voi lugng trung
binh ctia polyme hitu co trong céc hat n6i trén la tir 1:0,01 dén 1:1000 phan, tinh
theo trong luong.

Thuét ngit “polyme cation” dugc st dung dé phan biét cac polyme nay véi
cac polyme anion, tirc 13, cac polyme tich di¢n am cling nhur v6i cac polyme khong
jon, tirc 1a cac polyme khong co6 dién tich.

Thé zeta (thé dién dong cua cac hat lam cho cac hat keo & vao tinh trang lo
lmg) 14 dién tich hinh thanh tai mat phan cach gitra bé mit rin va moi trudng 1ong
cua nd. bién thé nay, dugc do béng MilliVolts, c6 thé phat sinh boi bét ky co ché
nao trong mdt vai co ché khéac nhau. Trong sb cac co ché nay c6 su phan ly cla
c4c nhom ion trong bé mit hat va sy hép phu chénh léch cia cac ion dung dich
vao vung bé mit. Téng dién tich & bé mit hat anh hudng dén sy phan bd ion &
vung lan cén, lam ting ndng do cua céc ion trung hoa dién tich gin bé mat. Do
d6, mot 16p dién kép duge hinh thanh trong ving gin bé mit phan cach gifta hat-
chét long. Vi vay, thé zeta 13 mot ham cua dién tich bé mit cua hat, bét ky 16p nao
bi hdp phu tai mat phan cach, va ban chét cling nhu thanh phan ctia mdi truong
huyén phu xung quanh. N6 ¢6 thé duoc xac dinh bang thuc nghiém va, vi né phan
4nh dién tich hiéu dung trén cac hat va do do6 lién quan dén luc déy tinh dién gitta
chung, thé zeta da dugc chimg minh 1a cuc ky pht hop cho viéc nghién ctru thyc
té va kiém soat su 6n dinh cta chat keo va cac qua trinh keo tu. C6 nhiéu phuong
phap va thiét bi dé do voi do chinh xéac hop ly. Vi du nhu, thé zeta cta cac hat
duoc do bang thiét bi Malvern Nano ZS90, trong nu¢ce khir ion (DI water) & nong
do chét rén 1a 50 ppm va do pH bang 7 & 25°C.

U'u tién thé zeta ctia polyme cation ndm trong khoang tir +10 dén +100 mV.
Uu tién hon nita 13, polyme la mot hodc nhiéu loai polyamin,
polyvinylpyrrolidon, polylysin, protamin, homopolyme va copolyme cua
trimetylamonioetyl ~ (met)acrylat, homopolyme  va copolyme cla

acrylamidopropy! trimetylamoni halogenua, homopolyme va copolyme cua
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dialkyldiallylamoni halogenua, chitosan hodc din xuét chitosan, xenluloza hoic
cac dan xuit cta né chira trimetyl amoni dugc thé epoxit, tinh bot hydroxypropyl
trimetyl amoni halogenua, polyetylenimin hodc qua trinh da tring ngung chira cac
don vi ldp lai cia amoni bac bon kép hoac amoni da bac bbn. Polyme dugc uu
tién dac biét la chitosan. Mubi chitosan phit hop véi séang ché chtra mot thanh phan
chitosan va mot anion. Uu tién anion 1 anion hiru co va yu tién hon 12 anion hitu
co ¢6 trong lugng phan tir 16n hon 60, wu tién hon nita 1a nam trong khoang tlr 80
dén 2000, tham chi van con uu tién hon nita la nim trong khoang tir 80 dén 500.
U tién mudi chitosan 1a mudi ctia axit chitosan-amin. Ut tién axit amin bao gdm
glutamin, axit glutamic, histidin, leuxin, lysin, serin, threonin, arginin hodc hdn
hop cua chang, uu tién hon la bao gbm arginin. Uu tién hon ca la mudi chitosan
la mudi chitosan-arginin.

U tién hon 14 trong luong phén tir ciia polyme cation nam trong khoang tir
30000 dén 1000000 Dalton, thAm chi wu tién hon 14 ndm trong khoang tir 70000
dén 600000 Dalton, va thAm chi con uu tién hon nira 1a nam trong khoang tur
150000 dén 400000 Dalton. Ut tién, mérc d khir axetyl cta chitosan it nhat 1
65%, uu tién hon 1a ndm trong khoang tur 70 dén 95%, tham chi wu tién hon nita
la nam trong khoang tir 72 dén 90% va wu tién hon ¢4 14 ndm trong khoang tir 75
dén 85%.

Dic biét uu tién, 1a trong cac hat da hop theo sang ché ¢6 chua chit tri gau
nhay cdm é&nh sang 1a kém pyrithion, chit loc tia UV hitu co c6 diém néng chay
nim trong khoéng tr 30°C dén 105°C, 1a 2-hydroxy-4-metoxybenzophenon, dac
trung & chd cac hat da hop chira polyme cation ¢6 trong luong phén tir trung binh
nam trong khoang tr 1000 Da dén 10000000 Da, trong d6 polyme cation la
chitosan.

Ul tién chitosan chtra nhém amino bac mdt dugc proton héa véi ham lugng
it nhét 14 5%, wu tién hon 12 véi ham lwong it nhit 10%, tinh theo mol cia tong s
nhom amino bac mot va nhom amino bac mdt duge proton hoa.

U'u tién kich ¢& hat ctia cac hat noi trén nam trong khodng tir 0,1 um dén

1000 pm. Lot thé cuia cac hat nhé 1a ching kho bi phat hién trong cac ché phém
9
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trong sudt, o rang. Kich thu6c hat ¢6 thé duoc do béng cach, vi du 13, nhiu xa
laze st dung mot hé théng (chéng han nhu Mastersizer™ 2000 cua Malvern
Instruments Ltd).

Céc hat da hop theo sang ché & dang vira sét/bot nhio & thé nudc c6 thé
chira c4c hat voi ham lugng nam trong khoang tir 2 dén 70% trong luong va phan
con lai 1a nudc. Ngoai ra, cac hat da hgp theo sang ché & dang bt hodc cac hat
kho c6 thé thu duge bé“lng c4ch 1am kho hodc quay ly tdm vita sét/bot nhdo néu
trén.

Phuong phap diéu ché céac hat da hop

Theo khia canh khac sang ché nay boc 10 phuong phap diéu ché cac hat da
hop theo khia canh tha nhét bao gém budc gia nhiét va khuéy tron vira sét/bot
nhio & thé nude cb chira chit loc tia UV hitu co va cht tri gau nhay cam 4nh séng
di néu trén, tiép sau do 1a budce thém polyme cation vao vita sét/bot nhdo noi trén
va tiép tuc gia nhiét vira sét/bot nhdo da néu nay trong khoang tir 5 dén 60 phiit &
nhiét d¢ tr 30 dén 100°C.

