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Linh vue k§y thuit dwoc dé cip
Sang ché dé cap dén ché pham chim séc ring miéng khong chira nude.
Tinh trang k§ thuit cia sing ché

Céc ché pham chiam séc ring miéng nhu kem dénh ring thuong chira chit
an mon ring c6 thé chip nhan duogc, chit giit am, nude, va polyme tan trong
nudc ma dung lam chét 1am dic va chit két dinh cho cac thanh phé“m. Mot loat
cac thanh phan khac nhu huong liéu, cac chét 1am ngot, chét bao quén va florua
cling dugc st dung ¢ mirc do thap.

Tuy nhién c6 rat nhiéu loai vat liéu ma khong tuong thich vé mat vat ly
hozc héa hoc véi cac méi trudong nude duoc tim thiy trong céc ché pham kem
danh rang théng thuong.

Ché phém khong chira nudc da duogc dé xuét nhu mot cach dé cai thién su
6n dinh cta cac vat lidu nay. Vi du, WO96/03108 mo ta ché phdm kem déanh
ring khong chira nuéc chira cacboxyvinyl polyme, chat gitt 4m, polyetylen
glycol va chat an mon ring c6 thé chip nhan duoc. Cacboxyvinyl polyme dugc
néu dé 1am dac céc vat lidu gitr do 4m va cung cép luu bién hoc can thiét dé tam
dimg vat lidu an mon theo yéu cau. Polyetylen glycol duoc chon tir PEG 300 va
 PEG 400 duoc ghi nhan la giém do dinh tir ché phém va tao ra san phém két cau
min.

Mot han ché véi ché pham khéng chira nudc ching han nhu nhitng boc 10
trong W096/03108 14 ching khong hoat dong luu bién hoc nhu kem dénh ring
nuée thong thudng. Han ché nay dugc quan sét thiy trong qua trinh san xuit va
trong qua trinh st dung ctia ngudi tiéu dung. N6 da dan dén kho khin vé san

xuat va gidm sy chip nhén gilta nguoi tiéu dung. DO nhét mat nghiéng va dic
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diém dong chay 13 nhing yéu t6 chinh chi phéi su d& dang trong san xuét, hiéu
suat san pham va nhan thirc ctia ngudi tiéu ding vé kem danh rang.
CAc tac gia sang ché hién nay di tim thiy rang han ché nay c6 thé dugc

giai quyét bang viéc dua vao mot su két hop dac biét cta polyetylen glycol.
Ban chat k§ thuit cia sang ché

Muc dich ctia sang ché 13 dé xuit ché phdm chim séc rang miéng khong
chtta nudc v6i pha 16ng lién tuc chira chét lam dic 1a cacboxyvinyl polyme c6
phan tir nang it nhét 1a 750,000 g/mol, chat giit 4m, chit hoat dong bé mit anion
va mot hodc nhiéu polyetylen glycol léng ¢ diém noéng chay dudi 25°C, trong
d6 pha long lién tuc dugc ciu tao c6 cac tinh thé cia mot hodc nhiéu polyetylen
glycol rén c¢6 diém néng chay 1a 25°C hoic cao hon va trong lugng phan tir ndm
trong khoang tir 1800 dén 6000 g/mol.

Thudc tinh luu bién hoc cua cac ché phim cua sang ché tuong Umg véi cac
thudc tinh luu bién hoc dic trung cua cac ché phém kem danh rang chira nudc
thong thuong. Su tuong mg ndy duge quan sat qua mot loat cac didu kién cua
nhiét d6 va luc cit. So véi ché phém kem danh rang khong chira nuéce trude day,
cac ché phﬁm cla sang ché da duoc cai thién vi cAu tric, dé ché bién va cac
thudc tinh cam gic tuyét voi.

