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PfedloZené feSeni se vztahuje na prostredek k pééi o pokoZku
nebo k osobnimu umyvéni, obsahujici smési ester a-hydroxy
kyselin s krétkym a dlouhym FetEzcem tak, aby se obdrel
dlouhodoby prosp&sny ucinek esterd s kratsim fetézcem,
ptic¢em? je ale maskovén kratkodoby vysusujici G&inek esterii s
kratkym fetézcem. Tohoto maskovani kratkodobého
vysouseciho G¢inku se dosahuje prave soutasnym pouZitim
esterd a-hydroxy kyselin s dlouhym Fetézcem poskytujicim
kratkodoby zvIujici udinek.
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Prostfedek k péci o pokozku a vlasy

Oblast techniky

PredloZeny vynadlez se vztahuje na ¢istici prostrfedek pro

osobni umyvani, obsahujici a-hydroxy prospésné ¢&inidlo, které

dale obsahuje smési esterd a-hydroxy kyselin jak s kratkym

(cy - Clo), tak s dlouhym (Cq; - C24) retézcem. Presnéji,

kombinaci dlouhodobého zvlh&ujiciho d¢inku esterd s kratkym

Fetézcem (poznamenejme, Ze estery s kriatkym retézcem, takoveé

jako butyl (S) nebo oktyl (s) laktaty, ¢asto maji pocatedni
vysudovaci uc¢inek) s kratkodobym zvlh&ujicim/maskovacim
Gcinkem esterti s dlouhym Fetézcem (napf. oktadecyl (s) -

laktat), autori obdrzeli vynikajici prostfedky. Vyuziti jak

krédtkodobého tak dlouhodobého zvlh&ujiciho plisobeni dovoluje
pripravit smési prostredkl s dlouhodobymi prospésnymi ucinky,
pricemz se dosahuje kratkodobych viditelnych hmatovych u¢inku
mékké, hladké pokoZky. Presnéji, autorim se zdatilo smisit
estery s kratkym fetézcem (které obvykle vysusuji) s estery s
snizit vysusovaci uc¢inek

dlouhym retézcem, a tak podstatné

estertt & kratkym feté&zcem, pricemiz se dosahuje dlouhodobych

zvlhéujicich u¢inkd spojenych s estery s kratkym retezcem.

Dosavadni stav_techniky

Pouziti estertl a-hydroxy kyselin s kratkym fetézcem (napf. Cq

az C, alkyl laktatt k 1léc&eni akne), nebo esteru a-hydroxy

kyselin s dlouhym fetézcem (nap¥. zmékcéujici prostredek
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laktat ester s dlouhym retézcem) se Vv oboru giroce

doporucéuje. V Zz&dném oboru vsak neni zndmo pouZiti specificke

kombinace esterd a-hydroxy kyselin s dlouhym a kratkym

Fetézcem (napfr. esterud kyseliny mlécné), nebo ta skutecnost,
estert s Kkrdtkym a Fetézcem muizZe

Zze kombinace dlouhym

poskytovat znasobeny pfiznivy ucinek.

Typicky je U.S. patent No. 4,540,567 udéleny Onetovi a dalsim
(Level Brothers), kde je pouc¢eni o prostredcich obsahujicich
(primdrné pro lécbu

alkyl laktat s kratkym fetézcem C; - C4

akne), nebo smési rozpusténé ve smeési vody a s vodou
misitelného C, - (4 alkylen glykolu nebo jeho polymeru.
Alkylen glykol =zde ma byt ¢&inidlem pomdhajicim omezit

dehydrataci kuze a zlepsit pocitové vniméni vyrobku. Neni zde

34dné poudeni nebo navrh kombinovat s estery a-hydroxy

kyselin s dlouhym fetézcem nebo e takto 1lze dehydratacni

ucinky zlepsit.

Podstata vyndlezu

Je tedy predmétem vynalezu poskytnout jedineény prostredek s

dlouhodobymi zvlhéujicimi uUcinky spojenymi s a-hydroxy

kyselinami s kratkym tetézcem, pricemz je soucasné pouZitim

esteri a-hydroxy kyselin s dlouhym tetézcem poskytujicich

krétkodoby zvlhdujici dc¢inek maskovano kratkodobé vysuSeni

Sasto zpUsobované estery s kratkym retézcem.

Autofi nahle a neolekdvané nalezli, Ze specifické smeési
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esterad a-hydroxy Kkyselin s kratkym a dlouhym fretézcem

poskytuji dvoji priznivé Ga¢inky (krdtkodoby a dlouhodoby

zvlh&ujici prospésny uc¢inek), které bylo pfedtim nesnadné

nebo nemozné ziskat.

Presnéji, vyndlez se vztahuje na prosttfedek k osobnimu

umyvani obsahujici

a) 0 az 90 % hmotnosti smési prostfedku povrchove aktivniho
&inidla vybraného ze skupiny sklddajici se z aniontovych
povrchové aktivnich  ¢inidel, neiontovych, amfoternich

a kationtovych povrchove aktivnich ¢inidel a jejich smési, a

b) 1 az 25 % hmotnosti smési prostredku, prednostné 1 az 15 %

hmotnosti, smési prospésného ¢inidla, které obsahuje

(i) 0.01 az 10 % vétvenych nebo nevétvenych,
saturovanych nebo nesaturovanych, primych nebo
cyklickych C, az Cqg esterd a-hydroxy kyseliny, a

(ii) 0.01 azZz 10 % vétvenych nebo nevétvenych,
saturovanych nebo nesaturovanych, primych nebo

cyklickych Cq4 az Cyyy ptednostneé Cq,4 az Cyy esteru

a-hydroxy kyseliny, a

(iii) zbytek ¢ini voda,

b) obsahuje alespon

kde smés prostredku prospésného cinidla
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0.5 % kombinovanych prvkd (i) a (ii).

V jednom provedeni je prostredek kapalnou smési pro osobni

umyvani obsahujici

a) 5 az 60 %, prednostné 10 az 40 3 hmotnosti povrchové
aktivniho ¢inidla,

b) 1 az 25 %, prednostné 1 az 15 % hmotnosti smési prostredku
a-hydroxy smési prospésného ¢inidla,

c) 0 az 25 %, prednostné 1 az 15 % hmotnosti strukturacéniho
¢inidla,

d) 0 a® 15 % hmotnosti =zahu$tujiciho nebo z¥edujiciho
¢inidla,

e) 1 az 20 % hmotnosti pridavného zmékcéujiciho éinidlé, a

f) zbytek je voda.

V druhém provedeni vyndlezu je prostredek kosmetickou smési
obsahujici
a) 0 az 30 % hmotnosti, prednostné 1 aZ 15 % hmotnosti
povrchové aktivniho ¢inidla,
b) 1 a% 25 % hmotnosti smé&si prostrfedku a-hydroxy smési
prospésného ¢inidla, a
c) 0.01 aZ 90 % hmotnosti kosmetické smési obsahujici
(i) opticky aktivni ¢&inidla (napt. chranici proti
sluneénimu zafeni, pomdhajici opalovat se),
(ii) volitelné esencidlni mastné kyseliny,

(iii) 0.5 aZ 50 % hmotnosti celkové smési zmékcujiciho
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¢inidla,
(iv) 0.5 aZ 20 % hmotnosti celkové smési zahusStovaciho
¢inidla.

Vynalez bude nyni dale popsan vyhradné na prikladech, s

odkazem na doprovdzejici obrazky.

Prehled obrazku na vykresech

Obrazek 1 ukazuje, Ze obecné pouze ester s dlouhym retézcem

nevysusuje, a Ze samostatné pouzité estery s kratkym fetézcem

maji vysusujici WUc¢inek. Je nicméné vhodné =zahrnout estery s

kratkym retézcen, nebot hydrolyzuji ke kyseliné mlécné

rychleji, neZ estery s dlouhym fetézcem a poskytuji

dlouhodobé priznivé ucinky spojené s kyselinou mlécnou (viz

Priklad 1).

Obrazek 2 ukazuje, 2Ze pri kombinaci s esterem s dlouhym
fetézcem 2zcela neocdekavané neni ohroZen zvlhéujici ucinek
esteru s dlouhym retézcem (oktadecyl (S)- laktat). Vyhodou
vynalezu Jje schopnost zachovat zvlhéujici uc¢inek esteru s
dlouhym retézcem, aniz by se obétoval dlouhodoby pr¥iznivy

Gcinek esteru s kratkym retezcem.