Ché phdm cham séc toc

Theo khia canh khac nita, sang ché boc 10 ché ph'flm cham séc toc chira cac
hat da hop theo khia canh thir nhat. Ut tién, ché phém 1a dau g0i dau, diu xa
dudng toc, kem u toc, gel dudng toc hodc dau dudng téc. Uu tién, ham lugng hat
da hop trong cac ché pham nay nam trong khoang tr 0,5 dén 15% trong lugng cua
ché pham.

Chét tri gau la hop chét ¢ hoat tinh chdng gau va thudng 1a chit khang
khuAn, uu tién 1a cht chong nAm. Cac chét tri gau thudong c6 ndng do trc ché tbi
thiéu khoang 50 mg/ml hodc it hon d6i v6i nAm Malassezia.

Ut tién cac ché phdm chiam soc toc theo séang ché chura chét tri gau v6i ham
luong ndm trong khoang tir 0,05 dén 5% trong lugng. Do dd, cac ché pham nay
s& chura lugng hat da hop dugc tinh todn mot cach phu hop. |

Ngoai chit tri gau c6 mit & dang céc hat da hop, ché phdm chim séc toc
phu hop v61 sdng ché nay cling c6 thé chura chat tri gau tu do, bd sung c6 thé, vi

du, giéng v6i chét chira bén trong céc hat da hop. B4t ctr khi ndo c¢6 mit, vu tién
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ché phdm chim séc tc theo sang ché chura chét tri gau bd sung v6i ham lugng
nam trong khoang tir 0,05 dén 5% trong lugng.

Chét tri gau bd sung uu tién duoc chon tir azole, Octopirox® (pirocton
olamin), selen sulfua, axit salixylic va két hgp combination ctia ching.

Azol bao gdbm ketoconazol va climbazol, uu tién la climbazol.

Ché pham chiam soc téc theo sang ché c6 thé chira them ca mudi kém. Mudi
k&m bd sung cO thé duoc chon mdt cach thich hgp tir mudi k8m cua axit hitu co,
mubdi k&m cuia axit vo co, kém oxit, kém hydroxit hodc hdn hop cta chung.

Vi du vé cac mudi kém dugc uu tién bao gdm kém oxit, k&m pyrrolidon
axit carboxylic, k&m xitrat, kém cacbonat, kém clorua, k&m sulfat, kém glyxinat,
kém axetat, k&m lactat va hdn hgp cua ching. Khi c6 mit, uu tién ché phim chim
séc toc theo sang ché chira mudi véi ham luong ndm trong khoang tir 0,1 dén 5%
trong lugng, vu tién hon 1a trong khoang tir 0,2 dén 3% trong luong, wu tién hon
nira la trong khoang tir 0,25 dén 2,5% trong luong, dya trén tong trong lugng cuia
ché pham.

Ché phém cham séc téc theo sang ché chua chét hoat dong bé mit duoc
chon tir nhom gém chét hoat dong bé mit anion, chét hoat dong bé mit khong ion,
chit hoat dong bé& mat ion ludng tinh va hdn hop cua ching. Ban chét, loai, lugng
va cac két hop dédc thu ¢o thé duoc st dung phu thudc vao cong thirc cua ché phém
va ph?m 16m s& phu thudc vao viéc li€u ché phém s& 1a dau 201 dau hay dau xa hay
dau goi x4 dudng.

U'u tién ché pham cham séc toc theo sang ché & dang dau goi dAu chira chit
hoat dong bé mit 1a natri lauryl sulfat, natri lauryl ete sulfat, natri lauryl ete
sulfosucxinat, amoni lauryl sulfat, amoni lauryl ete sulfat, natri cocoyl isethionat
va axit lauryl ete carboxylic, coco betain, cocamidopropyl betain, natri
cocoamphoaxetat hodc hdn hop ctia chiing.

U'u tién ché phdm cham séc toc theo sang ché chira chét hoat dong bé mit
v6i ham lugng nim trong khoang tir 1 dén 50%, wu tién hon 1 tir 2 dén 40%, uu

tién hon nita 1a tir 4 dén 25%.
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Uu tién hon nita 13, ché pham chiam séc toc theo sang ché chta thanh phan
m§ pham. Uu tién thanh phan my pham dugc chon tr nhém gdm silicon, chét
khang khuan khong phai 1a chét tri gau, chit tang cudng tao bot, huong liéu, chét
bao nang (vi du huong thom dugc bao nang), thubc nhudm, chit tao mau, bot
mau, chéit bao quan, chit lam dic, protein, este phosphat, chit dém, chit diéu
chinh do pH, chét tao do bong (vi du nhu: mica, titan dioxit, titan dioxit dugc
trang mica, etylen glycol distearat (INCI: glycol distearat)) va/hodc chat lam mo,
chét diéu chinh do nhét, chit lam mém, chit chéng néng, chAt nhil héa, hoat chét
tao cam giac (vi du nhu tinh dau bac ha va céc d4n xuét cta tinh diu bac ha),
vitamin, dau khoang, tinh dau, lipit, hoat chét tu nhién, glyxerin, chét dinh dudng
toc tu nhién nhu chiét xuét thuc vat, chiét xuét trai cay, dAn xuét tir duodng va axit
amin, xenluloza vi tinh thé va hdn hop cta chung.

Ul tién, ché pham cham séc toc theo sang ché chtra it nhit mot thanh phan
m§ pham v&i ham lugng nam trong khoang ttr 0,01 dén 20% trong luong, wu tién
hon 1a trong khoang ttr 0,05 dén 10% trong lwong, vu tién hon nita 1a trong khoang
tr 0,075 dén 7.5% trong luong va uu tién hon ca 1a chira it nht mot thanh phén
m§ phdm v&i ham lugng nam trong khoang tr 0,1 dén 5% trong luong, tinh theo
trong luong cua ché pham.

Ché phém chim soc toc theo sang ché cling c6 thé chira cac hop chit khang
khuén hiép déng mang lai loi ich khang khu4n hiép dong khi dugc st dung két
hop v6i1 hoat chét tri gau (vi du nhu k&m pyrithion) dé tang cudng dic tinh ctia nd
va ngan chan hon nita sy phat trién cia nAm Malassezia furfur. Cac vi du khong
¢6 tinh gioi han v& cac hop chét ne‘ly bao gdm cac hop chét ¢6 nhém ruou (vi du
nhu: honorkiol, magnolol hodc paeonol), Piperazin va hop chét phenolic c6 trong
chiét xuét thuc vat ty nhién nhu thymol va terpeniol.

Ché pham nay cling c6 thé chtra ca hop chét vitamin B3. Hop chit vitamin
B3 duoc vu tién la niaxinamit.

Niaxinamit duoc biét dén véi tic dung tiét cic AMP (Protein khang khuan)
(r té bao stmg. Do do, cic AMP dugc tiét ra gitip cai thién kha ning mién dich

ctia, vi du da dau. Do dé, véi viée st dung niaxinamit, hi¢u qua tri gau c6 the duogc
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ting cuong khong chi théng qua hoat dong tri nAm ma con bang viéc ting cudng
kha nang ty bao v¢ cia da d4u chéng lai vi tring, thdng qua viéc dung niaxinamit.
Su két hop nay ¢ thé mang lai kha ning bao vé kéo dai hon nira, vi du nhu: 1én
dén 24 gio bao vé chéng lai vi tring.

