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Linh vue ki thuat dwoc dé cap

Sang ché dé cap dén phuong phap danh gia my phdm. Cu thé 13, sang ché dé cap

dén phuong phap danh gid hiéu quéa cia my phém trong viéc cai thién nép nhan.
Tinh trang k§ thuit ciia sang ché

Nép nhian s& lam ting hién twong 180 hoa da khi tudi cang cao, va theo quan
diém cta nganh my phim, ngay cang c6 nhu cau cao trong viéc ngin ngilra va cai thién
cac nép nhan, dic biét 1a & phu nit. N6i chung, cac nép nhan dugc phén loai thanh céac
nép nhin nhé dugc tao ra do su suy giam chirc ning cia 16p biéu bi bao gdbm 16p stmg,
va cac nép nhin 16n (hoac "cac nép nhan biéu hién") duogc tao ra do sy suy gidm chuc
ning ctia ha bi nim duéi biéu bi. C4c nép nhin, ma dugc tao ra do sy suy giam chirc
ning cua biéu bi bao gbm 16p stmg, ban d4u duoc tao ra bdi su suy gidm chirc ning
duy tri do 4m cua biéu bi do ldo héa, tia cyc tim, nhiét do thép, do dm thap va cac
nguyén nhan tuong tu. Mt khéc, cac nép nhidn, ma dugc tao ra do sy suy giam chirc
ning cua ha bi, dugc tao ra bdi sy gia ting trong metalloproteaza co chét (matrix
metalloprotease-MMP) do 140 hda va tia cuc tim, cling nhu do tdn thuong vat ly, dan
dén sy suy giam céu tric dan hdi cua da bao gdm colagen va elastin (Tai liéu patent 1
va Tai liéu non-patent 1, 2 va 3). ba biét dugc ring cac ranh chira nép nhin nhé duoc
tao ra trong tién trinh hinh thanh céc nép nhin 16n bang cach tao ranh sau (Tai liéu
non-patent 4), va do do, cac nép nhin nhd va cac nép nhan 16n ¢ lién quan mat thiét

véi nhau.

Thuc té 13, hiu hét moi ngudi déu nhan théy rﬁng cac nép nhan nhé duoc tao ra
& mdi trudong cd khi hau lanh va kho, va dé ngdn nglra va cai thién cac nép nhin nho,
thi viéc 1am ting kha nang duy tri d6 4m nhd my pham, va dic biét 14 my phdm dang
nudc, latec, kem, tinh dau va dang tuong tu, cling nhu lém tang do Am bé‘mg cach su
dung dung cu lam 4m 1a rit quan trong. M§ pham, va cu thé 12 m§ phim chira chét 1am

4m nhu glyxerin va axit hialuronic, dugc str dung dé 1am tdng kha nang duy tri do am.

Theo cac giai phap k¥ thuat da biét, da biét dugc ring phuong phap sang loc cac
chét Gmg ctt 1am ting do trong sudt cua 16p simg bang miu nhém da st dung biéu bi

kho (Tai liéu patent 2), va phuong phap sang loc cac chit 1am gia tang hodc cai thién
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chitc niang chin cua da, bing cach st dung cac thay déi vé cAu tric cua lipit gian bao
cta 16p simg dé 1am phép do (Tai liéu patent 3). Cac phuong phap nay dugc sir dung
dé sang loc cac chét g ctr c6 kha ning cai thién do trong subt ctia 16p simg va chirc
ning chan cda da, tuy nhién khong md ta qud trinh sang loc cac chét dé cai thién nép
nhén.