Obrazek 3 opét ukazuje, Ze pri kombinaci s esterem S dlouhym
Fetézcem (cetyl laktat) neni ohroZen zvlhéujici uc¢inek esteru

s dlouhym retézcem.
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Obrazek 4 ukazuje, Ze po preparaci kuze po dobﬁ osmi (8)
tydnt kyselinou mléénou, nasledné testovani na U¢inky mydla
nezvysuje suchost. To naznacuje, e kyselina mlécénad pomdaha
udrzovat vlhkost pri nasledném testovani mydlem, patrnée

vzhledem ke zvy$eni bariérove funkce.

Obrazek 5 ukazuje, Ze smés esterd s dlouhym a kratkym

retézcem pomédha odolavat ndslednému testu mydlem.

obrazek 6 ukazuje, Ze ester s dlouhym Fretézcem neodolava
testu mydlem. To spolu s obrazkem 5 pomdha ukéazat, ze Jje to
ester s kratkym retézcem, ktery poskytuje priznivé uc¢inky pri
testovani mydlem. Ester s dlouhym Fetézcem souc¢asné chrani
ester s kratkym retézcem pred poc¢atecnim vysusovacim uc¢inkem

(obrazky 2 a 3).

Obrazek 7 ukazuje, 2Ze samotnd kyselina mlééna zvysuje
produkci lipidu, zatimco samotny ester s dlouhym retézcem
nikoliv. JelikoZz smés esteru vykazuje fizeny vzrust v
produkci lipida, opét to ukazuje dosaZeni priznivého ucinku
esterti s Kkratkym rfetézcem, pricemz se soudasné ukazuje
priznivy uc¢inek esterd s dlouhym rtetézcem (které maskuji

vysudujici uéinek esterl s kratkynm fetézcem).

Obrazek 8 ukazuje, Jjak estery s kratkym fetézcem lépe
hydrolyzuji neZ estery s dlouhym fetézcem. Véri se, Ze je to
tato Gc&innd hydrolyza, ktera poskytuje dlouhodobé priznivé

G¢inky esterl s kratkym retézcem.
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Obrazek 9 ukazuje vynikajici pronikdni esteru s kratkym

retdzcem oproti esterim s dlouhym retézcem.

Priklady provedeni vyndlezu

Predlozeny vyndlez se vztahuje na prostfedek pro poskytovani
jak dlouhodobych tak kratkodobych zmék&ujicich priznivych
G&inkti na pokoZku. Mohou to byt prostredky Jjako krémy ci
kosmetické pletové vody na pokozku, nebo to mohou byt

oplachovaci prostfedky, jako sprchové gely.

Presneji, estery a~hydroxy ‘kyselin S kratkym retézcem
poskytuji dlouhodobé zmékéujici priznivé ucinky, spolu s
dalgimi priznivymi u¢inky (napf. pusobi proti akne) na ktzi.
Estery a-hydroxy Kkyselin s krétkyﬁ fetézcem vsak také
zpisobuji kratkodobé vysusovani kuZe. Bylo Dby tedy velice
vhodné poskytnout pokozce dlouhodoby zvlhéujici priznivy
¢inek (tj. pusobenim esterd hydroxy kyseliny s kratkym
retézcen), a pritom soucasné maskovat nebo vyloucit

kratkodoby vysusovaci udcinek.

Autori neodekavané zjistili, Ze tyto 2Zadouci priznivé uc¢inky
lze obdrZet prostredky se specifickou kombinaci estert

a-hydroxy kyselin s dlouhym a kratkym retézcem.

Prostredky dle vynalezu obsahuji smés a-hydroxy esterd s
kratkym a dlouhym retézcem. Prostredky s prospésnym a-hydroxy

&Ginidlem jsou vodnaté smési vhodné pro zevni mistni pouZiti
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na pokoZku nebo na vlasy, a obsahuji

a) 0.01 az 10 % hmotnosti C, aZz Cq, vétveného nebo
nevétveného, saturovaného nebo nesaturovaného, primého Ci
cyklického esteru a-hydroxy kyseliny, nebo smési zminénych

estert s kratkym retézcem,

b) 0.01 a% 10 % hmotnosti C,, aZ Cyy vétveného nebo
nevétveného, saturovaného nebo nesaturovaného, primého ¢i
cyklického esteru a-hydroxy kyseliny nebo smési zminénych

esterd s dlouhym retézcem, a

c) zbytek je voda.

=)

Kombinace a) a b) musi ¢&init alespon 0.5 % hmotnosti

smési prospésného ¢inidla, prednostné alespon 2.0 %.

Obecné je a-hydroxy Kkyselina (AHA) organicka karboxylova
kyselina obsahujici hydroxy skupinu v posici dva, nebo alfa
(a), vzhledem ke karbonylové casti. priklady takovych kyselin

jsou glykolovd a mlééna kyselina.

priklady esterd a-hydroxy kyselin s kratkym Fet&zcem zahrnuji
Cq az Cqg alkyl laktaty takové jako methyl (s)-laktat, butyl
(s)- laktat, atd. Je také moZno pouzit cyklické estery takove
jako benzyl (S)-laktat. Mohou to byt estery také jinych
a-hydroxy kyselin, jako estery kyseliny glykolové, citronové,

maleinové, vinné, tartronové, mandloveé, a-hydroxybutyroveé,
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a-hydroxyisobutyrove, a-hydroxyvalerové, Kkyseliny slizoveé,
galakturové, a cukrove (glukarové), 1,4,-laktonu kyseliny
cukrové, kyseliny atromlécné a fenylmléc¢né. Ackoliv S isomefy
jsou obecné upfednostnény (napt. S~-isomer kyseliny mlécné je
isomer prirozené se Vv pokozce vyskytujici), melo by se
poznamenat, Ze se Ve'vynélezu také mohou pouzit R isomery

nebo racemické smési.
Uptednostnény ester s kratkym feteézcem je oktyl (S)-laktat.

priklady esteru a-hydroxy kyselin s dlothm *etézcem zahrnuji
Ciq4 az Cyy alkyl laktaty, takové jako tetradecyl (S)-laktat,
cetyl laktat, atd. Opét to mohou byt estery jinych a-hydroxy
kyselin, jako estery kyseliny glykolové, tartronove,
mandlové, a-hydroxybutyrove, a-hydroxyisobutyrové, a-hydroxy-
valerové, slizové, galakturové a cukrové (glukarové), 1,4,-

laktonu kyseliny cukrdvé, kyseliny atromlécné a fenylmlécné.

Uprednostnéné estery s dlouhym fetézcem zahrnuji cetyl

laktat, oktadecyl (S)-laktat, nebo behenyl (s)-laktat.

Uptednostnéné smési s dlouhym a kratkym rfetézcem mohou
obsahovat Cg ester kyseliny mlécné a Cyg ester kyseliny

mlécné.

prednostné ester s kratkym fetézcem bude ¢init 0.01 az 10 %
smési prospésného cinidla, a prednostné ester s dlouhym

retdzcem bude &init 0.01 aZ 10 % smési prospésného ¢inidla, a
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zbytek bude voda.

pPri pouziti ve smésich pro osobni umyvani i v kosmetickych

smésich budou obecné smési prospésného ¢inidla ¢init asi 1 az

25 ¢ smési. Neni to vSak pevne stanoveno, a zavisi to na

presném sloZeni smési pro osobni umyvéni nebo kosmetické

smési. Kritické Jje jen pouziti smési prospésného ¢inidla v

t&chto zakladnich hmotdch pro osobni umyvani ¢i kosmetickych

zakladnich hmotach.

Smés prospésného ¢inidla dle vynalezu obsahuje urcité

mnozstvi vody, ktera pusobi jako nosna latka pro estery, a

umozfiuje jejich poskytovani v koncentraci vhodné pro

obvyklé mistni pouziti na pokozku.

Mnozstvi vody pritomné ve smési prospésného ¢inidla dle

Q

vyndlezu je tedy aZz 90 %, prednostné od 50 do 99 % hmotnosti

smési prospésného ¢inidla.

Navic k estertm r@znych zminénych kyselin s kratkym a dlouhym

Fetézcem a k vodé miZe nosnd latka prospésného ¢inidla

obsahovat mala mnoZstvi daldich sloZek, jako jsou konservacéni

latky, protibakterialni  ¢inidla, zahustovace, latky

nastavujici hodnotu pH, a dalsi latky pro uUpravu pokozky nebo

k jejimu prospéchu (napf. polysiloxany).