Khi ¢6 mat, uu tién ché phidm chim soc toc theo sang ché chira niaxinamit
v6i ham luong ndm trong khoang tir 0,1 dén 5%, wu tién hon 1a trong khoang tir
0,5 dén 5%, vu tién hon nita la trong khoang tir 0,5 dén 3%, va vu tién hon ca 1a
trong khoang tr 1,0 dén 3,0%, tinh theo trong lugng ciia ché phém.

Silicon

Ul tién ché pham chiam soc toc theo sang ché ¢6 chua silicon.

Vi du nhu, ché phém theo sang ché co thé chira cac giot dugc nhil hda cua
chéat xa dudng silicon, dé tang cuong hiéu ning dudng toc.

Céc silicon phu hop gdém c6 polydiorganosiloxan, polydimetylsiloxan ¢6
tén goi theo CTFA 1a dimethicon. Ngoai ra, phu hop dé sir dung trong ché phdm
theo sang ché (dac biét la dau goi dau va dau xa dudng) 1a polydimetyl siloxan c6
cac nhom dau hydroxyl, c6 tén goi theo CTFA 1a dimethiconol.

Ul tién dd nhét cua silicon duge nhil hoa it nhat 1a 10000 cst & 25°C, wu
tién hon do nhot cua silicon it nhét 13 60000 cst, wu tién hon ca it nhét 14 500000
cst, ly tudng it nhét 1a 1000000 cst. Uu tién do nhét khong vuot qua 10 cst dé dé
tao ché pham theo cong thuc.

Vi du vé cic nhil twong dugc tao san phu hgp bao gdm Xiameter MEM
1785 va vi nhil tuong DC2-1865 ¢6 s&n tr Dow Corning. DAy 1a cac nhii tuong/vi
nhil tvong ctia dimethiconol. Cac loai gom silicon lién két chéo ciing ¢6 sén &
dang tién nhil hoa, thuan lgi cho viéc tao cong thirc didu ché ché phém dé dang.
[oai silicon cling dugc uu tién dua vao dau goi va dau xa 1a amino silicon (amino
functional silicones). Thuat ngft "amino silicon" duoc hiéu 14 silicon ¢6 chira it
nhat mot nhom amin bac mot, bac hai hodc bac ba, hodic nhom amoni bac bon. Vi
du vé amino silicon thich hop bao gdm: polysiloxan c6 tén goi theo CTFA 1a

"amodimethicon".
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Céc vi du cu thé vé amino silicon phu hgp dé sir dung trong séng ché 1a cac
loai diu amino silicon DC2-8220, DC2-8166 va DC2-8566 (tht ca déu clia Dow
Corning).

Ul tién tong ham luong silicon nam trong khoang tr 0,01 dén 10% trong
luong, uu tién hon 1a nam trong khoang tix 0,1 dén 5% trong lugng va uu tién hon
ca 1a nam trong khoang tix 0,5 dén 3% trong luong.

Do pH cua ché phim

Uu tién do pH cta ché phdm chim séc toc theo sang ché nim trong khoang
tlr 3 dén 7, wu tién hon 1a tir 4 dén 7, tham chi wu tién hon nita 12 tir 4 dén 6,5, wu
tién hon ca la tir4,2 dén 6,5.

DAu gdi dau

Khi ché phdm chim séc toc theo séng ché 12 ddu goi dau, ché pham nay
thuong & dang nudc, tire 1a chung ¢6 nuge hodc dung dich nude hodc pha tinh thé
dang 16ng dé tan lam thanh phan chinh ctia ching.

Ché pham dau goi dau phu hop chira nuée v6i ham lugng nam trong khoang
tlr 50 dén 98%, wu tién 1a tir 60 dén 92%.

Uu tién ché pham dau goi dau chita mot hodc nhiéu hon mdt polyme cation
dé dudng toc.

Cac polyme cation thich hop bao gdm cac homopolyme duoc thé cation
hodc ¢6 thé duge hinh thanh tir hai hodc nhiéu hon hai loai monome. Trong luong
phan tir trung binh (M) clia cdc polyme n6i chung s& nam trong khoang tir 100000
dén 3 triéu Dalton. Céac polyme s& c6 cac nhém chira nito cation nhu amoni béc
bén hodc cac nhém amin dugc proton hoa, hodc hdn hop cua ching. Néu trong
luong phén tir cua polyme qua thap thi hiéu qua dudng toc kém. Néu qua cao, thi
lai ¢6 thé c6 cac van dé vé do nhét kéo dai cao dan dén ché pham bi quanh lai khi
rot.

Nhém chira nito cation ndi chung s& c6 méat nhu nhém thé trén mot phan
téng cac don vi monome cua polyme cation. Do do, khi polyme khong phai 1a
homopolyme, n6 ¢6 thé chira cac don vi monome khong cation ¢6 phanttr dém/ndi.

Céc polyme nay duge md ta trong CTFA Cosmetic Ingredient Directory, 4n ban
14
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lAn tht 3. Ty 18 giita cac don vi monome cation va monome khong cation dugc
chon dé cung cip cho cac polyme c6 mét do dién tich cation trong pham vi theo
yéu cau, thuong 1a nim trong khoang tir 0,2 dén 3,0 meq/gm. Mat do dién tich
cation cua polyme dugc xéc dinh mot cach thich hop thong qua phuong phap
Kjeldahl dugc mo ta trong Dugc dién Hoa Ky phan cac thir nghiém hoa hoc dé
xac dinh nito.

Céc polyme cation thich hop gdm copolyme cta vinyl monome c6 nhém
chtrc amin cation hodc amoni bac bdn v6i cac monome dém tan trong nuGc nhu
(met)acrylamit, alkyl va dialkyl (met)acrylamit, alkyl (met)acrylat, vinyl
caprolacton va vinyl pyrolidin. Uu tién cdc monome dugc thé alkyl va dialkyl c¢6
nhom alkyl c6 tur 1 dén 7 nguyén tir cacbon, wu tién hon 1a nhém alkyl co tir 1 dén
3 nguyén tir cacbon. Cac phan tir dém phu hop khéac bao gdm vinyl este, ruou
vinyl, anhydrit maleic, propylen glycol va etylen glycol. |

Céc amin cation c6 thé 1a amin bac mot, bac hai hodc béc ba, tuy thudc vao
loai va do pH déc thu cua ché phém. N6i chung, cac amin bac hai va bac ba, déc
biét 14 bac ba, dugc uu tién.

Cac monome vinyl dugc thé amin va amin c6 thé duoc tring hop & dang
amin va sau d6 duoc chuyén doi thanh amoni bang qua trinh tao bazo bac bdn
(quaternization).