Danh muc tai liéu trich dan

Tai liéu patent

[Tai liéu patent 1] Cong bd don yéu ciu cip bang doc quyén sang ché Nhat ban chua

dugc xét nghiém s& 2003-201229

[Tai liéu patent 2] Cong bb don yéu cu cip bing doc quyén sang ché Nhat ban chua
duoc xét nghiém sd 2010-172200

[Tai liéu patent 3] Cong bb don yéu ciu cip bang ddc quyén sang ché Nhat ban chua

duge xét nghiém sd 2010-175264

[Tai liéu patent 4] Cong bb don yéu cau cAp bang doc quyén sang ché Nhat ban chua

dugc xét nghiém $62010-119428

Tai li€u non-patent

[Tai liéu non-patent 1] Arch Dermatol Res (2002)294:405-410

[Tai liéu non-patent 2] Cell Motil Cytoskeleton 2000 Jan; 45(1):1-9
[Tai liéu non-patent 3] Matrix Biol. 2001 Nov; 20 (7):397-406

[Tai lidu non-patent 4] Skin Research va Technology 2011; 17:135-140
Ban chét ky thuit ciia sang ché

Nguoi ta mong mudn phat trién m§ phim ma cé thé khic phuc cic nép nhin
duoc tao ra trong 16p sung, va cé nhu cau tim ra phuong phip dénh gia my phdm ma
¢6 thé x4c dinh kha ning ctia m§ pham cai thién cic nép nhan trong 16p sing mot cach

nhanh chong trén pham vi rong.

Céc tac gia sang ché da tien hanh nghién ctru mdt cach k§ ludng ve co che hinh
thanh c4c nép nhan nhé ma cac nép nhan nho nay phat trién do su suy giam chirc nang

cua biéu bi bao gom 16p sing, va céc tac gia sang che da phat hién ra rang cac nép
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nhin nhé dugc tao ra khi ranh chira cac nép nhan & 16p sing khong duge hinh thanh
(dugc goi 12 "cac nép nhin du thira" trong toan b ban md ta ndy), ma dugc tao ra do
su suy giam chirc néng cuia 16p sing va nho chuyén dong ciia co dudi da tiép tuc trong
thoi gian dai ma khong can phuc hdi hoan toan do t&m hodc do kha nang duy tri d6 4m
nhd st dung m§ pham (Fig.1). Cu thd 13, céc tac gia sang ché da phat hién ra ring céac
nép nhin du thira khong xac dinh dugc tao ra trong 16p simg cé xu huéng gép nép
trong 16p sung ddc biét cing trong da, va cac nép nhin nhé & biéu bi sdu hon céc nép
nhin du thira duoc tao ra khi cac ranh cia 16p sirng ctng bi ton thuong vat 1y va duge

xac dinh 1a cac ranh thudc biu bi.

Kinh nghi¢ém da ching minh rang cic nép nhin nhé dugc tao ra do sy suy giam
chic nang cta biéu bi bao gdm 16p siing, va ban ddu dugc tao ra do khi hau khd vao
mua dong. Viéc tang kha nang duy tri da do 4m bang cach s dung m§ phdm dang
nuée hodc latec cho cac nép nhin nhé dugc biét 1a c6 kha ning khic phuc va cai thién
cac nép nhan nhé, tuy nhién, khi cac nép nhin nhé dugce tao ra sdu hon & trong biéu bi
so voi 16p stmg (16p hat, 16p gai va l4 nén), cac nép nhan nhé cé thé bién mét tam thoi.
Nho qua trinh 1am 4m nhung lai xuét hién khi thoi gian trdi qua. Khi céc nép nhin nho
trong biéu bi dugc duy tri, ching c6 thé din dén su tao thanh cic nép nhin 16n khi
nhitng thay ddi vé cAu tric cta colagen va elastin xay ra trong 16p ha bi duéi biéu bi,

va thuc té cho thay viéc khac phuc cac nép nhin 16n 1a rat khé, ngay ca khi ¢6 d¢ am.

Truge day, ngudi ta mo hd nhén ra rang cac nép nhin nhé xuét hién cling véi
céc thay dbi vé ciu triic trong biéu bi bao gdbm cac dang vira phai ma c6 thé dwogc khic
phuc bang dd 4m va céac dang cao hon trong d6 cac nép nhin chi tam thoi bién mét khi
dwoc 1am 4m, va qu4 trinh 1am 4m dugc xem 1a cin thiét dé ngin ngira ca hai dang
trén, nhung chua c6 mot phuong phdap thich hop dé danh gid m§ phdm ma c6 thé khic
phuc cac nép nhin nho. Nghién ctru dugc thuc hién béi cic tac gid sang ché chi ra rang
trong s6 cac nép nhin do cac thay ddi v& chu triic trong, thi cdc nép nhin vira c6 thé
duoc khic phuc bing do 4m 1a cac nép nhin, trong d6 cac thay d6i v& cAu truc chi xay
ra trong 16p sung (cac nép nhan du thira), trong khi d6 cac nép nhin 16n hon chi ¢6 thé
tam thoi duge khic phuc bang do 4m 12 cac nép nhan, trong d6 cac thay d6i v& céu truc
khong nhitng xay ra & trong 16p siing ma con xay ra ¢ trong biéu bi bao gbém 16p hat,