Nosna smés maZe napriklad obsahovat 0.01 az 1 %, prednostne

0.02 az 0.5 % takové konservac¢ni 1latky Jjako dimethyloldime-
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thylhydantoin (DMDM hydantoin), DMDM plus 3-iodo-2-propyl
butyl karabamat (Glydant PlusR), formaldehyd, Kathan® od

Rhone Poulenc, parabeny, atd.

zahustovade v nosi¢i mohou byt v nosiéi pouzity v mnozstvi od
0.01 do 2 %, prednostné od 0.1 do 1 %, a obsahuji slozky jako
guarova guma (tj. hydroxypropylovd guarovd guma), nebo
zesitované polyakryldtové polymery (naprt. CarbopolR polymer

od firmy B. F. Goodrich).

Latky nastavujici hodnotu pH, které mohou byt Vv nosici
pouzZity, zahrnuji hydroxid sodny, Kkyselinu fosforovou,
citronovou, a jantarovou. Ty opét typicky budou ¢init od 0.01

do 2 % latky nosice.

Dalsi slozky, které mohou byt Vv nosi¢i pouzity, zahrnuji
parfémy, barviva, maskovaci a ochranna ¢inidla (nap¥. EDTA),
suspendujici ¢&inidla (napf. Mg/H silikdt) a/nebo <cCinidla
upravujici pocitové vnimani na pokozce ¢i pro pokozku
prospésna (nap¥. silikon, esencialni mastné kyseliny,

petrolatum, atd.).

Jak bylo poznamendno, smési prospésného ¢inidla (smési esternu
a smési noside obsahujici vodu) mohou byt pouzity jak v
zédkladni kapalné &istici 1latce pro osobni umyvadni, tak v

kosmetické zdkladni latce.

Smési dle vynalezu mohou volitelné obsahovat povrchove
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aktivni &inidlo, v zavislosti na formé vyrobku. Presnéiji,

smési pro osobni umyvéni budou napfiklad obsahovat 5 az 60 %,

prednostné 10 aZ 40 3% povrchové aktivniho ¢inidla, zatimco
kosmetické smési nemusi obsahovat 2&dné povrchové aktivni

&inidlo, ale mohou prednostné obsahovat 1 aZz 30 % hmotnosti,

lépe 1 aZ 15 % hmotnosti povrchoveé aktivniho ¢inidla.

priklady povrchové aktivnich <cinidel zahrnuji aniontova,

neiontova, amfoterni a obojetna povrchove aktivni ¢inidla.

Uptrednostnéné smési pro osobni umyvani obsahuji smési

aniontovych a amfoternich povrchove aktivnich ¢&inidel. Nize

jsou podrobnéji popsana povrchové aktivni ¢inidla, ktera

mohou byt pouzita Jjak ve smésich pro osobni umyvani, tak

v kosmetickych smésich.

Smési dle vynalezu mohou volitelné obsahovat jako povrchové

aktivni ¢&inidlo Jjedno nebo vice mydel, coz jsou ve vodé

rozpustné nebo ve vodé rozptylitelné soli alkalickych kovu

organické kyseliny, zv14&té sodné nebo draselné soli, nebo

odpovidajici amoniové ¢i substituované amoniové soli.

pPfiklady vhodnych organickych kyselin jsou prirodni nebo

syntetické alkanové kyseliny s 10 az 22 atomy uhliku, zvlaste

mastné kyseliny triglyceridovych oleja, jako lojovy nebo

kokosovy olej. Pro pevné vyrobky, jako jsou prasky, tyce ¢i

kostky, nebo tablety, je uprednostnénym mydlem mydlo z

lojovych mastnych kyselin. K pripadnému zlepSeni mydlicich a
rozpustnych charakteristik je moZné se sodnymi lojovymi mydly

Q,

smichat mensi mnoZstvi aZz do asi 30 % tfednostné 10 aZz 20 %
4
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sodnych mydel ofechovych olejuy, napriklad z kokosového oleje

¢i z oleje palmovych jader.

Pro kapalné nebo gelové vyrobky Jsou uprednostnéna mydla z

prevazné Ci5 -~ Cqy mastnych kyselin ziskanych z ofechovych

olej@, nebo alternativné ze syntetickych alkanovych kyselin.

Mydla mohou byt dodédna jako predem vytvofend slozka, nebo Je

moZné je ziskat na misté béhem vyroby smési reakeci vhodnych

mastnych kyselin a zasady.

Mnozstvi mydel mastnych kyselin, které mohou byt pritomny ve

smési dle vynalezu, Jje aZz 90 %, prednostne 2 az 80 %

hmotnosti smési.

Smés dle vynalezu muZe také volitelné obsahovat jedno nebo

vice nemydlovych aniontovych povrchovée aktivnich c¢inidel,

jejichz priklady zahrnuji:

Soli alkalickych kovi nebo reakéni produkty organické siry s

alkylovym nebo acylovym radikalem obsahujici 8 =~ 22 atomu

sulfonové nebo sirove.

uhliku, a skupinu esteru Kkyseliny

Specifické priklady téchto syntetickych aniontovych povrchove

aktivnich ¢&inidel jsou sodné, amoniové, draselné nebo tri-

ethanolamoniové alkyl sulfaty, 2zvlasté ziskané sulfataci

vy$s8ich alkoholl (C - C,o), sodné monoglycerid sulfaty a
8 18

sulfonaty mastnych kyselin kokosového oleje, sodné nebo

draselné soli nebo sirové estery reakénich produktd jednoho
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molu vy$s3ich mastnych alkohold (nabf. alkoholl lojového nebo
kokosového oleje) a 1 - 12 moli ethylen oxidu, sodné nebo
draselné soli alkylfenol ethylen oxidu ether sulfatu s 1 - 10
jednotkami ethylen oxidu na molekulu, a kde alkylova skupina
obsahuje 8 aZ 12 atomd uhliku, sodné alkyl glyceryl ether
sulfonaty, reakéni produkty mastnych kyselin s 10 az 22 atomy
uhliku esterifikované kyselinou isethionovou a neutralizované
hydroxidem sodnym, ve vodé rozpustné soli kondensac¢nich

produktd mastnych kyselin s N-methyl taurinem.

7vl1asté uprednostnéna nemydlovd aniontova povrchove aktivni

¢inidla zahrnuji:

Alkylaryl sulfonaty, takové jako alkyl benzen sulfonat (naprt.
TEEPOL CM44, dosaZitelny od firmy Shell), alkyl sulfaty,
takové jako sodny lauryl sulfat (nap¥. EMPICOL CX,
dosazitelny od firmy Albright & Wilson), alkyl ether sulfaty,
takové jako sodny lauryl ether sulfat (napr. EMPICOL ESB70,
dosazitelny od firmy Albright & Wilson), alkyl sulfonaty,
takové jako sodny alkan (C13-18) sulfonat (napr. HOSTAPUR SAS
30, dosazitelny od firmy Hoechst), olefin sulfondty, takove
jako sodny olefin sulfondt (C15-18) (napt¥. HOSTAPUR OS,

dosazitelny od firmy Hoechst);

Dédle sarkosindty, majici strukturu (3),




10

15

20

25

30

.o .y

L ] i d
(E X PR ¥

X R 2

L J

esey

»

.
soed
LT X XY
L XXX

L2 XX}

.

.
sese
sese
sene
caes

e o0 [

- 15 -

o)

||
R, — C — N — CH,COOM (3)
|

CHjy

kde

R4 znadi Cg_14 alkyl, a

M Jje protiiont vybrany z alkalickych kovl, amonia,
substituovaného amonia, tak Jjako alkanolamonia. Prikladem
sarkosinatd se strukturou (3) Jje sodny lauryl sarkosinat

(napt. HAMPOSYL L-95, dosaZitelny od firmy Grace).
Dale tauridy, majici strukturu (4),

0o

RY — ¢ — N — (CH,),505M (4)

CH,

kde

4 v
R*® znacl Cg_jg alkyl.

prikladem taurid@l se strukturou (4) je kokosovy methyl taurin

(napt. FENOPON TC 42, dosazitelny od GAF).

Dale isethionaty, majici strukturu (5),
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0

||

R® — ¢ — 0 — (CH,),S0;M (5)

kde

5 x .z
R” znaci 08_18valky1.