Céc polyme cation ¢ thé bao gdm hdn hgp cac don vi monome c6 ngudn
géc tor amin va/hodc monome dugc thé amoni bac bdn va/hodc cac monome dém
tuong thich.

Céc vi du khdng c6 tinh gi6i han vé cac polyme cation thich hop gbm cb:

- polyme chira amoni béac bbn diallyl cation bao gém, vi du nhu,
homopolyme dimetyldiallylamoni clorua va copolyme cua acrylamit va
dimetyldiallylamoni clorua, lan luot duge goi trong nganh cong nghiép (CTFA)
1a Polyquaternium 6 va Polyquaternium 7;

- mudi cia axit khodng cua cac este amin-alkyl cia homo- va co- polyme
cuia cac axit carboxylic khong bdo hoa ¢ tur 3 dén 5 nguyén tir cacbon, (nhu dugc

md ta trong Bang sang ché Hoa Ky 4,009,256);
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- polyacrylamit cation (nhu dugc mo ta trong W0O95/22311).

Céc polyme cation khac co thé dugc sir dung gdm c6 polyme polysacarit
cation, Ch'fing han nhu cac dan xuét xenluloza cation, cac dan xuét tinh bdt cation
va cac dan xuit gdm guar cation.

Loai polyme polysacarit cation dic biét phtt hop c6 thé duoc st dung 13 din
xuét gdm guar cation, chang han nhu guar hydroxypropyltrimetylamoni clorua
(c6 san trén thi trudng mang nhan hi¢u JAGUAR tu Rhodia). Vi du vé cac chét
nay 1a JAGUAR C13S, JAGUAR C14 va JAGUAR C17.

C6 thé str dung hdn hop cua bét ky polyme cation nao & trén.

Uu tién ché pham chim soc toc theo sang ché chira polyme cation v6i ham
lwong nim trong khoang tir 0,01 dén 5%, uu tién hon 1a tir 0,02 dén 1%, wu tién
hon nita 14 tir 0,05 dén 0,8%.

Ché pham chiam séc toc theo sang ché ciing c6 thé chira polyme ling dong
cation 1a polygalactomannan cation c6 trong luong phan tir trung binh (M,,) tir 1
triéu dén 2,2 tridu g/mol va muc do thé cation 1a tir 0,13 dén 0,3.

Cac polygalactomannan la polysacarit dugc chu tao chu yéu tir cdc don vi
galactoza va mannoza va thuong dugce tim thay trong chét lidu ndi nhii cua hat tix
cac cay ho dau nhu guar, dau chau chéu (locust bean), cy bd kép ba gai (honey
locust), cay ngon lra (flame tree) va cac thanh vién khac cia ho Leguminosae.
Polygalactomannan gébm truc chinh cia cac don vi chudi chinh B-D-
mannopyranosy! li€n két 1 — 4 (con dugc goi la don vi hodc du lugng mannosit)
vGi cac nhoém phu a-D-galactosyl lién két 1 — 6 ldp lai (con duoc goi 1a don vi
hodc du lwong galactosit) phan nhanh tir nguyén tu cacbon s6 6 cua du lugng
mannopyranoza trong truc chinh polyme. Céc polygalactomannan cua céac loai
Leguminosae khac nhau thi khac vé tAn suét xuét hién cta cac don vi phu
galactosit phan nhanh tir truc chinh polymannosit. Cac don vi mannosit va
galactosit thudng duge goi chung trong tai liéu nay la cac don vi hodc du luong
glycosit. Ty 1¢ trung binh cia cdc don vi mannosit so vGi galactosit trong

polygalactomannan c6 trong gom guar (sau day goi 1a "guar") 1a khoang 2:1.
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Céc polygalactomannan cation phu hop gdm c6 guar va hydroxyalkyl guar
(viduy nhu hydroxyetyl guar hodc hydroxypropyl guar), da dugc bién dbi cation
béng phan {mg héa hoc v6i mot hodc hon mot chét tao dan XUAt.

Trong ché phdm dién hinh, ham lugng polygalactomannan cation n6i chung
s& niim trong khoang tir 0,05 dén 1%, wu tién 1a tir 0,1 dén 0,8%, u tién hon 1 tix
0,2 dén 0,6%, tinh theo trong lugng ciia ché phém.

Ché phdm cham séc toc theo sang ché ciing c6 thé chira chét diéu chinh lvu
bién polyme anion nhu polyme ciia axit carboxylic.

Thuat ngit “polyme cua axit carboxylic” trong ngit canh cua sang ché nay
thuong chi homopolyme hodc copolyme thu dugce tir qué trinh tring hop céc
monome khong bio hoa dang etylen c6 chira cac nhoém chire (gén vao mach chinh)
axit carboxylic (sau day dugc goi 12 “monome carboxylic”).

Cac monome carboxylic thich hop thuong c6 mot hodc hai nhom axit
carboxylic, mot lién két doi cacbon-cacbon va chura téng tir 3 dén khoang 10
nguyén tu cacbon, wu tién 1a tur 3 dén khoang 5 nguyén tir cacbon.

Vi du cu thé vé cac monome carboxylic phit hop gdm axit monocarboxylic
a-p-khong bdo hoa nhu axit acrylic, axit metacrylic va axit crotonic; va axit
dicarboxylic a-p-khong bio hoa nhur axit itaconic, axit fumaric, axit maleic va axit
aconitic. Ciing ¢6 thé st dung mubi, este hodc anhydrit cua axit mono- hodc
dicarboxylic a-p-khong bdo hoa duge mé ta & trén. Cac vi du gdm c6 mot nira
este cua axit dicarboxylic o-p-khong bado hoa v6i alkanol ¢6 tir 1 dén 4 nguyén ti
cacbon, ching han nhu monometyl fumarat; anhydrit mach vong cia axit
dicarboxylic 0-B-khéng bdo hoa nhu anhydrit maleic, anhydrit itaconic va
anhydrit xitraconic; va céc este cua axit acrylic hogc axit metacrylic v6i alkanol
¢6 tr 1 dén 30 nguyén i cacbon, chang han nhu etyl acrylat, butyl acrylat, 2-
etylhexyl acrylat, dodexyl acrylat, hexadexyl acrylat va octadexyl acrylat.

Theo tiy chon, cac monome khong bdo hoa dang etylen khac co thé duoc
ddng tring hop thanh truc chinh polyme cta axit carboxylic. Vi du vé cdc monome

khong bdo hoa dang etylen khac nay gdm styren, vinyl axetat, etylen, butadien,
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acrylonitril va hon hop cua ching. Uu tién cdc polyme cua axit carboxylic c6
trong lugng phén tir it nhét 12 1 triéu Dalton.

Céc vi du phi hop gdm copolyme c6 lién két chéo dugce tring hop tir alkyl
acrylat hodc metacrylat ¢o tur 1 dén 4 nguyén tit cacbon (vi du nhu: etyl acrylat)
v&1 mot hoac nhiéu hon mdt comonome dugc chon tir axit acrylic, axit metacrylic
va hon hgp cta ching. Nhimng chat nay thuong dugc goi tén theo INCI la
Copolyme Acrylat. Cac san pham thuong mai bao gbm, vi du Aculyn® 33 cia
Rohm va Haas.