16p gai va la nén (duoc goi 1a "cac nép nhin nhd" hodc "cac nép nhin nhé duge thiet
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1ap").

Céac nép nhin du thira nhu duge x4c dinh trong ban md ta nay khong phai la cac
nép nhin do céc thay dbi vé chu trc trong biéu bi va ha bi ngoai 16p sting ra, ma tinh
trang trong d6 cac nép gip duoc tao ra trong 16p stng ¢6 su suy gidm chic ning do
lam kho, v.v., bing cach chuyén dong cac co duéi da. Khi cac nép gip nay dugc duy
tri, chung gy ton thwong vat 1y va tao ra céc thay dbi v& cAu truc trong bidu bi bao
gbm 16p stmg, va tiép tuc tac dong cac nép nhin nhé x4c dinh. Cac nép nhin nho sé& tro
thanh cac nép nhin 16n trong thoi gian dai (Tai liéu non-patent 4), va do d6 trong
nganh my phdm, viéc phat trién my phAdm ma c6 thé khéc phuc cic nép gip trong 16p
sung nhu cac nép nhin du thira, dugc cho 1a quan trong dé ngan ngira su tao thanh céc
nép nhin nho, va do d6 ngan ngira su tao thanh céc nép nhin 16n. Do my phim c6 thé
gdy ton thwong vat ly do cac nép nhin du thira, nén viéc dung m§ pham lién tuc trong
thoi gian dai co thé c6 hidu qua cai thién cac nép nhian nho ma da dugc hinh thanh
trong biéu bi va cic nép nhan 16n da dugc hinh thanh trong ha bi.

Dua trén nghién ctru chuyén sau dugc thuc hién béi céac tic gia sang ché, ngac
nhién 1a, cac tic gia sang ché da phat hién ra rang c6 thé md phéng cic nép nhin du
thira bang cach st dung tAm chua 16p stmg. Cu thé 13, khi c4c nép nhan gép dugce tao ra
trong tim chira 16p sing, ma tAm nay md phong rit that cac nép nhan du thira trong d6
cac nép gip duoc tao ra trong 16p stng do chuyén dong cua céc co duéi da, va do d6
m§ phdm ma c6 thé khéic phuc dugc cac nép nhin nhu vay va dic biét 1a cac nép nhin

du thira, va do d6 c6 thé gop phan céi thién cac nép nhan nhé va cac nép nhan l6n.

Céc tac gia sang ché da phat hién ra rang muc d cai thién nep nhén c6 thé duoc
do bang cach cho tam chita 16p sing c6 cac nép nhan gap tiep xuc voi my pham va lam
kho né, va cac tac gia sang ché da sang tao ra phuong phap danh gia higu qua cai thién

nép nhan cua my pham.
Cu thé hon 13, sang ché dé cip dén van dé sau day.

(1) phuong phap danh gia hiéu qua cai thién nép nhin cia my pham, trong d6

phuong phéap nay bao gdm céc budc:
tao ra cac nép nhin gap trong tAm chua 16p sung;
nhing tAm chira 16p sttng vao my phim;
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lam kho tam; va
do murc dd cai thién cla cic nép nhidn gap cla tam chira 16p sung.

(2) Phuong phap theo muc (1), trong d6 viéc do murc dd cai thién cua cac nép

nhan gip dugc thuc hién bang cach danh gia bing mét thuong.

(3) Phuong phép theo muc (1), bao gdm buéc chup anh tdm chua 16p simg trudc

budc nhing vao m§ pham va sau budc lam kho.