Prikladem isethiondtl se strukturou (5) Jje sodny acyl

isethionat (napt. JORDAPON CI, dosaZitelny od firmy Jordan) .
Dédle monoalkyl sulfosukcinadty, majici strukturu (6),

o)
| |
RS — 0 — C — CH,CH — COOM (6)

SO;M

kde

6 Y -
R znacl Cqig_zg alkyl.

Priklady monoalkylsulfosukcinatd se strukturou (6) zahrnuji:
sodny lauryl sulfosukcinat (nap¥. EMPICOL SLL, dosazitelny od
firmy Albright & Wilson), ho¥c¢ikovy alkyi sulfosukcinat
(napr. ELFANOL 616 Mg., dosazitelny od AKZO), sodny lauryl
ethoxysulfosukcinat (napf. EMPICOL SDD, dosazitelny od firmy
Albright & Wilson), kokosovy monoethanolamid ethoxysulfosuk-

cinadt (nap¥. EMPICOL SGG), dvojsodny lauryl polyglykol ether
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sulfosukcinat (nap¥. SURTAGENE S30, dosazitelny od CHEM-Y),
polyethylenglykol sulfosukcinadt (napt. REWOPOL SBFA 30,
dosazitelny od REWO).
Dadle dialkyl sulfosukcindty, majici strukturu (7),
0
R/ — 0 — C — CH,CH — COOR® (7)

SO;M

kde

R’ a R® jsou stejné nebo rozdilné, a znacl Cg_qy
alkyl.
(7) je sodny

Prikladem dialkyl sulfosukcinatl se strukturou

dioktyl sulfosukcindt (napf. EMCOL 4500 dosazitelny od firmy

Witco).

Dale acyl laktylaty, majici strukturu (8),

0 H O
| L
R — c — (0 —C — C)n — OM (8)
|
CH,
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kde
9 .
R zna¢i Co_qg alkyl.
Prikladem acyl laktylatd se strukturou (8) Je dekanoyl
laktylat (napt. PATIONIC 1224, dosazitelny od firmy

Petterson, C. J.).

Dale acylované "-aminokyseliny, takové jako sodny lauryoyl
glutamat (napf. ACYL GLUTAMATE LS-11, dosazitelny od firmy
Ajinomoto Co. Inc.).

Dale ethyl karboxylaty, takové jako alkyl Cio-14

O(EO)4OCH—2C02Na (nap¥. AKYPO RLM 38, dosazitelny od AKZO).

Je také moZno pouZit obojetnd povrchové aktivni ¢inidla, a

jejich priklady lze popsat Jjako derivaty alifatickych

kvaternadrnich amoniovych, fosfoniovych, a sulfoniovych

sloudenin, ve kterych alifatické radikaly mohou mit primy

nebo vétveny retézec, a kde jeden z alifatickych substituentl

obsahuje od asi 8 do asi 18 atomi uhliku, a Jeden obsahuje

aniontovou skupinu, napr. karboxylovou, sulfonatovou,

sulfatovou, fosfatovou, nebo fosfondtovou. Obecny vzorec pro

tyto slouceniny je

(R3),
|

r2 — y(+*) — cu, — r4z2(")
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kde R? obsahuje alkylovy, alkenylovy, nebo hydroxy alkylovy

radikdl & od asi 8 do asi 18 atomd uhliku, od 0 do asi 10
ethylen oxidovych ¢&sti, a od 0 do asi 1 glycerylové éésti, Z
je vybrano ze skupiny skladajici se z dusikovych, fosforovych
alkylovad nebo monohydroxyalkylova

a sirovych atomt, R3 je

skupina obsahujici asi 1 aZ asi 3 uhlikové atomy, X je 1,

kdyZz ¥ je atom siry, a 2, kdyZ ¥ Je dusikovy nebo fosforovy

atom, R4 je alkylen nebo hydroxyalkylen s od asi 1 do asi 4
atomti uhliku, a 2 je radikdl vybrany ze skupiny skladajici se
z karboxylatovych, sulfonatovych, sulfatovych, fosfonatovych

a fosfatovych skupin.

priklady takovych povrchové aktivnich ¢inidel zahrnuji:
4-[N,N-di(2-hydroxyethyl)~N-oktadecylamonio]-butan-1-
karboxylat,
5#[S—3—hydroxypropyl—S-hexadecylsulfonio]—3—hydroxy—
pentan-l-sulfat,
3—[P,P—diethyl—P-3,6,9—trioxatetradexocylfosfonio]~2—
hydroxypropan-1l-fosfat,
3—[N,N—dipropyl—N—3—dodecoxy—2—hydroxypropylamonio]—
propan-l-fosfondt, v
3—(N,N—dimethyl—N—hexadecylamonio)propanml—sulfonét,
3-(N,N-dimethyl-N-hexadecylamonio)-2-hydroxypropan-1-
sulfonat,
4-{N,N—di(2—hydroxyethyl)—N—(2-hydroxydodecyl)amonio]—
butan-l-karboxylat,
3—[S—ethyl—s—(3—dodecoxy-2—hydroxypropyl)sulfonio]—

propan-l-fosfat,
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3-[P,P-dimethyl-P-dodecylfosfonio]-propan-l-fosfonat,
a 5-[N,N-di(3-hydroxypropyl)-N-hexadecylamonio]-2-

hydroxy-pentan-l-sulfat.

Amfoterni detergenty, které mohou byt pouzity v tomto
vynalezu, obsahuji alesporn Jjednu skupinu Kkyseliny. MGzZe to
byt skupina karboxylové nebo sulfonové kyseliny. Obsahuji
kvaternarni dusik, a jsou to tedy kvaternarni amido kyseliny.
Obecné by mély obsahovat alkylovou nebo alkenylovou skupinu 7
a? 18 uhlikovych atomid. Obecné budou splriovat celkovy

strukturdlni vzorec

0 R?
| l
RL — [ — C — NH(CH,), — ly — N — X — ¥
|
3

kde RL je alkyl nebo alkenyl se 7 aZ 18 atomy uhliku,

R2 a R3 jsou kazdy nezavisle alkyl, hydroxyalkyl, nebo
karboxyalkyl s 1 aZ 3 atomy uhliku,

n je 2 az 4,

m je 0 azZ 1,

X je alkylen s 1 aZ 3 atomy uhliku volitelné substituovanymi
hydroxylem, a

Y je =-CO,~- nebo -50;5-.

Vhodné amfoterni detergenty v ramci shora uvedeného obecného
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vzorce zahrnuji jednoduché betainy dle vzorce

a amido betainy dle vzorce

r2
Rl — CONH(CH,). — Nt — cH,c0,”
2'm 2€0;

Rr3

kde m je 2 nebo 3.

V obou vzorcich je Rl, R2, a R3 takové, jak drive definovano.

Zvlasté muze R byt smési C;, a Cq, alkylovych skupin

ziskanych 2z kokosu, takZe alespon polovina, prednostné tri
¢tvrtiny skupin rY maji 10 aZ 14 uhlikovych atomi. R? a R3 je

prednostné methyl.

Dal&i moZnosti je, Ze amfoterni detergent je sulfobetain dle

vzorce




10

15

20

25

30

L2 . .o

. L]

(22 TS 2
eosee

sene

X T
(XXX}
seee

.

sess

.

*
seec
svee
soae
vene

L4 .o .e

- 22 -

R2
l
R — N* — (cH,);5057
|
R3
nebo
R2
l
Rl — coNH(CH,),, — Nt — (CH,).S0,"
2’m 2/3%73
R3
kde m je 2 nebo 3, nebo varianta téchto sloudenin, kde

skupina (CH2)3SO3" je nahrazena

OH

|
V téchto vzorcich je R1, RZ, a R3 takové, jak drive
definovéano.
Amfoacetaty a diamfoacetaty je také mozZno zahrnout do
obojetnych a/nebo amfoternich sloucenin, které Jje mozZno
pouzit.
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Systém povrchové aktivniho &inidla miZe volitelné obsahovat

neiontové povrchové aktivni ¢&inidlo.

Neiontové povrchové aktivni ¢inidlo, ktere Je moZno pouzZit,
zv1a&té zahrnuje produkty reakce slou¢enin s hydrofobni
skupinou a sloucenin s reaktivnim vodikovym atomem, napriklad
alifatickych alkoholll, Xkyselin, amidad nebo alkyl fenolu

s alkylen oxidy, zv1la&té s ethylen oxidem bud samotnym, nebo

s propylen oxidem. Specifické neiontové detergentni
sloudeniny jsou kondensaty alkyl (Cg - Cysy) fenola s ethylen
oxiden, kondensac¢ni produkty alifatickych (Cgq - Cyg)

primdrnich nebo sekundarnich linearnich nebo vétvenych
alkohold & ethylen oxidem, a produkty vyrobené kondensaci
ethylen oxidu s reakénimi produkty propylen oxidu a ethylen-
diaminu. Dalgi takzvané neiontové detergentni slouceniny
zahrnuji tercidrni amin oxidy s dlouhym Fetézcem, tercidrni

fosfin oxidy s dlouhym fetézcem, a dialkyl sulfoxidy.