Mot loi thé dic biét ciia cac ché pham cta sang ché 13 én dinh nhiét luu
trir cua no trén pham vi mé rong cua nhiét do. Trai ngugc véi nhiing gi da duoc
quan sét thiy trong cac ché phdm kem danh ring trudc day, ché phdm cua sang
ché vin hoan toan 6n dinh va chirc ning & nhiét d6 thdp dén mirc 5°C va cao dén

murc 50°C.
M ta chi tiét sang ché

Ché pham cua sang ché 1a khéng chira nuge. Thuat nglt "khong chira
nuéc" thuong cé nghia 1a nudc khong cb y duoc thém vao cac ché pham trong
bat ky luong déng ké. Tuy nhién, thuat ngit "khong chta nuéc" khéng c6 nghia

la mot luong nhé nude khong thé c6 mit, vi du nhu 1a mdt hé qua cia sy lién két
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clia né v6i cac vat liéu hat am. Theo d6, cho cac muyc dich cta sang ché nay,
thuét ngit "khong chira nudc" thudng cé nghia 1a nude c6 mit trong mdt luong
khong 16n hon khoang 5%, tét hon 1a khong 16n hon khoang 3% trong luong
tinh theo tong trong luong ciia cac ché pham.

Chét lam dac

Pha 18ng lién tuc ctia cac ché pham cia sang ché chtra chit lam diic. Chét
lam ddc gitip truyén dat o nhét mit nghiéng mong mudn va dic tinh dong chay
mong mudn cho ché pham.

Céc chit 1am dic thich hop cho str dung trong sang ché 1a nhimg chit ma
c6 thé hoat dong trong hé théng ché phim khong chira nuée. Vi du vé cac vat
lidu nay bao goém dai phan tir hitu co ma khéng nhét thiét yéu cau hydrat hoa véi
nuée dé tao do nhét, nhung ciing c6 thé tao do nhét bang cac co ché khac nhu
lién két hydro trong sy c6 mit clia cac phan tu hydroxyl nhu cac polyol.
Cacboxyvinyl polyme di dwgc tim thdy la hitu ich trong didu kién nay.
Cacboxyvinyl polyme dé str dung trong sang ché c6 trong lugng phén tir cua it
nhit 1 khoang 750.000, t6t hon 14 it nhat khoang 1.250.000, t&t nhét 13 it nhét
khoang 3.000.000g/mol. Mot loai héa hoc thich hop nhu cacboxyvinyl polyme
st dung trong sang ché bao gdém cac polyme lién két ngang co truc chinh
polyme c6 ngudn gdc tir axit acrylic, thay thé axit acrylic, hodc cac mubi hodc
este clia ching, trong d6 cac tac nhan lién két chira hai hodc nhiéu lién két déi
carbon-carbon va ¢6 ngudn gbe tir reou polyhydric. Vi du cu thé ctia cac vat liéu
polyme déng nhét cta axit acrylic lién két ngang véi alyl ete ciia sucroza hoic
pentaerythritol va polyme dong nhét cia axit acrylic lién két ngang véi glycol
divinyl. Cacboxyvinyl polyme dugc uu tién nhat dé str dung trong cac ché phdm
ctia sang ché hién nay 13 polyme ddng nhét cia axit acrylic lién két ngang véi
alyl ete cia pentaerythritol, d6 13 su trung hoa truée (1 dén 3%) mudi kali. Su
trung hoa trude nay duogc thuc hién dé két tua axit polyacrylic trong su c6 mat
ctia polyme héa dung mdi. Vit liéu nhu vay 1a cé sén trén thi trudng, vi du,
Carbopol® 974P NF Polyme, vi du Lubrizol Vit liéu cao cép, Inc. Hon hop cta

bat ky vat liéu dugc md ta & trén cling c6 the dugce sir dung.

-4-



232173

Luong cua chét 1am ddc s€ phu thudc vao loai dac biét duge lua chon,
nhung thuong dao dong tir 0,05 dén 10% tong trong lwgng chét lam dic tinh
theo tong trong luong ctia ché pham. Khi cac chit lam dic 1a cacboxyvinyl
polyme (nhu mé ta & trén), sé lugng cta cacboxyvinyl polyme trong cac ché
phém cua sang ché phu hop dao dong tur 0,05 dén 5%, tdt hon 14 tir 0,1 dén 2%,
tdt hon nita 12 tir 0,2 dén 0,5% téng trong lugng cacboxyvinyl polyme tinh theo
téng trong lwong cia ché pham.

Chét giit &m

Pha 16ng lién tuc cta cac ché phim cua sang ché chta chét gilt Am. Chét
gilt Am gitp dé gitt cho ché pham tir cting hodc két tinh khi tiép xac véi khong
khi. N6 ciing gitp cung cp cho ché phdm méot cam giac Am uot miéng, va trong
mdt s6 trudng hop c6 thé truyén dat mot vi ngot mong mudn.