(4) Phuong phap theo muc (3), trong do viéc do mirc d6 cai thién cua cac nép

nhan gip dugc thuc hién bang cach xtr 1y anh chyp tdm chira 16p sing.

(5) Phuong phép theo muc bét ky trong s6 cac muc tir (1) d@én (4), trong d6 hiéu
qua cai thién nép nhin 13 hiéu qua cai thién cac nép nhan du thira.
MO ta viin tit cac hinh vé

Fig.1 1a cap anh thé hién su tao thanh céc nép nhan du thtra trén da mat cua
ngudi.

Fig.2 1a bo anh thé hién hiéu qua cai thién nép nhan trong mé hinh tdm chura l6p
sirng.

Fig.3 1a b0 anh thé hién trang thdi trudc va sau thao tac ép in vivo, trai nguoc
v6i trang thai cia nép nhin sau khi sit dung md hinh my phidm dang nuéc ngay sau

thao tac €p.
M6 ta chi tiét sang ché
Theo khia canh tht nhét, sing ché d& xuét phuong phéap danh gia hiéu qua cai

thién nép nhan ctia my phdm. Cu thé hon 13, phuong phép theo sang ché bao gébm mot

hodc nhiéu buéc duge chon tir nhém bao gém cac budc sau:
tao ra cac nép nhin gép trong tAm chira 16p stng;
nhiing tAim ndy vao my pham;
1am kho tim nay; va
do mutc d6 cai thién ciia cac nép nhin glp ctia tAm chira 16p sing nay.

Mg phim theo sang ché 1a m§ phim ma c6 thé c6 hiéu qua cai thién cac nép
nhin. Cu thé hon 13, thuat ngit "m¥ pham" dé cap dén my pham dang nuéc, latec, kem
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va tinh déu, va cling bao gdm cac san phdm khong c6 muc dich truc tiép cai thién da
nhung dugc st dung trén da, va vi dy, m§ phdm bao gdm kem chéng néng, thudc
chéng con tring, chét chdng rung toc, san phdm phuc hdi toc, kem dudng khi cao rau
va kem dudng sau khi cao rdu. Tur quan diém cho rang viéc bodc 10 hiéu qua cai thién
nép nhin bang cach nhing va lam kho tdm chira 16p simg, thi tt hon 1a m§ phidm nuée

nhu m§ pham dang nuéce hoic tinh dau duoc st dung.

Hiéu qua cai thién nép nhin 1a su bién méit cac nép nhin duoc tao ra trong da.
Theo sang ché, t6t hon 13 sy bién mét hodc cai thién cac nép nhan du thira nhu cac nép
gp dugc tao ra trong 16p simg, nhung khong c6 gidi han dbi v6i van dé nay va thay
vao d6, n6 co thé 1 su bién mat hoic cai thién cac nép nhédn nhé do céc thay ddi vé chu
trac trong biéu bi bao gdm 16p simg, va cic nép nhin 16n do cac thay dbi vé ciu triic

trong ha bi.

Theo séng ché, tim chira 16p simg 13 tdm chira 16p simg dugc chudn bi tir da cta
ngudi (tAm chua 16p simg da chuin bi) hodc tAm chua 16p sing thu dugc bang cach
nudi cdy té bao (tAm chira 16p stmg duge nudi cdy), tuy nhién, t6t hon 13 tim chwa 16p

strng dugc nudi cay, dua trén quan diém sang loc vdi pham vi 16n va dong déu.

Khong c6 giéi han cu thé ddi véi ngudn ciia tim chura 16p sing di chuén bi,
nhung t6t hon 1a tAm nay duoc chuén bi tir 16p sing cta da & ngudi. Cu thé hon 13, tAm

néu trén c6 thé thu dugc bang phuong phap x4m l4n, nhu phiu thuat.