Neiontové sloudeniny také mohou byt cukrové amidy, tak jako
polysacharid amid. Povrchove aktivni ¢inidlo miZe specificky
byt jeden z laktobionamidll popsanych ve spise U.S. Patent No.
5,389,279, udéleném Auovi a daldim, ktery Jje zde zahrnut
odkazem, nebo to miZe byt jeden z cukrovych amida popsanych v
patentu No. 5,009,814, udéleném Kelkenbergovi, ktery Je zde

odkazem zahrnut do predmétné aplikace.

Uprednostnéné alkyl polysacharidy jsou alkylpolyglykosidy dle

vzorce
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RZO(CnHZnO)t(glykosyl)X

kde R? je vybrano ze skupiny skladajici se 2z alkylu,
alkylfenylu, hydroxyalkylu, hydroxyalkylfenylu, a jejich
smési, kde alkylové skupiny obsahuji od asi 10 do asi 18,
pfednostné od asi 12 do asi 14 uhlikovych atomii, n je 0 az 3,
t je 0 az asi 10, prednostné 0, a x je 1.3 az asi 10,
prednostné 1.3 az asi 2.7. Glykosyl Jje prednostné odvozen z
glukésy. K pripravée techto sloudenin se nejdrive vytvori
alkohol nebo alkylpolyethoxy alkohol, a pak se zreaguje s
glukésou, nebo se zdrojem glukésy, aby se vytvoril glukosid
(pripojeni v poloze 1). Je pak moZno pripojit pridavné
glykosylové jednotky mezi jejich polohou 1 a polohou 2, 3, 4
a/nebo 6 predchozich glykosylovych jednotek, ptednostné v

poloze 2.

Neiontové povrchové aktivni ¢inidlo je typicky ve smési

Q,

obsafeno v mnoZstvi 0 az 10 % hmotnosti.

Pokud je v kapalné smési pritomen, systém povrchové aktivniho
&inidla v souladu s vynalezem niiZe byt typicky obsazen
v mnozstvi 5 aZ 60 % hmotnosti, prednostné 10 az 40 %
hmotnosti systému povrchove aktivniho ¢&inidla, ktery se

prednostné sklada z

a) 1 aZ 20 % hmotnosti Jjednoho nebo vice aniontovych
povrchové aktivnich &inidel shora popsanych,

b) 0.1 az 20 % hmotnosti amfoternich/obojetnych
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povrchové aktivnich ¢inidel,
c) 0 az 10 % hmotnosti neiontovych povrchove aktivnich

¢inidel.

Aniontova, amfoterni/obojetnd a neiontova povrchové aktivni
&inidla jsou takovd, Jjak shora popsano. V uprednostnéném
systému je aniontové ¢inidlo acyl isethiondt a amfoterni je

betain, takovy jako kokoamidoalkylbetain.

Tyto prostredky pro osobni umyvani mohou volitelné obsahovat
strukturaéni ¢inidlo. Vhodné strukturaéni materialy zahrnuji
bobtnajici jily, napfiklad laponit, mastné kyseliny a Jjejich
derivaty, 2zv1lasté monoglycerid polyglykol ethery mastnych
kyselin, zesitované polyakrylaty takove jako Carbopol (TM)
(polymery dosazitelné od firmy Goodrich), akrylaty a jejich
kopolymery, polyvinylpyrolidon a Jjeho kopolymery, polyethy-
leniminy, soli jako chlorid sodny a siran amonny, estery.

sacharézy, gelovaci latky a jejich smesi.

7 i1t je 2zv1lasté uprednostnény synteticky Jjil hektorit
(laponit), pouZity ve spojeni s elektrolytickou soli schopnou
zpusobit zahustovani tohoto jilu. Vhodné elektrolyty obsahuji
alkalické soli a soli alkalickych zemin jako halidy, amoniové

soli a sirany.

Prostredek také mazZe obsahovat strukturacni ¢inidla
navozujici vnit¥ni lamelarni fazi. Takova strukturacni

¢inidla zahrnuji Cg - Cyy saturované a/nebo vétvené kapalné
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alkoholy a Jjejich ethery, a/nebo Cg aZ Cgq mastné kyseliny,
kde tato strukturadni ¢inidla maji bod taveni nizsi neZ 25

Cc.

KdyZz je pritomno, miZe takove strukturaéni ¢inidlo byt
Q <

obsazeno v mnoZstvi od 0.1 do 25%, prednostné od 1 do 15 3

hmotnosti smési.

Tyto prostfedky pro osobni umyvani mohou také obsahovat
zahustujici (nebo z¥edujici) ¢inidlo, tj. materidl udrzZujici
viskozitu +této faze, tak Jjak se intensita strfihu béhem
uzivani zvyduje. Vhodné materidly zahrnuji zesitované
polyakrylaty 3jako Carbopol (TM) (polymery dosaZitelné od
firmy Goodrich), prirodni gumy zahrnujici alginatové,
guaroveé, xanthanové a polysacharidové derivaty, vcetné
karboxy methyl celuldzy a hydroxypropyl guaru, propylen
glykoly a propylen glykol oleadty, soli jako chlorid sodny a

siran amonny, a glycerolové derivaty loje, a Jjejich smési.

Tato ¢inidla mohou typicky byt obsaZena Vv mnozstvi 1 az 15 %

hmotnosti smési.

Dalsi typické sloZky takovych smési zahrnuji zneprthlednujici
&inidla, prednostné 0.2 aZz 2.0 % hmotnosti, konservacni
&inidla, prednostné 0.2 aZz 2.0 % hmotnosti, a parfémy,
prednostné 0.5 a% 2.0 % hmotnosti. Mohou byt také zahrnuty

kationtové polymery, Jjako Jaguar(R) od firmy Rhone Poulenc, a

Polymer JR(R) od firmy Amerchol.
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Smési zakladni hmoty mohou ddle obsahovat pridavné olejové/

v 2

zmékéujici Gdstice (zvlasté kdyZz jsou v lamelarni fazi), kde
pridavné prospésné ¢inidlo (tj. navic k prostfedku prospésného
&inidla na zakladé smési a-hydroxy kyselin) Jje takové jak je

uvedeno nize:

Jedlé oleje: arasidovy olej, kanelovy olej, ricinovy olej,
kakaové maslo, kokosovy olej, kukuri¢ny olej, olej bavlnénych
semen, olivovy olej, palmojadrovy olej, <repkovy ole]j, olej

saflorovych semen, olej sesamovych semen, a sojovy olej.

Estery: Butyl myristat, cetyl palmitat, decyloelat, glyceryl
laurat, glyceryl ricinoleat, glyceryl stearat, glyceryl
isostearat, hexyl laurat, isobutyl palmitat, isocetyl

stearat, isopropyl isostearat, isopropyl laurat, isopropyl

‘linoleat, isopropyl myristat, isopropyl palmitat, isopropyl

stearat, propylen glykol monolaurat, propylen glykol
ricinoleat, propylen glykol stearat, a propylen glykol

isostearat.

7ivod¢igné tuky: acylované lanolin alkoholy, lanolin, veprove

sadlo, norkovy olej a 14j.

Mastné kyseliny a alkoholy: kyselina behenova, palmitova,
stearova, behenyl alkohol, cetyl alkohol, eikosanyl alkohol,

a isocetyl alkohol.

Daldi priklady oleji/zmékéovacich ¢inidel zahrnuji mineralni
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olej, petrolatum, silikonovy olej takovy jako polysiloxan,

lauryl a myristyl laktat.

Pridavné zmékcéujici ¢inidlo/olej bude obvykle <¢init, pokud

bude pritomno, 1 aZ 20 % smési.