Céc chét gitt am duoc uu tién sir dung trong sang ché bao gbm polyol hiru
co ¢6 3 hodc nhiéu nhém hydroxyl trong phén tir (sau day goi la "polyol hitu
co™). Vi du vé cac vat liéu ndy bao gém glyxerol, sorbitol, xylitol, mannitol,
lactitol, maltitol, erythritol, va hydro héa polysaccharit mét phan thiy phan.
Polyol hitu co dugc wu tién nhit 13 glyxerol. Hon hop cta bat ky vat liéu duogc
mo ta & trén cling co thé duge sur dung.

Luogng cua chét gilt Am s8 phu thudc vao loai dac biét duogc lua chon,
nhung thuong dao déng tir khoang 20 dén 90% trong luong tinh theo téng trong
lwong cia ché pham. Khi céc chét gitr 4m 14 mot hodc nhiéu polyol hitu co (nhu
md ta & trén), s6 lugng polyol hitu co phtt hop dao dong tir 35 dén 75%, tt hon
13 tir 45 dén 70% tong trong luong polyol hitu co tinh theo téng trong luong cua
ché pham. T4t nhat 14 ché pham cua sang ché tinh theo polyol hitu co. Trong
diéu kién cua sang ché nay, thuat ngit "tinh theo polyol hitu co" c¢6 nghia 13 ché
pham khéng phai 14 tinh theo diu hodc nuée, nhung thay vao dé, polyol hitu co
(nhu duoc dinh nghia & trén) 1a thanh phan chinh trong ché phdm. B6i "thanh
phan chinh" c¢6 nghia 13 céc polyol hitu co (nhu dinh nghia & trén) khi thuc hién
cting nhau, tao nén mét phan trong lugng cia ché phim cao hon so véi bat ky

hop chit khac. Ly twéng nhét 13 ché pham cua sang ché 12 tinh theo glyxerol (tirc
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1a glyxerol chiém mét phan trong luong cia ché phdm cao hon so v&i bat ky hop
chét khéc) va c6 chira tir 45 dén 70% glyxerol trong luong tinh theo tong trong
luong cuia ché pham.
Polyetylen glycol ran

Pha 16ng lién tuc cua cac ché pham cia sang ché duge ciu tao 6 céac tinh
thé cia mot hodc nhiu polyetylen glycol ran ¢6 diém nong chay 1a 25°C hoac
cao hon. Tt hon 13 pham vi diém néng chay tir 35 dén 65°C, tot hon nita 1a tr
55 dén 60°C.

Céc tinh thé polyetylen glycol rén gifip tao ra vi cau tric tdi vu hoéa cho
ché pham.

Polyetylen glycol ¢c6 cong thirc chung H(OCH,CH,),OH, trong dé n 13 sb
lugng cac don vi oxyetylen lp lai. Polyetylen glycol cé san trén thi truong
thudng khong thong nhét hop chit hoa hoc, nhung thay vao d6 bao gdm su phén
phdi cua cac phan tir polyme tuong tu ciia dong polyetylen glycol twong dong,
dugc xac dinh béi gia tri trung binh clia n va trong luong phéan tir. Piém néng
chay thuong tang lén cung véi gia tri trung binh ngay cang tdng clia n va trong
lugng phan tir. Polyethylen glycol rin thich hop ¢6 gia tri trung binh cta n trong
coéng thirc chung trén trong khoang tir khoang 20 dén 220, t6t hon 1 tir khoang
40 dén 150, tot hon nita 1a tir khoang 32 dén 90, tt nhét 1 tir khoang 60 dén 75.
Trong luong trung binh ciia phén tir trong khoang tlr khoang tir 1800 dén 6600,
t6t hon 1a tir khoang 1400 dén 4400, t6t nhat 13 tir khoang 2700 dén 3700g/mol.
Vit 1iéu pht hop c6 sin trén thi trudng bao gém vi du Polyglykol ® 3000 (ex
Clariant). Hon hop coa bat ky vat liéu dugec mo ta & trén cing ¢6 thé duge su
dung.