T4m chitra 16p simg duoc nudi ciy la tAm chira 16p simg thu dugce bang cach
nudi cly in vitro, va khai niém nay bao gbém tAm chura 16p simg tach tir mo duéi da
duge nudi cdy on dinh ldy tir da & ngudi, va tdm chira 16p simg thu dugc tir da dugc
nudi cdy ba chiéu bang cich nudi cdy nguyén bao s¢i, hoic nguyén bao s¢i dugc biét
héa in vitro tir t& bao gbe (vi du, t& bao gdc biéu ms, té bao gbc phdi hodc té bao gbe
da ning), trén phan hd trg nudi cdy bao gdm polyfne nhu colagen, fibrin hodc axit
polylactic, hodc polysaccarit nhu kitin, kitosan, chondroitin sulfat hodc axit hialuronic.
TAm chira 16p sung duge tach tr md dudi da duge hd trg nudi ciy sit dung phuong
phap nhu xtt Iy bing proteaza trong nudc mubi sinh Iy kiém soat ndng dd ion canxi va
ion magie. Da dugc nudi cdy ba chidu duoc st dung c6 thé 12 san phdm mau biéu mbd
dugce nudi cdy ba chiéu & ngudi ma san phim nay c6 ban trén thi trudng bai LabCyte

EPI-MODEL (Japan Tissue Engineering). Do tAm chira 16p simg dugc nudi cdy thu
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duoc tir san phim mau biéu mb dugc nudi c4y ba chiéu sin c6 nén tdm nay c6 nhiing
khac biét nho gitta cac 1, cac 16 khéac nhau co thé duoc st dung dé thuc hién phuong
phap dénh gia theo sang ché, tuy nhién, dé tranh nhitng khac biét gitta cc 16, mot tAm
chira 16p sung dugc nudi cdy c6 thé duoc chia thanh mot s6 dai va duoc st dung theo

sang ché.

Theo sang ché, tAm chtra 16p simg c6 thé dugc bé tri cac nép nhan gp bang tay,
nhung dbi v6i cac nép nhin gip dit sit nhau, mot tdm c6 phan ndi dugc sir dung, dé
cho phép cac nép nhin gip tao thanh bang cach glp tAm nay theo goc cb dinh. Tuy
thudc vao do sdu mong mudn déi voi cac nép nhin glp, goc glp c6 thé dugc lva chon
theo mong mubn, va vi dy, c6 thé dugc chon tir mot trong s6 cac goc sau 30°, 45°, 60°,

75°,90°, 120°, 135°, 150° va 180°.

Theo sang ché, tim chira 16p simg dugc nhing trong my phim trong khoang
nhiét 6 ma m§y phdm thudong duoc st dung. Nhiét do nhung t5t hon 13 duoc bb tri theo
vung ma my phém duoc st dung, va dé dat dugc muc dich thi nhiét d6 nay nam trong
khoang tir 10°C dén 40°C, t6t hon 12 ndm trong khoang tir 15°C dén 30°C va t6t hon
nita 12 nim trong khoang tir 20°C dén 30°C. Thoi gian nhing c6 thé dwgc lya chon
theo mong mudn, nhung thdi gian nhing ngén hon s& cho phép viéc sang loc m¥ phim
¢6 hiéu suét giam nép nhan cao hon. Thoi gian nhung c6 thé duoc lua chon tir 10 gidy,
15 gidy, 30 gidy, 1 phat, 2 phat, 3 phut, 5 phut, 10 phut, 20 phut, 30 phut, 45 phat, 1
giv, 1,5 gio, 2 gid va 3 gid, hodc thoi gian 1au hon nhu 4 gio, 8 gio, 12 gid hodc 24 gio.
Khi m§ phim dwgc phit 1én da, thi my phim phu 1én da nay thudng sé& bay hoi trong
thoi gian rit ngin, va do d6 thoi gian nhiing kha ngén ndm trong khoang tir 10 gidy dén
2 phuat dugc lya chon. Mit khac, khi m§ phdm duoc sir dung bing cach dung khan uét
hoic loai tuong tu, thi thoi gian dai hon, nhu 10 phut, 20 phat, 30 phat hodc qua dém,
duoc Iya chon. Bude nhung 1 bude tao tiép xtc cho m§ phim, va day c6 thé 1a budc

tao tiép xtc cho m§ phim bang cach nhé hogc phi m¥ phém 1én ving can khic phuc.