Dalsi slozky, které je moZno nalézt v téchto prostredcich

péde o télo, jsou nasledujici:

Oorganicka rozpoustédla, jako ethanol, pfidavné zahustovaci
latky, jako karboxy methyl celuléza, silikat horc¢iku a
hliniku, hydroxy ethyl celuléza, methylceluldza, karbopoly,
glukamidy, nebo Antil(R) od firmy Rhone Poulenc, parfemy,
ochrannd ¢inidla, jako tetrasodny ethylen diamin tetraacetat
(EDTA), EHDP nebo smé&si v mnoZstvi od 0.01 do 1 %, prednostné
od 0.01 do 0.05 %, a barvici ¢&inidla, zneprihlednujici a
perletujici 1atky, jako steardt zinku, hor¥¢iku, TiO,, EGMS
(ethylen glykol monostearat), nebo Lytron 621 (styrenovy/
akrylovy kopolymer), Kkteré jsou vsSechny uzitec¢né pri

zlepSovani vzhledu nebo kosmetickych vlastnosti vyrobku.

Prostredek dale miZe obsahovat antibakteridlni latky jako
2- hydroxy -4,2'4' trichlordifenylether (DP300), konservacéni
latky Jjako dimethyloldimethylhydantoin (Glydant XL1000),

parabeny, kyselinu sorbovou, atd.

Prostredek také miZe obsahovat kokosové acyl mono- nebo

diethanol amidy jako ptridavnd pénici ¢inidla, a je takeé
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s vyhodou moZno pouzit silne ionizujici soli jako chlorid

sodny a siran sodny.

Mohou byt pouZity antioxidanty jako napriklad butylovany
hydroxytoluen (BHT), s vyhodou v mnozstvi asi 0.01 % nebo

vy$sim, je-1li to vhodné.
Kationtové kondicionéry, které mohou byt pouzity, zahrnuji
kondicionéry typu Quatrisoft LM-200 Polyquaternium-24,

Merquat Plus 3330 = Polyquaternium 39, a Jaguar(R).

Polyethylen glykoly, které mohou byt pouzity, zahrnuji

Polyox WSR-205 PEG 14M
Polyox WSR-N-60K PEG 45M, nebo
Polyox WSR-N-75 PEG 7M.

Dalsi zahustovaci latky, které mohou byt pouzity, zahrnuji
Amerchol Polymer HM 1500 (nonoxynyl hydroethyl celuléza),
Glucam DOE 120 (PEG 120 methyl glukosovy dioleat),
Rewoderm(R) (PEG modifikovany glyceryl kokoat, palmat, nebo

lojat) od Rewo Chemicals, Antil(R) (od firmy Goldschmidt).

Dal&i volitelné slozky, které mohou byt pridany, Jjsou
polymery proti vytvareni vlocek, takové jako dle U.S. patentu
No. 5,147,576 udéleného Montagueovi, ktery je zde zahrnut

odkazem.
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Dalsi slozky, které je mozZno zahrnout, jsou odlupovaci
prost¥edky, Jjak polyethylenové perlicky, skorapky vlasskych

orechli a merurnkové pecky.

Pokud se jednd o kosmeticky prostredek typu "ponech na
mist&", tak tento prost¥edek obecné bude obsahovat menée
povrchové aktivniho ¢inidla (tj. 0 - 30 %, prednostne 1 - 15
% hmotnosti), ale bude obsahovat vice sloZek charakteristic-

kych pro kosmeticky nebo komercné prijatelnou nosnou latku.

oe

Smés prospésného ¢inidla bude napfiklad <¢init 1 az 25
hmotnosti celkové smési, povrchové aktivni <¢&inidlo bude
obsafeno v mnoZstvi 0.5 aZz 30 % hmotnosti, a zbytek bude
kosmetickd nosna smés.

Tato kosmetickd nosna 1latka (tvorici 1 aZz 99 % celkového
kosmetického prostfedku, prednostné 1 - 80 =% celkového
kosmetického prostfedku) miZe obsahovat olej nebo olejnaty
material, spolu s emulgac¢nim ¢inidlem, aby se vytvorila bud
emulse vody v oleji, nebo oleje ve vodé, coZ zejména zavisi
na stredni hydrofilni - lipofilni rovnovaze (HLB) pouzitého

emulga¢niho ¢inidla.

V kosmetické nosné latce v souladu s predloZenym vynalezem
mohou byt pritomny ruzné typy aktivnich slozek. Aktivni
slozky jsou definovany jako ¢inidla prospésna pro pokozku ¢i
vlasy, jind nez zmékéovaci ¢inidla, a jind nez slozZky ktere
pouze zlepsuji fyzikdlni charakteristiky smési. Adkoliv tato

kategorie na né neni omezena, tak obecné priklady zahrnuji
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ochranné latky proti pusobeni slunec¢niho zareni, a latky ke

zlepseni opalovani.

Ochranné 1latky proti pusobeni sluneéniho zareni zahrnuji
materidly obvykle pouzivané k zabréanéni pronikani
ultrafialového svétla. Jako ilustraci téchto sloucenin je
mozno uvést derivaty PABA, skoficany a salicyldty. Napriklad
je moZno pouZit oktyl methoxyskofican a 2-hydroxy-r-methoxy
benzofenon (také znadmy jako oxybenzon). Oktyl methoxyskofican
a 2-hydroxy-methoxy benzofenon jsou komer¢né dosazitelné pod
obchodnimi znac¢kami Parsol MCX a Benzofenon-3. Presné
mnoZstvi ochranné latky proti sluneénimu zareni pouZité v
emulzich se miZe ménit v 2zavislosti na pozZadovaném stupni

ochrany proti slune¢nimu UV zareni.

Typicky budou aktivni 1latky ¢&init 1 az 30 % celkového

mnozstvi kosmetické smési.

Dal&i uprednostnénd volitelnd sloZka je vybrand z esencialnich
mastnych kyselin (EFA), tj. téch mastnych kyselin, které jsou
esencialni (podstatné) pro formovani plasmové membrany vsech
bunék, v keranocytech nedostatek EFA ¢ini bunky hyperprolife-
rativnimi. Doddni EFA toto napravi. EFA také miZe zvysit
syntézu lipidd v epidermu a poskytnout 1lipidy pro vytvoreni
bariéry v epidermu. Tyto esencialni mastné kyseliny jsou
prednostné vybrany z kyseliny linoloveé, T-linolenové, homo-T-
linolenové, Kkyseliny niobi&né, kyseliny eikoso-(n-6,9,13)-

trienové, kyseliny arasidové, timnodové, hexanove, a jejich
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smési.

Do kosmetickych smési dle predloZeného vyndlezu jsou casto
zahrnuty zmékdéovaci latky. MnoZstvi téchto zmékcovacich latek
se miZe ménit v rozmezi od asi 0.5 % do 30 % hmotnosti
celkové kosmetické smési. Zmékcéovaci latky 1lze roztridit do

takovych obecnych chemickych kategorii jako estery, mastné

kyseliny a alkoholy, polyoly a uhlovodiky.

Estery mohou byt mono- nebo di-estery. Prijatelné priklady
mastnych di-esteru zahrnuji dibutyl adipat, diethylsebakat,
diisopropyl dimerat, a dioktyl sukcinat. Prijatelné mastné
estery s vétvenym fetézcem zahrnuji 2-ethyl-hexyl myristat,
isopropyl steérat, a lisostearyl palmitat. Prijatelné estery
trojsytnych kyselin zahrnuji triisopropyl trilinoleat a
trilauryl citrat. Pfijatelné mastné estery s pfimym fetézcem
zahrnuji lauryl palmitat, myristyl laktat, oleyl europat, a
stearyl oleat. Uprednostnéné estery zahrnuji koko-kaprylat/
kaprat (smés koko-kaprylatu a koko-kapratu), propylen glykol

myristyl ether acetat, diisopropyl adipat, a cetyl oktanoat.

Vhodné mastné alkoholy a kyseliny zahrnuji slouceniny s 10 az
20 atomy uhliku. Zv1asté uprednostnéné jsou takové slouceniny
jako cetylové, myristové, palmitové a stearylové alkoholy a

kyseliny.

Mezi polyoly, které mohou slouzit Jjako zmékcovaci latky,

jsou alkyl polyhydroxylové slouceniny s pfimym a vétvenym
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tetézcem. Napriklad Jsou uprednostnéné propylen glykol,
sorbitol a glycerin. Butylen a propylen glykol Jjsou take

zv14&té uprednostnéné pro zvyseni pronikani.

priklady uhlovodikl, které mohou slouzit Jjako zmékcéovaci
latky, Jjsou slouéeniny s uhlovodikovym fetézcem s 12 az 30
atomy uhliku. Specifické ptiklady zahrnuji minerdlni olej,

rosol petrolea, skvalen a isoparafiny.