Ciing phu hop la cac copolyme lién két chéo duoc tring hop tr alkyl este
¢6 tir 10 dén 30 nguyén tir cacbon cia axit acrylic hodc axit metacrylic voi mot
hoac nhiéu hon mdt comonome dugc chon tir axit acrylic, axit metacrylic va cac
alkyl este co tu 1 dén 4 nguyén tir cacbon tuong g cua chiing. Cac chét nay
thudong duge goi tén theo INCI 1a Crosspolyme Acrylat/ Alkyl Acrylat ¢6 tir 10
dén 30 nguyén tir cacbon (C10-30 Alkyl Acrylat). Cac san phim thwong mai bao
gdm, vi du, Carbopol® polymers 1342 va 1382 tlr Lubrizol Advanced Materials.

Cling phu hop la cac copolyme li€n két chéo tiy chon ctia axit acrylic hodc
axit metacrylic v6i alkyl acrylat va alkyl acrylat bién tinh ky nuéc duge etoxylat
hoa. Nhimng chit nay thuong duge goi tén theo INCI la Copolyme
Acrylat/Steareth-20 Metacrylat, Copolyme Acrylat/Beheneth-25 Metacrylat,
Crosspolyme Acrylat/Steareth-20 Metacrylat va Copolyme Acrylat/Palmeth-25
Acrylat. Cac san pham thuong mai gdm, vi du, Aculyn® 22, 28 hozc 88 tir Rohm
& Haas va Synthalen® tir 3V Sigma.

Ul tién axit carboxylic la cacbomer, ching han nhu homopolyme cia axit
acrylic dugc lién két chéo v6i allyl ete cuia pentaerythritol hodc allyl ete cua
sucroza.

Hon hop cua bét ky chit ndo néi trén cling co thé duoc sir dung.

Uu tién ché pham cham séc toc theo séng ché chira polyme cla axit
carboxylic v&i ham lugng ndm trong khoang tr 0,1 dén 3,0%, wu tién hon 1a véi

ham lugng tu 0,4 dén 1,5%, tinh theo trong lugng cia ché phém.
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Trong c4c ché pham diéu ché theo cong thirc c6 chira cac chit diéu chinh
luu bién polyme anion nhu polyme cia axit carboxylic dwgc mo té & trén, thuong
can phai trung hoa it nhit mot phan ctia cic nhém carboxyl tu do bang cach cho
thém bazo vd co hoac hitu co. Vi du vé bazo vd co hoic hitu co thich hgp bao
gdm hydroxit cua kim loai kiém (vi du nhu: natri hodc kali hydroxit), natri
cacbonat, amoni  hydroxit, metylamin, dietylamin,  trimetylamin,
monoetanolamin, trietanolamin va hdn hgp ctia ching.

Ché phim cham séc toc theo sdng ché ciing c6 thé chira chét diéu chinh luu
bién polyme khong ion dugc chon tir mot hodc nhiéu hon mét ete xenluloza khong
ion.

Céac ete xenluloza khong ion thich hgp hodc dugc st dung lam chat diéu
chinh luu bién polyme khong ion theo sang ché bao gdm ete xenluloza (alkyl c6
tor 1 dén 3 nguyén tir cacbon), chang han nhu metyl xenluloza va etyl xenluloza;
ete xenluloza hydroxy (alkyl co tur 1 dén 3 nguyén tir cacbon), chang han nhu
hydroxyetyl xenluloza va hydroxypropyl xenluloza; hdn hop ete xenluloza
hydroxy (alkyl co tur 1 dén 3 nguyén tr cacbon), ching han nhu hydroxyetyl
hydroxypropyl xenlulo; va ete xenluloza (alkyl c6 tur 1 dén 3 nguyén tir cacbon)
hydroxy (alkyl c6 tur 1 dén 3 nguyén tir cacbon), ching han nhu hydroxyetyl
metylxenluloza va hydroxypropyl metylxenluloza.

Céc ete xenluloza khong ion dugc uu tién sir dung lam chét diéu chinh luu
bién polyme khdng ion trong sang ché 1a ete xenluloza khong ion hoa tan trong
nude nhu metylxenluloza va hydroxypropyl metylxenluloza. Thuét ngit "hoa tan
trong nuéc" trong ngflt canh & day chi do hoa tan trong nudce it nhét 12 1 gam, uu
tién hon 1 it nhat 3 gam, wu tién hon ca la it nhét 5 gam trong 100 gam nuge cét
& 25°C va 4p suat 1 atm (1 atmosphere). Mirc ndy cho bao viéc tao ra dung dich
dé‘mg hudéng vi md hodc trong subt, c6 mau hoic khong mau.

Metyl xenluloza va hydroxypropyl metylxenluloza c6 san trén thi truong &
nhiéu cap do nhét nhu dong san phim mang nhan hiéu METHOCEL® ctia Dow

Chemical.
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Hon hop ctia bit ky ete xenluloza khong ion ndo ciing ¢6 thé phu hop. Trong
ché phdm dién hinh theo séng ché, muc ete xenluloza khong ion n6i chung s& nim
trong khoang tur 0,01 dén khoang 2,0%, va uu tién nim trong khoang tir 0,1 dén
0,5%, wu tién hon 1a tur 0,1 dén 0,3% trong luong, tinh trén té)ng trong luong cia
ché pham.

Uu tién ché pham chim séc toc theo sang ché chira ete xenluloza khong
ion v&1 ham luong nam trong khoang tu 0,1 dén 0,3%, tinh theo trong luong.

Ché pham chim séc téc theo sang ché c6 thé con chira cac thanh phan theo
tuy chon khac dé nang cao hiéu nang va/hodc su chép nhén cua ngudi tiéu dung.
Vi du vé céc thanh phén nay gém chét tao huong thom, thudc nhudém, bot mau va
chit bao quan. Mdi thanh phan trong s6 cac thanh phan nay s& c6 mit voi lugng
du dé dat duoc cong dung cua n6. Noi chung, cdc thanh phén tiy chon nay dugc
thém vao mot cach riéng r& & muc lén dén 5% trong luong, tinh trén tdng trong
luong cua ché pham.

Phuong thire sir dung

Ché pham chiam séc toc theo sang ché chu yéu dung dé dua tai chd 1én toc
va da dau.

Khi ché phim 1a dau goi dau, ché phim dugc dua 1én téc va sau d6 xoa bop
cho bam vao téc va da dau. Sau do, ché phém dugce x4 sach v6i nuéce trude khi
Jam kho toc. Dau dudng téc hodc sita dudng toc, la cac ché pham cham séc toc
dang dé nguyén (leave-on), dugc luu lai trong khoang tur 1 dén 10 gio sau khi
dugce dua 1én,tdi luc gdt sach.