Céc thanh phin ma c6 thé dugc chtra trong m§ phim c6 thé bao gdm nuée va
cdn nhu etanol, glyxerin va polyetylen glycol, nhu bazo, axit amin nhu glyxin, betain
va Na pyrrolidoncacboxylat va sacarit nhu fructoza, maltitol, mannitol va trehaloza,
chét lam 4m, glyxeryl oleat, isostearylglyxeryl va dich triét tir thuc vat, chét c6 hoat

tinh bé mat, dau ciy jojoba, dau hoa tra, dau 6 liu, dau squalan va loai tuong tu, dau,
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axit hialuronic, colagen, ceramit, axit ascorbic, vitamin E va loai tuong tu, lam thanh
phan hoat tinh, natri xitrat, axit xitric va natri lactat lam ta duoc, va mubi cua axit
benzoic va axit sorbic 1am chat khir trung, nhung khong chi giéi han & cac chét nay, va

m§ phim c6 thé chira thanh phin bat ki ma thudng dugc st dung trong my phim.

Theo sang ché, tim chtra 16p sing, ma duge lam w6t bang m§ pham bang cach
nhiing, dugc 1am kho sau mét thoi gian nhing quy dinh. Bude lam kho c6 thé duoc
thuc hién & nhiét d6 va @6 4m mong mudn, nhung t6t hon Ia duge thyc hién & nhiét do
va d6 Am ma trong d6 m¥ phém thuong s€ dugc st dung. Vi du, nhiét do va do 4m s&
thay dbi tuy thudc vao vung ma my phérn duogc st dung, tuy nhién nhiét do duoc lua
chon nim trong khoang tir 10°C dén 40°C, tét hon 1a ndm trong khoang tir 15°C dén
30°C va tdt hon nita 1a ndm trong khoang tir 20°C dén 30°C, va do 4m nim trong
khoang tir 30% dén 90%, t6t hon 1a nim trong khoang tir 40% dén 80% va t6t hon nita
12 ndm trong khoang tir 50% dén 60%. Pé rut ngin thoi gian sang loc, thi budc lam
kho tét hon 12 duge thyuc hién & nhiét do cao hon va/hodc dd 4m thap hon nhiét do va

do6 Am ma m§ pham sé& duoc st dung.

Viéc do murc do cai thién cac nép nhin glp trong tAm chira 16p sing dugc hoan
thién bing cach danh gia bang mét thudng mirc d6 bién mat cla cic nép nhan gip. Vi
du, dung dich tiéu chuén nhu dung dich tan duge trong nudce chira 10% glyxerin ¢ thé
duoc st dung, va dua vao mirc do bién mét cua céc nép nhan gép sau khi thuc hién
bude bd sung cac nép nhan glp, budc nhing va budc lam kho & cac didu kién gidng
nhau, m§ pham c6 thé dugc sang loc dé c6 hidu qua cai thién nép nhin m§ man néu
lugng bién mét ctia nép nhin gép duge boc 16 twong duong hodc 16n hon so véi tiéu
chudn. Tréi lai, néu lugng bién mit cua cac nép nhan gép khong 16n hon tiéu chuén, thi
m§ phadm dugc danh gia 12 khong c6 hiéu qua cai thién nép nhin. Dung dich mong
mudn bét ky c6 thé duge chon 1am dung dich tiéu chuén, dung dich tiéu chuin bét ky

sin c6 trén thi trudng nhu m§ pham hodc tinh diu ciing c6 thé duge str dung.

Viéc do mirc d§ cai thién cac nép nhin gip ciing c6 thd duoc danh gia bing
cach xtr Iy anh ghi mirc do bién mAt ctia cac nép nhan gip. Pbi véi phuong phap nay,
budc do the mirc dd cai thién ciia cac nép nhan gép ciing c6 thé bao gbébm budc chup
anh tAm chira 16p simg va budc xit Iy trén anh nhi phan. Xir Iy trén anh nhi phén cho

phép mirc do bién mat cuia cic nép nhin gap dugc so hoa, va do do viéc danh gia xtr ly
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anh dugc wu tién dé cho phép nhiéu thudc duoc sang loc véi luu lwgng cao.