S6 lugng polyetylen glycol ran (nhu duge dinh nghia & trén) trong cac ché
pham cta sang ché pht hop trong khoang tir 0,1 dén 5%, t6t hon 1a tir 0,5 dén
3%, t6t hon nita 13 tir 1 dén 2,5% tong trong luong polyetylen glycol rén (nhu
dugc dinh nghia & trén) tinh theo téng trong luong ctia ché pham.

Polyetylen glycol 16ng
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Pha 1ong lién tuc ctia ché pham cua sang ché mot hodc nhidu polyetylen
glycol 16ng c6 diém néng chay dudi 25°C. Tét hon 1a diém néng chay trong
khoang tir -50 dén 22°C, t6t hon nita 13 tir -15 dén 8°C, t6t nhét 1a tir 4 dén 8°C.

Céc polyetylen glycol 1éng gitp lam cho viéc didu ché cua ché phim d&
dang hon, dic biét 13 luc cét cao, bang cach giam do nhét téng thé cua pha long
lién tuc.

Polyetylen glycol 16ng dugc uvu ti€n c6 gid tri trung binh cia n trong cong
thirc chung H(OOH,OH,),OH (nhu mé ta & trén) trong khoang tir khoang 4 dén
12, t6t hon 14 khoang 6 dén 8, t6t nhat 1a khoang 8. Trong luong phan tir trung
binh phu hop trong khoang tir khoang 190 dén 630, t6t hon 1a tur khoang 285 dén
420, t6t nhét 1a tir khoang 380 dén 420g/mol. Vat lidu phi hop ¢ sin trén thi
trudng bao gdom vi du nhu PEG 400 (vi du héa chit BDH). Hon hop cta bat ky
vat liéu dugc mo ta & trén cling ¢6 thé dugce st dung.

S6 luong polyetylen glycol long (nhur duge dinh nghia & trén) trong cac
ché pham cua sang ché phil hop trong khoang tir 1 dén 20%, t&t hon 14 tir 5 dén
15%, tot hon nita 13 tir 8 dén 12% tong trong luong polyetylen glycol l1ong (nhu
duogc dinh nghia & trén) tinh theo tong trong lugng cta ché pham.

San phdm mAu va cac thanh phan tiy chon

Ché pham cua sang ché thuong 13 duéi dang kem dénh rang. Thuat ngir
"kem déanh rang" c6 nghia la ché phém duogc str dung dé lam sach céc bé mat cua
khoang miéng. Kem danh rang 1 ché pham bing miéng ma khong phai 13 ¢b y
nudt phai cho muc dich phan phéi co hé théng ctia cac chét tri liéu, nhung duogc
giit lai trong khoang miéng trong mot thoi gian du dé tiép xic dang ké cia cac
bé mat rang va/hodc cdc mo6 niém mac cho cac muc dich cia hoat dong miéng.
Tét hon 13 kem danh ring pht hop cho céc tng dung véi ban chai danh rang va
rira sach sau khi sir dung. T6t hon 14 kem déanh rang c6 dang bén ran d& ép nhu
mot loai kem, hdn hgp nhio hotc gel (hodc hon hop cia chiing).

Ché phdm kem dénh riang theo sang ché néi chung s& chira thém céc thanh
phén dé nang cao hiéu suét va/hodc su chép nhan cda nguoi tiéu dung nhu chét

tay rira c6 tinh an mon va chat hoat dong bé mat.
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Vi du, kem dénh ring thuong s& chira chit tiy rira c6 tinh &n mon véi
luong nim trong khoang tir 3 d&én 75% trong luong tinh theo tdng trong lugng
ctia kem danh riang. Céc chét tiy rira c6 tinh &n mon thich hop bao gdm vit lidu
hat &n mon nhu silica an mon, nhdm oxit, canxi cacbonat, silicat zirconi,
polymetylmetacrylat, cac dinatri phosphat, canxi pyrophosphat, hydroxyapatit,
trimetaphosphat, hexametaphosphat khong hoa tan va khéi két tu va/hodic cac
hon hgp cua ching.