Sang ché s& duge minh hoa rd hon bang cac Vi du khong c6 tinh gi6i han
sau day, trong do tht ca cac ty 1é phan trim duoc trich dan déu dugc tinh theo
trong luong dua trén téng trong luong, trir khi c6 quy dinh khac di.

Sang ché khong chi gidi han & cac phuong dn duge minh hoa trong hinh
v&. Do do, can hiéu réng néu cac dau hiéu dugc dé cap trong yeu cu bao ho dugc
dan chiéu béng s6 tham chiéu theo sau, thi sb d6 chi dugc dua vao nham muc dich
nang cao tinh d& hiéu cua céc yéu ciu bao ho va khong nham gi6i han pham vi

cta cac yéu cau bao ho do.
20

20/30



49914

Céc vi dy nham minh hoa cho séng ché va khong nham gi6i han sing ché
vao chinh cac vi du do.

Vi du thwe hién sang ché

Vidul

Piéu ché chit da hop ngoai sdng ché (Tham chiéu 1)

Mudi gam ZPTO (& dang 50% vita sét/bot nhdo & thé nudc, tir Kolon Life
Sciences) dugc cho vao mdt binh ba ¢ dat bén trong mot bé cach thuy. Binh dugc
trang bi may khudy co hoc va thiét bi ngung tu. Vita sét/bdt nhdo duogc 1am nong
dén 85°C. Sau d6, 0,5 g Neo Heliopan® BB (viét tdt 1a NHBB) duoc cho thém
vao binh. Tiép tuc gia nhiét hdn hop va khudy trong 20 pht. Sau d6 89,5 gam
nuée khir ion duge cho vao binh. Sau 20 phut khuéy lién tuc thém nita, cac thanh
phan bén trong dwoc lam ngudi dan vé nhiét o phong. Phan két tia dugc loai bo.
Sau do, thu dugc vira sét/bot nhdo cua chat da hop theo sang ché. Chit da hgp nay
o dang vita sét/bdt nhao thé nude.

Thanh phén cta chét da hop nay (trén co s¢ 100g) nhu sau:

ZPTO = 98,0 % trong lugng

Chét loc tia UV hitu co, Neo Heliopan® BB = 2,0% trong luong

Kich thuéc hat dugc tim théy 14 0,6 micron.

Diéu ché chit da hop theo sang ché (tham chiéu 2)

Mudi gam ZPTO (& dang 50% vira sét/bot nhdo & thé nude, tir Kolon Life
Sciences) dugc cho vao binh ba ¢ dat bén trong mot bé cach thuy. Binh dugc
trang bi may khqu co hoc va thiét bi ngung tu. Vira sét/bot nhdo dugc 1am nong
dén 85°C. Sau do, cho thém 0,5 g Neo Heliopan® BB (Diém néng chay 65,5°C)
vao binh. Tiép tuc gia nhiét hon hgp va khudy thém trong 20 pht nira. Sau d6 cho
25 gam dung dich Chitosan axetat v6i ham lugng 1% trong luong va 64,5 gam
nudc khir ion vao binh. Sau 20 phut khudy lién tuc thém nita, cac thanh phan bén
trong dugc lam ngudi dan vé nhiét do phong. Phan két tia dugc loai bo. Sau do,
thu dugc céc hat cua chit da hop theo séng ché. Chit da hop nay & dang vita
sét/bot nhao thé nudc.

Thanh phén cta chét da hop nay (trén 100 g chét rén) nhu sau:
21
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ZPTO
Chét loc tia UV hitu co, Neo Heliopan® BB
Chitosan tir 190000 dén 310000 Da

=93,4% trong luong
=1,9% trong lugng
= 4,7% trong lugng.
Kich thuéc hat do duge bang 4 pm.
Sau d6, cac hat trai qua nhiéu thir nghiém khéc nhau dugc mo ta sau day.
Vidu2
Cho céc ché phim/thanh phan duoc thé hién trong Bang 1 du6i dy trai qua
thtr nghiém nham wéc tinh lugng ZPTO con lai trong ché pham chim soc toc sau
khi chiu tac dong cta tia UV trong mot thoi gian dai. % trung binh cua ZPTO con

lai duoc do bé'mg md hinh invitro dugc md ta sau day.

Bang 1

Vidu | % trong| % trong | % trong Chat da Chat da % trong

tham luong luong lugng | hoptham | hop tham luong
chiéusdé | ZPTO | NHBB | kém | chiéu1(% | chiéu1(% | mauba

axetat trong trong nhon

luong) luong)

C 0,03 0 0 0 0 Pén 100
D 0,03 | 0,0006 0 0 0 Pén 100
E 0,03 | 0,0006 | 0,03 0 0 Dén 100
F 0 0 0 0,0306 0 Pén 100
G 0 0 0 0 0,0321 | Dén 100

Thanh phan ciia mau ba nhon duoc dé cap trong phén mo ta quy trinh thir

nghiém duoc thé hién trong Bang 2.

Béang 2
Chét long Luong/% trong luong
Axit Oleic 8,0
Axit Isostearic 4,0
Tricaprin 1,8
Triolein (65%) 28,2
Triisostearin 9,2
Oleyl oleat 11,9
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Myristyl myristat 11,9
Isostearyl isostearat 6,0
Squalen 13,8
Cholesterol oleat 3,4
Cholesterol 1,7

Thir nghiém dé x4c dinh do 6n dinh déi véi tia UV cia chit da hop trén
Vitro-Skin®

Céc diéu kién thur nghiém dugc mo ta dudi day.

Viéc chiéu tia UV dugc thuc hién trong budng X-Rite (Macbeth) Spectra
Light I11. Ché d tia UV dugc chon dé chiéu tia UV cung cép cé tia UVA va UVB.
Cudng do tia UV dugc dinh bing may (udc tinh khoang 250 pw/cm? d6ivei UVA
va 110 pw/cm? d6i v6i UVB). Do truyén sang ctia tia UVA va UVB trong lo thily
tinh 14n luot 12 80,3% va 71,9%. Nhiét d budng bing nhiét do phong (20 = 2°C).
Céac mau duge dit thanh mot hang gan trung tAm cla budng.

Quy trinh

Vi du C: Ba muoi uL. ZPTO (50% vita sét/bot nhdo & thé nudc, tir Kolon
Life Sciences) dugc phan tan trong 200 g nude khir ion. Khoang 0,5 mL vira sét
nhao da pha lodng dugc dua 1én tAm Vitro-Skin® va khudy bang que khudy Teflon
trong 30 gidy. TAm dugce 1am kho tu nhién trong diéu kién tbi. Sau d6, dua 120
L. mau ba nhon 1én tdm Vitro-Skin® da qua xir ly.