Céac vi du sau day s& dugc dua ra d€ md ta chi tiet sang ché hon. Tuy nhién,

sang ché khong chi gi6i han & cac vi du nay.
Vi du thyce hién sang ché
Vi du 1: Tao thanh cac nép nhan du thira

Sau khi rira mit sach bang xa phong, nguoi tham gia thir nghiém duge dua vao
phong thir nghiém moi sinh trong thoi gian tir 10 dén 30 phut (nhiét do trong phong:
nam trong khoang tir 22°C dén 24°C, d6 4m trong phong: nim trong khoang tlir 10%
dén 45% RH), va sau khi trai qua céc diéu kién néu trén, cac nép nhin & khoe mit
duoc chup anh (Fig.1, bén trai). Tiép theo, thuc hién mé& va nhim mét 10 14n, mdi 14n 5
gidy, dé tao ra chuyén dong. Cac nép nhin & khoe mit duge chup anh lai ngay sau khi
c6 chuyén dong cia mét (Fig.1, bén phai). Nhu dugc chi ra bing cdc duong mii tén
trén Fig.1, cac nép nhan du thira kéo dai tir cac nép nhin 16n da c6 nhu dugc thé hién

duoc tao ra ngay sau khi c6 chuyén dong ciia mat.
Vi du 2: Sang loc thudc d8 cai thién cac nép nhan gip

Mau biéu bi dugc tai tao & ngudi co6 ban trén thi trudng boi Japan Tissue
Engineering. Mau biéu bi ndy duge xit Iy trypsin va tdm chua 16p stmg duge lam kho &
nhiét @6 32°C, do 4m 60% dé thu duoc tAm chira 16p sing trong subt. Sau do, gép tAm
nay theo goc 90° va phuc hdi dé tao ra nép nhan gip trong tdm chira 16p sing. Ving
chtra nép nhin gép c6 dd trong subt cua 16p simg thap hon, va viing bi tdn thuong c6
thé duoc quan sat (Fig.2, bén trai). T4m chira 16p simg ¢6 nép nhan gip dugc sir dung
dé danh gia phuong phap va my pham lam dep, dé 1am mAu cho cac nép nhin du thira
dugc tao ra trong bé mit da khi da bi kéo cing do céc thay ddi khi biéu hién cam xuc.
TAm chira 16p stmg ¢6 nép nhin glp duoc nhing trong mau my phim dang nuéc (10%
glyxerin, 3% rugu etylic, 0,3% HCO60 (ete cua du thiu diu dugc hydro héa chira
polyetylen glycol (60) (san phdm cua cong ty Nikko Chemicals Co., Ltd.)), 0,09% natri
xitrat, 0,01% axit xitric) hodc etanol trong thoi gian 30 phit & nhiét do phong (23°C),
va sau d6 duoc lam khd & nhiét @ 32°C, do Am 60% trong thdi gian 18 gid, va tién
hanh chup anh (Fig.2). Két qua 13, miu m§ pham dang nuéc dat hiéu qua khéc phuc

cac nép nhan gap & 16p sung hon.
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Vi du 3: Tao thanh cac nép nhan do biéu hién trén khudn mat bang thir nghiém in vivo,