Daléi kategorii funkénich slozZek Vv kosmetickych smésich dle
predlozeného vyndlezu Jsou zahustovaci 1latky. Zahustovaci
latka bude obvykle pritomna Vv mnozstvi od 0.1 do 20 %

hmotnosti, prednostné od asi 0.5 do asi 10 % hmotnosti
celkové smési. Prikladem zahustovacich latek jsou zesitované
polyakrylové materialy dosaZitelné pod obchodni znackou
Carbopol od firmy B. F. Goodrich Company. Mohou se pouzit
neiontové celuldézové materidly takové jako methylovd celuldza
a hydroxy propyl methylova celuléza. Jako zahustovace se také

mohou pouZit kationtové celuldzové materialy, takoveé jako

polymer JR400 a kationtové gumy jako Jaguar <135.

Povrchové aktivni ¢inidla, také nékdy oznac¢ovana jako
emulgaéni ¢inidla, Je rovnéZ mozno zahrnout do kosmetickych
smési dle predloZeného vynadlezu. Povrchove aktivni ¢inidla
mohou byt obsaZena V mnozstvi od asi 0.5 do asi 30 %,
prednostné od asi 1 do asi 15 % hmotnosti celkové smési.
Pouzitd povrchové aktivni ¢inidla mohou byt kationtova,

neiontovad, aniontovd, nebo obojetna, nebo jejich kombinace.
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Smés v souladu s vyndlezem muZe také obsahovat dalsi
volitelné pridavné 1latky, tj. slozky jiné neZ hlavni slozky
jiz definovane, které jsou obvykle pouzZivané ve smésich pro
vnéjéi aplikaci na lidskou kazi. KdyZz jsou tyto pridavne

- -

1a4tky pritomné, budou tvorit zbyvajici cast smési.

priklady volitelnych pridavnych latek zahrnuji nosné latky,
jejich vybér bude zdviset na poZadovaném typu vyrobku ze
smési. Typicky bude nosna latka, pokud bude pritomna, vybrana
z tedidel, dispergujicich ¢inidel, a dalg&ich nosnych latek
pro slozky, tak aby se zajistilo rovnomérné rozloZeni pri

aplikaci na kzZi.

Smés muZe obsahovat vodu jako nosnou latku, v kombinaci s

alespon jednou daléi kosmeticky prijatelnou nosnou latkou.

Dalgi nosné latky jiné nez voda, které Jje moZno pouzit ve
smésich v souladu s vyndlezem, mohou zahrnovat kapalné ci
pevné latky, Jako zmék&ovaci latky, rozpoustédla, zvlhcovaci
&inidla, zahustovace, a prasky. Priklady kazdého typu téchto
nosnych 1latek, které mohou byt pouzité samotné nebo ve

smésich s jednou nebo vice nosnymi latkami, jsou nasledujici:

smékéovaci ¢&inidla, Jjako stearyl alkohol, glyceryl mono-
laurat, glyceryl monoricinoleat, propan-1,2-diol, butan-
1,3-diol, dokosan-1,2-diol, norkovy olej, cetyl alkohol,
isopropyl isostearat, stearova kyselina, isobutyl palmitat,

isocetyl stearat, oleyl alkohol, isopropyl laurat, hexyl
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laurat, decyl oleat, oktadekan-2-0l, isocetyl alkohol,
eikosanyl alkohol, behenyl alkohol, cetyl palmitat,
silikonové oleje tak jako dimethylpolysiloxan, di-n-butyl
sebakat, isopropyl myristat, isopropyl palmitat, isopropyl
stearat, butyl stearat, polyethylen glykol, triethylen
glykol, lanolin, kakaové maslo, kukuriény olej, olej
bavlnikovych semen, fepkovy olej, 1luj, veprové sadlo, olivovy
olej, palmojadrovy olej, olej saflorovych semen, sojovy olej,
sluneénicovy olej, sesamovy olej, kokosovy olej, arasidovy
olej, ricinovy olej, acetylované lanolinové alkoholy,
petroleum, minerdlni olej, butyl myristat, kyselina
isostearova, kyselina palmitovd, isopropyl linocleat, lauryl

laktat, myristyl laktat, decyl oleat, myristyl myristat.

Hnaci 1l&tky, jako trichlorofluoromethan, dichlorofluorome-
than, dichlorotetrafluoromethan, monochlorodifluoromethan,
trichlorotrifluoroethan, propan, butan, isobutan, dimethyl

ether, oxid uhlic¢ity, oxid dusny.

Rozpoustédla, jako ethyl alkohol, methylen chlorid, isopropa-
nol, aceton, ricinovy olej, ethylen glykol monoethyl ether,
diethylen glykol monobutyl ether, diethylen glykol monoethyl

ether, dimethyl sulfoxid, dimethyl formamid, tetrahydrofuran.

zvlh&ovaci 1latky, jako glycerin, sorbitol, 2-pyrrolidon-5-
karboxylat sodiku, rozpustny kolagen, dibutyl ftalat,

Zzelatina.
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Prasky, jako k¥ida, klouzek, valcharska hlinka, kaolin,

&krob, gumy, koloidalni silikondioxid, polyakrylat sodiku,

tetra alkyl a/nebo trialkyl aryl amonium smektity, chemicky

modifikovany horéiko-hlinikaty silikat, organicky modifikova-
ny montmorilonitovy jil, hydratovany silik&t hliniku, kourovy
kfemen, karboxyvinylovy polymer, karboxymethylova sodna celu-
léza, ethylen glykol monostearat.

Kosmeticky prijatelnd nosnd latka, pokud bude pritomna, bude

N

obvykle ¢&init od 0.01 do 99.9 % prednostné od 50 do 98 %

hmotnosti smé&si, a miZe v nepritomnosti jinych kosmetickych

pridavnych latek tvorit celou zbyvajici cast smési.

Typickd kosmeticka smeés bude obsahovat:

a) 0.05 aZ 30 %, prednostné 1 aZ 15 % povrchove aktivniho

¢inidla,

b) 1 az 25 % smési a-hydroxy esterového prospésného cinidla,
a dale

c) 1 aZ 98 % smési zahrnujici

i) aktivni latky v mnoZstvi 1 aZ 20 % celkové smési,

ii) esencidlni mastné kyseliny v mnozstvi 1 aZ 15 %
celkové smési,

iii) zmékéovaci latku v mnoZstvi 0.5 az 50 % celkové
smési,

iv) zahudtovaci 1latku v mnoZstvi 0.1 az 20 % celkové
smési.

Prostredek dle vyndlezu mlZe mit také formu kapaliny nebo
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gelu, pro odebiradni ze zakrytého kontejneru jako lahvicka,
odvalovaci aplikdtor nebo tuba, nebo aerosolovy davkovac s
hnaci latkou, tak jako <¢istici prostredek na kuzi, vyrobek
pro sprchovani, pridavna 1latka do koupele nebo sSampon.
Prostredek také mizZe mit formu prdsku nebo pevné latky jako
je tyé&inka, prednostné umisténa do =zakrytého drZadku s
odvinovacim ¢&i vysunovacim za¥izenim, jako je tomu podobné u
rténky, nebo to miZe byt kostka nebo tableta, s nebo bez
mydla mastné kyseliny, pro pouZiti pfi umyvani misto obvyklé

mydlové kostky.

Prostfedek dle vynadlezu Jje moZno provést jako vyrobky pro
umyvani pokoZky, nap¥. Jjako gely do koupele ¢i do sprchy,
prostfedky pro umyvadni rukou nebo vody pro umyvani obliceje,
vyrobky pro uziti pred a po holeni, omyvaci a osusovaci
vyrobky, a vyrobky pro ponechdni na misté uZiti, vyrobky pro

umyvani vlasd a pro pouZiti na zuby.

Prostredky dle vyndlezu obecné budou kapaliny, které lze
odlévat, nebo témér kapaliny, nap¥. pasty, a budou mit
vigkozitu v rozmezi od 250 do 100000 mPa, mérenou pri
velikosti stfihu 10 s~! a 25 °C ve viskozimetru Haake Roto-

viscosimeter RV20.

Vynalez také poskytuje uzavreny kontejner obsahujici

detergentni smés tak jak zde definovano.