Vi du D: Mot mL ZPTO (50% vita sét/bdt nhio & thé nude, tir Kolon Life
Sciences) dugc phan tan trong 9 g nude khir ion dé tao thanh vita sét nhdo ZPTO
loang. Va 1,5 mg Neo Heliopan® BB dugc hoa tan trong 0,1 g metanol, sau d6
dugc phén tan vao 9,9 g nudce khir ion dé tao thanh dung dich NHBB. 30 pL vita
sét/bot nhdo ZPTO pha lodng & trén va 0,2 g dung dich NHBB & trén dugc phéan
tan vao 19,8 g nuéc khir ion. Khoang 0,5 mL vira sét nhdo da didu ché c6 chua

ZPTO va NHBB dugc dua én tAm Vitro-Skin® va khudy bang que khudy Teflon
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trong 30 giay. TAm duoc 1am khd ty nhién trong diéu kién tdi. Sau d6, dua 120
nL mau ba nhon 1én tAm Vitro-Skin® di qua xu 1y.

Vi du E: Hai mL ZPTO (50% vita sét/bdt nhdo & thé nudc, tir Kolon Life
Sciences) va 1,2 g kém axetat dihydrat dugc phéan tan trong 16,8 g nuge khur ion
dé tao thanh vira sét nhio ZPTO lodng. 1,5 mg Neo Heliopan® BB dugc hoa tan
trong 0,1 g metanol, sau d6 dugc phén tan vao 9,9 g nudce khir ion dé tao thanh
dung dich NHBB. 30 pL vira sét nhdo ZPTO pha loang & trén va 0,2 g dung dich
NHBB ¢ trén dugce phan tan vao 19,8 g nuéce khir ion. Khoang 0,5 mL vira sét
nhio di diéu ché c6 chira ZPTO, kém axetat va NHBB duoc dua 1én tAm Vitro-
Skin® va khudy bang que khudy Teflon trong 30 gidy. Tém duoc lam khd tw nhién
trong diéu kién tbi. Sau dé, dua 120 pL mAu ba nhon 1én tAm Vitro-Skin® d3 qua
xu ly.

Vi du F: Ba muoi pL vita sét nhdo cua chét da hop theo Vi du tham chiéu
1 chtra khoang 5% ZPTO (5% trong luong vita sét/bdt nh#o) dugc phan tan trong
20 g nude khir ion. Khoang 0,5 mL vita sét nhdo da pha loang dugc dua Ién tAm
Vitro-Skin® va khudy bing que khudy Teflon trong 30 gidy. Tam duogc 1am khod
tu nhién trong diéu kién t6i. Sau d6, tAm Vitro-Skin® da qua xu ly.

Vi du G: Ba muoi plL vira sét nhdo cia chét da hop cua theo Vi du tham
chiéu 2 chua khoang 5% ZPTO (5% trong luong vita s¢t/bot nhio) dugc phan tan
trong 20 g nude khir ion. Khoang 0,5 mL vira sét/bdt nhdo da pha loang dugc dua
lén tim Vitro-Skin® va khudy bang que khudy Teflon trong 30 gidy. T4m duoc
lam kho tw nhién trong didu kién t6i. Sau do, dua 120 pL mau ba nhon lén tim
Vitro-Skin® da qua xu ly.

D4i v6i mdi mau, c6 tong cong bbn tAm da qua xur 1y. Hai tdm Vitro-Skin®
da qua xu ly dugc dat trong budng UV (Macbeth SpectraLight IIT) ¢ 37°C va dugc
phoi sang trong 120 phut. Hai tAm con lai duoc gitt lai ma khong qua xtr ly tia
UV.

Sau do, ca bdn tdm duoc cit ra khoi gia d& va ngm trong céc 6ng ly tam
15 mL v6i 7 mL metanol/nudce (1:1), mdi tdm trong 10 phut d8 chiét xut bang
qua trinh xtr ly si€u am.
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Sau do, 14y 1 mL dung dich chiét dugc tir mdi mau va xit ly voi 50 pul dung
dich bdo hoa cua dinatri EDTA va 100 pL cua dung dich 50 mmol/L. 2,2°-
dipyridyl disulfua (DPS) trong 30 phut d8 tao dAn xuét trong bong t6i. Sau do,
hon hop dugce dua qua b loc PTFE 0,2 um va duge chuyén vao lo léy mau Séc
ky 16ng dé phan tich ZPTO bang phép phan tich UPLC-UV.

Heé théng Waters ACQUITYUPLC két hop v6i khéi phd ké Quattro Micro
API (Waters, Manchester, Vuong quéc Anh) duoc sir dung dé phén tich mau.
Viéc phan tach duge thyc hién trén cot Waters Acquity UPLC BEH C18 (2,1 mm
x 50 mm x 1,7 um). Pha dong bao gdm 20 mM amoni axetat trong nudc va
metanol dugc 1ap trinh ¢ ché do gradien tuyén tinh (linear gradient — quét mau
xudt phat tir mot phia). Ion héa hoa hoc ap sudt khi quyén (APCI) & ché do duong
duoc st dung cho tat ca cic thi nghiém. Ché do theo doi nhiéu phan tmg (MRM)
duoc sur dung dé x4c dinh ZPTO.

Viéc dung thong tin/quan st cia cic thi nghiém, do 6n dinh cua ZPTO
duoc xac dinh theo phuong trinh sau.

Do 6n dinh ZPTO = Luong ZPTO sau khi tiép xtic vi buc xa tia UV trong 2 gid

Luong ZPTO khong tiép xtic véi burc xa tia UV

Céac két qua quan sat dugc tom tat trong Bang 3.

Bang 3
Vi dy tham chicy Chi tiét D6 bn dinh ciia ZPTO
Vidy C ZPTO Kiém soat
VidyD ZPTO+NHBB I;};‘t’ng thay do1 kiem
ViduE ZPTO + NHBB + Kém Khlong thay doi kiém
axetat i soat
ViduF ?hat da hgp cta tham chiéu Tang 10% kiém sodt
ViduG ghat da hop cua tham chicu Tiing 40% ki Am sodt

Dit liéu trong Bang 3 chi ra r0 rang rang do 6n dinh ctia ZPTO dugce cai

thién rd rét khi chat da hop phu hop véi sang ché nay duoc sir dung (Vi du G -
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Chét da hop cia tham chiéu 2) trong c4c thit nghiém. Mt khac, chat da hop ciia
tham chiéu 1 (nAm ngoai sing ché nay) ciing cdi thién do én dinh cua ZPTO nhung
mirc do cai thién vé kha ning kiém soat la chua du tdt. Di¥ liéu ciing chi ra r%mg
trong khi cac polyme cation nhu chitosan va chitosan axetat da dugc bao cdo str
dung dé tang cuong su két bam cla cac chét tri gau nhu ZPTO, vai trd ciia chung
trong viéc cdi thién do dn dinh tia UV ctia cac chét tri gau nhay cam &nh sang nhu
ZPTO gid di duge ching minh. So sanh gitta Vi du F va Vi du G chira va nhin
manh thém tdm quan trong ciing nhu tac dung dédng ngac nhién cua chitosan dé
6n dinh ZPTO vi chit da hop cta tham chiéu 1 ¢6 chira chit chéng ning nhung
khong chira chitsosan da khong cung cip mot luong tia UV 6n dinh.
Vidu3

Do n dinh cua chit da hop cuia tham chiéu 2 trong ché pham cham séc toc

(dau goi dau)
Céc ché pham theo cong thirc da duoc thir nghiém dugc trinh bay trong
Bang 4.
Bang 4
\ A Ché pham Ché pham
Thanh phan so sénh | theo séng ché
SLES.1EO 12,00 12,00
CAPB 1,6 1,6
ZPTO (50% trong luong vita n .
sét/bdt nhao ran, tir Kolon) 10,00 Khong co
Chéat da hop cia tham chi€u 2 Khong cé 10,70
NaCl 1,00 1,00

Nudc va cic thanh phan phu khéc | Dén 100 Dén 100

Quy trinh thir nghiém

Dau tién, quy trinh dugc thyc hién véi ché phém so sanh. Sau do, thuc hién
quy trinh trén v6i ché pham theo séng ché dé tim ra (c4c) khéc biét trong hiéu
SUAL.