va cai thién cac nép nhin bang cach st dung miu my pham dang nudce

Sau khi rira mit sach bing xa phong, ngudi tham gia thit nghiém duogc dua vao
phong thir nghiém moi sinh trong khodng thoi gian tur 10 dén 30 phut (nhiét d6 trong
phong: nam trong khoang tir 22°C dén 24°C, d6 4m trong phong: nam trong khoang tir
10% dén 45% RH), va ngay sau khi trai qua cac didu kién nay, thu dugc miu da theo
phuong phéap néu trén. Tiép theo, ngudi tham gia thit nghiém thyc hién cac chuyén
dong mét (bing cach nhim chit mét vai 14n) va sau d6 thu dugc miu. Mau m§ pham
dang nude sau d6 duge str dung, va sau 10 phut thu dugc mau theo phuong phép trudce
d6. MAu thu dugc duge dem di phan tich anh ba chiéu bing cach st dung phin mém
phén tich anh da duoc chuén bi theo phuong phap md ta trong Tai liéu patent 4, va ty
1 dién tich nép nhin dugc tinh toan. Cac két qua dugc thé hién trén Fig.3. Thir nghiém
nay cho théy cac nép nhin du thira duge tao ra nhd cach chuyén dong trén mat c6 thé
duoc cai thién bing cach st dung miu my phim dang nuéc, nhu duge thé hién trong
thr nghiém in vivo, d6 1a, tdm chira 16p simg c6 nép nhin gip mo phong day du cac
nép nhin du thira, va m§y phim duoc lya chon bang phwong phap sang loc d6i v6i my
pham hodc phuong phap lam dep bang tAm chtra 16p sing c6 nép nhan gip theo sang

ché, cling c6 thé cai thién cac nép nhan theo thir nghiém in vivo.

Do d6, trong khi cin phai thuc hién céac thit nghiém kiém tra st dung m§ pham
dbi v&i mot sb hodc vai chuc ngudi tham gia trong thoi gian vai tudn dé kiém tra hiéu
qua cai thién nép nhin clia m§ pham, st dung tAm chira 16p simg c6 nép nhin gip lam
mau nép nhin du thua dé cho phép sang loc so bd mot cach dé dang va thuén tién dbi
v6i m§ phim c6 hidu qua céi thién nép nhan.

Hi¢u qua dat dugc ciia sang ché

Thong thuong, viéc danh gid cac nép nhin cAn c6 miu dong vat hodc thir
nghiém truc tiép 1én da clia ngudi, ma didu nay c6 thé c6 nhitng khic biét dbi véi timg
ngudi, vin d& dao dtrc va han ché thir nghiém thudng xuyén. Theo sang ché, tAm chira
16p simg c6 thé dugc st dung dé danh gia m§ phdm, va do d6 c6 thé tién hanh sang loc
& pham vi 16n trong qud trinh phat trién san phdm, va do d6 qu4 trinh phat trién san

phim dugc hd tro.
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YEU CAU BAO HQ
1. Phuong phap danh gia hiéu qua cai thién nép nhin cia my phim, trong d6 phuong
phap nay bao gém céc budc:
tao ra cac nép nhin gép trong tim chira 16p sing dwgc nudi cay;
nhiing tAim nay vao m§ phim;
lam khé tAm nay; va
do murc d6 cai thién cac nép nhan gép cia tAm chira 16p simg duge nudi cdy nay.

2. Phuong phép theo diém 1, trong d6 viéc do mirc do cai thién cia cac nép nhan gip

dwoc thuc hién bing cach danh gia bang mét thuong.

3. Phuong phép theo diém 1, trong d6 phwong phap nay bao gdm budc chup anh tim

nudi cay dugc thuc hién trude budc nhung tam nay vao my pham va sau bude lam kho.

4. Phuong phép theo diém 3, trong d6 viéc do mirc d9 cai thién cia cac nép nhin gip

dugc thuc hién bang cach xir Iy 4nh ctia tam nudi cay da dugc chup.

5. Phuong phép theo diém bat ky trong sb cac diém tir 1 dén 4, trong d6 hiéu qua cai

thién nép nhan 1a hi€¢u qua cai thién cac nép nhan du thira.
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Fig.1

B& mat trudc khi van dong B& mit ngay sau khi vin dong

Fig.2

M3u nép nhin

\\\\ Nhiing vio etanol

b 4

SRR

Nhing vio miu m§ phdm dudng da
dang nudc

o
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Fig.3

B& mit truée khi van dong B& mit sau khi v4n dong 10 phat

Ty 1é dién tich nép nhan 90% Ty 18 dién tich nép nhin 12.2%

Bé mit sau khi van dong 10 phut
Bé mat trude khi van dong B6i m§ pham dang nudc ngay sau khi van dong

Ty 1€ dién tich. nép nhin 10.1% Ty 1€ dién ticﬁ nép nhin 8.8%
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