Hon nita, kem danh ring thuong s& chira chat hoat dong bé mit véi luong
nam trong khoang tir 0,2 dén 5% trong luong tinh theo tong trong luong cua
kem danh rang. Chét hoat dong bé mat thich hop chira cac chét hoat dong bé mit
anion, chéng han nhu natri, magie, amoni hoac mudi etanolamin cia Cs dén Cig
alkyl sulfat (vi du nhu natri lauryl sulphat), Cg dén Cis alkyl sulphosucxinat (vi
du nhu dioctyl natri sulphosucxinat), Cg dén Cig alkyl sulphoxetat (nhu natri
lauryl sulphoxetat), Cg dén Cig alkyl sarcosinat (nhu natri lauryl sarcosinat), Cg
dén C3 alkyl phosphat (c6 thé tuy chon bao gém 10 etylen oxit va’/hodc don vi
propylen oxit ) va monoglyxerit sulfat. Cac chét hoat dong bé mit thich hop
khac bao gém cac chat hoat dong bé mit khéng ion, ching han nhu tuy chon
este duoc polyetoxy hoa, sorbitan axit béo, axit béo dugc etoxy hda, este cia
polyetylen glycol, monoglyxerit dugc etoxy hda va diglyxerit cia axit béo, va
etylen oxit/khdi polyme propylen oxit. Cac chit hoat dong bé mit thich hop
khac bao gém chit hoat dong bé mit ludng tinh, chﬁng han nhu betain hoac
sulphobetain. Hon hop cta bt ky vat liéu duge md ta & trén cling c6 thé duoc sir
dung.

Thanh phan khong chtra nudc, ché phdm cua sang ché 13 dic biét thich
hop dé chim séc ring miéng ma c6 thé khéng twong thich vé& mit vét 1y hodc
héa hoc vé6i nudce, hodc c6 thé hoat dong it hiéu qua trong moi trudng nudc.

Vi du cu thé cia hoat chit cham séc ring miéng c6 thé dugc bao gom

trong cac ché pham cua sang ché bao gom:
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Céc ngudn florua nhu natri florua, thiéc florua, natri monoflophosphat,
k&m amoni florua, thiéc amoni florua, canxi florua, coban amoni florua va hdn
hop cua ching;

Chét chdng oxy hoéa c6 ngudn gbe thuc vat nhu flavonoid, catechin,
polyphenol, va cac hop chit tanin va cac hén hop cta chung;

Chat vitamin chdng oxy hoéa nhu tocopherol va/hodc cac din xuét cia
chiing, axit ascorbic va/hoic cac dan Xuét cta chiing va cac hon hop ctia ching;

Vi du duoc wu tién clia hoat chit chim soc rang miéng dé dua vao trong
ché pham cua sang ché bao gém cac chét tai khoang hoa cua rang. Thuat ngl
"t4i khoang hoa" trong diéu kién clia sang ché nay c6 nghia la cdc phat sinh tai
chd ciia hydroxyapatit trén rang.

Mot vi du cu thé cua chit phu hop dé tai khoéng hoéa ctia ring 1a hén hop
ctia ngudn canxi va ngudn phosphat, khi duoc dua dén rang dan dén viéc phat
sinh tai chd hydroxyapatit trén rang.

Vi du minh hoa cua cac loai nguén canxi c¢6 thé duoc st dung trong diéu
kién nay (sau day goi 1a "ngudn canxi tai khoang héa") bao gdm, vi du, canxi
phosphat, canxi gluconat, canxi oxit,v canxl lactat, canxi glyxerophosphat, canxi
cacbonat, canxi hydroxit, canxi sulfat, canxi carboxymetyl xenluloza, canxi
alginat, cac mudi canxi cta axit xitric, canxi silicat va cac hdn hop cua chuing.
Tét hon 14 ngudn canxi tai khoang héa 13 canxi silicat.

S6 lwong ctia ngudn cac canxi tai khoang héa (vi du canxi silicat) trong
ché pham cua sang ché thudng dao déng tir 1 dén 30%, t6t hon 1a tir 5 dén 20%
téng trong lwong ngudn canxi tai khoang héa tinh theo téng trong luong cua cac
ché pham cham séc ring miéng.

Vi du minh hoa ctia cac loai ngudn phosphat c6 thé duge st dung trong
diéu kién nay (sau ddy goi 12 "ngudn phosphat tai khoang héa") bao gbm, vi du,
natri dihydrogen phosphat, dinatri hydrogen phosphat, natri pyrophosphat,
tetranatri pyrophosphat, natri tripolyphosphat, natri hexametaphosphat, kali
dihydrogenphosphat, trinatri phosphat, trikali phosphat va cdc hdén hop cia
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chung. Tt hon 1a ngudn phosphat tai khoang héa 1a hdn hop cua trinatri
phosphat va natri dihydrogen phosphat.