Muodi gam ché pham thir dugc mo ta trong Bang 4 dugc thém vao éng ly

tam 50 mL, va dua vao ti sdy tdi & 40°C. Sau hai tudn bao quan, 10 g nudc khir
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ion duoc thém vao éng va tron déu. Céc hat trong ché pham thu dugc bang cach
ly tam & toc do 10000 vong/phut trong 20 phut.

Céc hat thu dugc duoc pha tap trén chao nhom va dugc bao phu béi tAm
pht. Vat kinh dau 100x dugc sir dung dé hién thi céc hat da hop ZPTO. Khi céc
hat (duong kinh khoang tir 5 dén 10 um) dugce léy nét, viéc chup anh Raman dugc
tién hanh bang cach sir dung ngudn laze 532 nm. Hinh anh duoc chup theo timg
diém voi kich thude bude (khoang cach giita cac diém) 1 1 pm. Trong mdi bude
(pixel), phd Raman thu dugc bang cach 14y trung binh bén phd, véi tdng thoi gian
phoi sang laze la bbn gidy. Tap hop phd da duge hiéu chinh va phan tich dudng
co s& biang ham da bién thé tich hgp dé chimg minh sy phan bb cua ZPTO va
NHBB trong chat da hop. Ph6 Raman ctia ZPTO va NHBB dugc sir dung 1am tiéu
chuin dé so sanh.

D6i v6i ché pham theo sang ché c6 lién quan, cac quan sat chira ring chét
da hgp ctua tham chiéu 2 én dinh trong ché phim ngay ca khi da qua bao quan
~ trong hai tuan & 40°C. C4c quan sat dugc trinh bay dudi dang dit liéu Phb Raman
ctia chat da hop cua tham chiéu 2 trong ché phim thir nghiém ngay sau khi didu
ché ché pham (Hinh 1) va khi da qua bao quan (Hinh 2). Dinh tai céc vi tri bién
d6i Raman (Raman Shift) 1307 cm™ 12 dinh déc trung ctia Neo Heliopan® BB va
dinh & 828 cm™ 1a dinh dac trung cua ZPTO. Trong mdi quang phd, cac dinh dugc

biéu thi bang cac miii tén.
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Yéu cau bao ho

1. Hat da hop chira chét tri gau nhay cdm anh sdng va chét loc tia UV hitu co ¢6
diém nong chay nim trong khoang tir 30°C dén 105°C, dic trung & chd céc hat
da hop ndy c6 chita polyme cation c6 trong lugng phén tr trung binh nim trong
khoang tir 1000 Da dén 10000000 Da, trong d6 chat tri gau nhay cam 4nh sang Ia

chét tri giu dang hat gbc k&m va polyme cation 14 chitosan hogc mubi chitosan.

2. Hat da hop theo diém 1, trong d6 cc hat nay chira chét tri gau nhay cam 4nh
sang voi ham luong nim trong khoang tr 70 dén 90% trong luong, chit loc tia
UV hitu co véi ham lugng ndm trong khoang tir 0,2 dén 5% trong luong va polyme

cation v6i ham lugng ndm trong khoang tir 1 dén 10% trong lugng.

3. Hat da hop theo diém bAt ky trong sb cac diém tir 1 dén 2, trong d6 ty 1& cua
luong trung binh cua chét trji gau so v&i lugng trung binh cia chét loc tia UV hitu
co trong cac hat noi trén nam trong khoang tr 1:0,01 dén 1:1000 phan, tinh theo

trong luong.

4. Hat da hop theo diém bét ky trong s& cac diém tir 1 dén 3, trong d6 ty 1€ cua
luong trung binh cua chét tri gau so voi lugng trung binh ciia polyme hitu co trong
céc hat néi trén nam trong khoang tir 1:0,01 dén 1:1000 phan, tinh theo trong

lugng.

5. Hat da hop theo diém bat ky trong s cac diém tir 1 dén 4, trong d6 chét tri gau

noi trén l1a k&m pyrithion.

6. Hat da hop theo diém bét ky trong sé cac diém tir 1 dén 5, trong d6 diém nong
chay nay it nhat 1a 50°C.
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7. Hat da hop theo diém bét ky trong sb cac diém tir 1 dén 6, trong d6 chét loc tia
UV hitu co di néu la it nhdt mot trong sd cdc chét 2-hydroxy-4-
metoxybenzophenon, 2,2-dihydroxy-4-metoxybenzophenon,
butylmetoxydibenzoylmetan, bis-etylhexyloxyphenol metoxyphenyl triazin,
Mentyl anthranilat, 4-Metylbenzyliden long ndo, Benzophenon-7, Benzophenon-

8, Benzophenon-10 hodc Benzophenon-12.

8. Hat da hop theo diém 6, trong do chét loc tia UV hitu co 1a mot loai kem chéng
nang pho rong hap thu birc xa tia UVA cling nhu tia UVB.

9. Hat da hgp theo diém bat ky trong sb cic diém tr 1 dén 8, trong d6 thé zeta ctia

polyme cation n6i trén 1a tir +10 dén +100 mV.

10. Phuong phép diéu ché hat da hop theo diém 1 bao gdm budc gia nhiét va
khuéy tron vita sét/bot nhdo & thé nudc chtra chét loc tia UV hitu co va chét tri
gau nhay cam anh sang da nu, tiép theo do 1a budce cho thém polyme cation da
néu vao vita sét/bot nhdo ndy va tiép tuc gia nhiét vita s¢t/bot nhio trong khoang

tir 5 dén 60 phat & khoang tir 30 dén 100°C.

11. Ché pham cham séc téc chira cac hat da hop theo diém bat ky trong s6 cic

diém tur 1 dén 10.

12. Ché phim cham séc toc theo diém 11, trong d6 ham lugng hat da hop nam
trong khodng tir 0,5 dén 15% trong lugng.

13. Ché pham cham soc toc theo diém 12, trong d6 ché pham nay 1a dau goi dau,

dau xa dudng toc, kem u toc, gel dudng toc hodc dau dudng toc.
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