Lugng ngudn phophat tai khoang héa (vi du nhu trinatri phosphat va natri
dihydrogen phosphat) trong ché pham ctia sang ché nay thuong dao dong tu 2
dén 15%, tot hon 1a tir 4 dén 10% tong trong lugng ngudn phosphat tai khoang
héa tinh theo téng trong lwong clia cac ché pham chim séc ring miéng. Hon hop
ctia bét ky vat liéu dugc md ta & trén cling co thé dugc st dung.

Céc ché pham theo sang ché ciing c6 thé chira thém cac thanh phin tuy
chon théng thudng trong ky thuét ching han nhu chit chéng sau ring, chit
chéng‘&u)séh bd dém, huong liéu, cac chétlénlngou chéttaOInau,chétcén
quang, chét bao quan, chat chéng nhay cam, chat khang khuén va céc loai tuong
tu.

Quy trinh

Sang ché ciing dé cap dén quy trinh diéu ché ché phdm chim séc rang
miéng khong chira nudc nhu dinh nghia & trén, bao gdm cac budc: tao ra hdn
hop chtra cac chat 1am dic, chét giit 4m, céc polyetylen glycol léong va cac
polyetylen glycol ran, dun néng hdn hop dén nhiét do trén diém néng chay cua
céc polyetylen glycol rén, va 1am ngudi hdn hop dé tao ra cac tinh thé polyetylen
glycol rén.

Quy trinh dugc wu tién theo sang ché bao gdm céc budc sau day:

(i) dun néng hén hop cua cac chit giit 4m va cac polyetylen glycol long dén
nhiét do trén diém néng chay cia cac polyetylen glycol rin va phan tan
polyetylen glycol ran vao hdn hop;

(il) bd sung thém cac thanh phan dang bdt (ching han nhu chét tay ria ¢6 tinh
an mon va/hoac chét hoat dong bé mit) vao hon hop thu dugc;

(iii) thém cac chit 1am dic vao hdn hop thu duge, va

(iv) 1am ngudi hdn hop dé tao thanh cac tinh thé polyetylen glycol rén.

Hon nita thanh phan tuy chon (chiang han nhu cac ngudn florua va/hodc
chét tai khoang hoa cua rang, nhu mé ta & trén) phu hop c6 thé dugce thém vao
gifra cac budce (i) va (ii).
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Sang ché dugc minh hoa rd hon vé6i tham chiéu téi cac vi du sau day,

nhung khéng 1am gi6i han sang ché.
Vi du thye hién sang ché

Cong thirc sau day thé hién ché phdm kem danh rang theo sang ché.

Ché pham (% trong lugng)

Glyxerol (99,5% a.i) 55,14

PEG 400 (vi du hoa chat BDH) 10,5
Huong liéu 1,0
Trinatri phosphat 3,8

Canxi silicat 15,0

Natri monoflophosphat 1,11
Natri sacarin 0,2
Carbopol® 974P NF Polyme, (vi du Lubrizol 0,3

Advanced Materials, Inc.)

Mononatri dihydrogen phosphat 3,2
polyglykol® 3000 (vi du Clariant) 1,75
Natri lauryl sulphat (dang bot) 2,0
Silica &n mon (dang bot) 6,0

Ché pham dé duoc didu ché nhu sau:

(i) Bun néng glyxerol va PEG 400 dén 60°C, va phan tan Polyglykol® 3000;

(i) Thém trinatri phosphat, mononatri dihydrogen phosphat, natri
monoflophosphat va natri sacarin va tron cho dén khi toan bd giai phéng, gitr
nhiét d6 ¢ 60°C;

(iii) Tron thém hon hop Fryma®DT10 va trén trong 5 phut;

(iv) Cho canxi silicat tir tir vao hdn hop va tron trong 10 phut;

(v) Tron so bd natri lauryl sulphat va silica an mon, cho vao hén hop va trén

trong 10 phut;
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(vi) Thém Carbopol® 974P NF Polyme va tron trong 5 phut;

(vii) Lam ngudi hén hop dén 30°C, thém huong liéu va trén dé phan tan.
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Yéu cau bao ho

1. Ché pham chim séc rang miéng khéng chira nuéc v6i pha léng lién tuc chira
chit lam dic 13 cacboxyvinyl polyme cé trong luong phin tir it nhit 13
750.000g/mol, chét gitt am, chit hoat dong bé mat anion va mdt hodc nhiéu
polyetylen glycol 16ng cé diém néng chay duédi 25°C, trong do pha 1éng lién tuc
duge cu tao c6 cac tinh thé cia mot hodc nhidu polyetylen glycol ran c6 diém
néng chay 1a 25°C hoic cao hon va trong lugng ctia phan tir nim trong khoang
tir 1800 dén 6000 g/mol.

2. Ché pham theo diém 1, trong do6 cacboxyvinyl polyme duoc Iua chon tir cac
polyme dong nhit ctia axit acrylic duoc lién két ngang véi cac alyl ete sucroza
hodc pentaerythritol va polyme dong nhat cua axit acrylic dugc lién két ngang
voi glycol divinyl.

3. Ché pham theo diém bat ky trong s cac diém tir 1 dén 2, trong d6 chét gitr
am 13 mét hozc nhiéu polyol hiru co ¢6 3 hodc nhidu nhém hydroxyl trong phan
tur.

4. Ché pham theo diém bt ky trong s cac diém tir 1 dén 3, trong do6 polyetylen
glycol rén c6 diém néng chay tir 35 dén 65°C.

5. Ché pham theo diém bat ky trong sb cac diém tir 1 dén 4, trong do polyetylen
glycol ran c6 cong thire chung H(OOH,OH,),OH, trong dé n 14 sb lugng céc
don vi oxyetylen lp lai, va gi4 tri trung binh ctia n ndm trong khoang tir 60 dén
75.

6. Ché pham theo diém bat ky trong s6 cac diém tir 1 dén 5, trong d6 polyetylen
glycol 16ng c6 diém néng chay ndm trong khoang tir -15 dén 8°C.

7. Ché pham theo diém bat ky trong s cac diém tir 1 dén 6, trong d6 polyetylen
glycol 16ng c6 cong thirc chung H(OCH,CH,),OH, trong d6 n 1a s6 luong cac
don vi oxyetylen lap lai, va gia tri trung binh ciia n nam trong khoang tir 4 dén
12.

8. Ché pham cham séc ring miéng theo diém bét ky trong sd cac diém tr 1 dén

7, trong d6 ché phim nay & dang kem danh ring chira chét 1am sach c6 tinh #n
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mon vé6i lugng nam trong khoang tir 3 dén 75% trong lugng tinh theo téng trong
luong ctia kem danh ring va chit hoat dong bé mit v6i luong ndm trong khoang
tir 0,2 dén 5% trong lugng tinh theo téng trong lugng cua kem danh rang.

9. Ché pham chim séc rang miéng theo diém bét ky trong s6 cac diém tir 1 dén
8, trong d6 ché phdm nay con chira thém hdn hop cla ngudn canxi va ngudn
phosphat, ma khi dugc dwa dén ring din dén phat sinh tai chd hydroxyapatit
trén rang.

10. Ché pham chiam séc ring miéng theo diém 9, trong d6 ngudn canxi la canxi
silicat va ngudn phosphat 13 hdn hop cia trinatri phosphat va natri dihydrogen
phosphat.

11. Ché pham cham séc ring miéng theo diém bt ky trong s cac diém tir 1 dén
10, trong d6 ché pham nay con chtra thém mot hodc nhiéu hoat chét chim séc
rang miéng dugc lua chon tir cac ngudn florua, cac chét chdng oxy hoa c6 ngudn
gbc thye vat va vitamin chdng oxy héa.

12. Quy trinh diéu ché ché pham chim séc ring miéng khong chira nudce theo
diém bat ky trong sb cac cac diém tir 1 dén 11, trong d6 quy trinh nay bao goém
cac budc: tao ra hdn hop chira chit 1am dic, chat gitt 4m, cac polyetylen glycol
léng va cac polyetylen glycol rén, dun néng hdn hop dén nhiét do trén diém
néng chay cua cac polyetylen glycol rén, va 1am nguéi hdn hop dé tao ra cac

tinh thé ctia cac polyetylen glycol rén.
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