Vynalez také poskytuje zplisob pro pripravu prostfedku zde
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popsaného, a tento zpusob zahrnuje kroky

i) pripravy smési obsahujici smés ester a-hydroxy

kyselin, jak zde popsano,

ii) kombinovadni s povrchové aktivnim <¢inidlem a
slozkami pro osobni umyvani, tak aby se vytvoril
prostredek pro osobni umyvani, nebo kombinovani s

kosmetickou nosnou latkou (volitelné obsahujici povr-

chové aktivni &inidlo), Kk vytvoreni prostredku typu

"ponech na misté", a

iii) =zabaleni prostfedki osobniho umyvéani, nebo pro-

stredkd typu "ponech na misté" (nebo Jjiné formy pro-

stredku) do kontejneru.

Vyndlez bude nyni dale vysveétlen pomoci néasledujicich

neomezujicich p¥ikladu.

pPriklad 1

Nasledujici testovaci postup se vztahuje na postup provadény

k ziskani informace zaznamenané na obrazku 1.

Pro tento uUdel se vyhodnocoval ucinek (S)-esterlt mlécné

kyseliny (butyl) s kratkym retézcem ve srovndni s estery s

dlouhym retézcem (oktadecyl) na suchou ktzi =ze spodni casti

v

nohy, a dale se tyto ducinky porovnavaly s uc¢inky samotné

nosné latky nebo samotné mlécné kyseliny. VsSechny slouceniny

byly na k@i aplikovany ve znamych davkach.
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Populace pro tuto studii se skladala ze zdravych Zen, ktereé
se studie zucastnily dobrovolné, obecné se tésily dobremu
zdravi, a byly ve véku mezi 18 a 65 lety. Dobrovolnice
uvadély, Ze maji sklon k vyvinu suché kiiZe na spodni casti
nohou, pokud nepouzivaji zvlhcovaci prostredek. 53 téchto Zen
bylo zahrnuto do ptipravné faze, a 30 pak do faze aplikace

vyrobku.

Jednalo se o studii ndhodného typu, kterda vyuzZzivala metodu
nedplnych bloku, a kazdy subjekt provadel vlastni diagnostiku
kladnych ¢&i zapornych WUc¢inka. Studie meéla simulovat ﬁéinky
umyvani s mirnym c&isticim prost¥edkem, ktery obsahoval
prospééné d&inidlo, a to se na kGzi béhem myti ukladalo ve
znamém mnoZstvi. Studie zahrnovala sedmidenni pripravnou
fazi, kdy dobrovolnice prestaly uZivat zvlhéovaci latku,

a umyvaly si svou spodni ¢&st nohy dvakrdt denné po dobu 30

vterin ve zvlhéujici smési nésledujiciho sloZeni:

acyl isethionat 3 - 10 %
lauretsulfat sodiku 1 -5 %
betain 5 - 15 %

parfém, konservaéni prostredek a

oo

minoritni sloZky 1 -5

voda zbytek smési

Po pripravné fazi byla pokozka spodni vnéjsi <Casti nohou
kazdého subjektu rozdélena na dvé testovaci mista s plochou

120 cm? (10 cm x 12 cm), celkem tedy &tyfi testovaci mista na
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subjekt. Subjekty s hodnotou suchosti kiZe mezi 1.5 a 3.0
(véetné), a s rozdilem mezi vSemi testovacimi misty subjektu
ne vétsim neZ jeden bod, byly zarazeny do <&tyrtydenni faze
této studie s aplikaci vyrobku. Béhem faze aplikace vyrobku,
subjekty vyrobek aplikovaly dvakrat denne, rano a vecer,

pribliZné po 12 hodinach.

Jak bylo shora poznamenédno, kazdy subjekt vyhodnocoval uc¢inky
mlécné kyseliny, nosné latky, a ndsledujicich dvou esterovych
vyrobkii: butyl (S)-laktatu a oktadecyl (s)-laktatu, tak je

uvedeno nizZe v tabulce:

Testovacil Koncentrace Aplikované Aplikované
materidl mnozZstvi mnozZstvi
materidlu laktatu
ug/cm? Lg/cm?

butyl (S)-laktat 1.46% (0.1M) 29 18
oktadecyl (S)-laktat 3.42% (0.1M) 68 18
(S)-kyselina mlécna 0.9% (0.1M) 18 18
nosnd latka —-—— - 0

Ve dnech 1 a 2 aplikaéni féze vyrobku bylo provadéno visudlni
vyhodnoceni suchosti a zc¢ervenani kiZe pred rannim umyvanim a
pribliZné po 6 hodinach po rannim umyvani. Nasledujici
visualni vyhodnoceni bylo provaddéno ve dnech 4, 7, 10, 14,
18, 21 a 24, pred rannim umyvanim. Dalsi pristrojova méreni

byla provadéna ve dnech 14 a 24.




10

15

20

25

30

.o e

3

essses
(XX 1Y
®

L XYY

*

L
sses
sves

[ XY ¥

*

seen

.

*

XYY XY
eose
XYy
sess

L X X .o

- 4] -

Aplikace vyrobku byla provadena subjektem, a osoby

provadéjici studii provadély kontrolu v testovacim centru,

s pouzitim nasledujiciho postupu:

Subjekt si navlh&il obé nohy (horni vnéjsi cast lytka) teplou

vodou. Subjekt si dale navlh¢il ruce a dal si asi 0.5 g
sprchového gelu (dle receptury shora poznamenané) do jedné
ruky. Pak subjekt vytvofil pénu na obou rukdch tak, Z2e je

spolu navzdjem mirné trel po dobu asi 10 sekund. Pravai ruka

subjektu umyvala pravou nohu, a levd ruka umyvala levou nohu.

subjekt mirné hladil namydlenymi prsty nahoru a doll vnéjsi

s4st lytka tficet vterin, s pouzitim stejného tlaku na obou
nohdch. Subjekt opldchl spodni ¢ast nohou teplou vodou a
dotekem mékkého ruéniku zcela vysusil. Subjekt pripevnil

s pouzitim chirurgické pasky pripravenou latkovou sSablonu k

vnéjsi ¢&asti 1lytka, k usmérnovani aplikace testovaného

vyrobku. Subjekt dal asi 0.25 g (kapaci lahviékou) kazdého

testovaného vyrobku do uréenych testovacich mist rozméru 120

cm? (2 mg smési na cmz), a vzdy jen jeden vyrobek, a vetrel

kazdy tento produkt lehce ale dukladné do testovaciho mista,

a dbal na to, aby se testovany vyrobek nevettel do zadného

jiného neZ k tomu urceného mista.

Tato celd procedura Jje oznacena Jjako "Procedura aplikace
vyrobku", a provadéla se dvakrat denné, priblizZné po 12
hodindch. KXromé& téchto uréenych umyvdni se nohy neunyvaly

mydlem nebo &isticim prostfedkem, a nepouzil se na né Zadny

jiny zvlh¢ovaci prostredek.
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Visudlni uréovani suchosti se pred =zapocetim aplikacni faze

provéddélo pod vedenim jedné kvalifikované osoby, aby se

subjektu wudélila prislusna kvalifikace. Nasledna visualni

vyhodnocovédni byla provadéna stejnou vyhodnocovaci osobou,

tak jak popsano shora v odstavci tykajicim se projektovani

studie, a to pred umyvanim nebo aplikaci vyrobku. Testovacl

mista se vyhodnocovala na suchost ve stupnici 0 - 4, s

priristkem po pul bodu. V nejasnych pripadech mista

vyhodnotila osoba k tomu urcena. Zéervenani se vyuzZivalo jen

pro monitorovani podrazdéni. Kdyz néjaké misto bylo

vyhodnoceno zndmkou 3.5 nebo vice pro suchost &i zcéervenéni,

bylo vytazeno z nasledné aplikace vyrobku.

Méteni ztraty vody pokozkou (TEWL) byla provadéna na kazdén

testovacim misté s pouZitim pFistroje Servomed Evaporimeter

se se na kaZdém testovacim

EP1. Hydratace zrohovatélé vrstvy

misté urdcovala vodivosti s pouZitim pristroje SKICON-200

vybaveném sondou  MT-8C. Mér¥eni TEWL a vodivosti byla

provadéna pred zapocetim procedury aplikace vyrobku, po dvou

tydnech aplikace, a na konci studie.

Testovaci materidly byly butyl (S)-laktat, a oktadecyl (s)-

laktat (pH 7.0) a byly porovnavany s (S) kyselinou mlécnou

(pH 3.5) a s nosnou ladtkou. Nosna latka pro estery kyseliny

byla nasledujici:
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Nosnd latka pro kyselinu mléc¢nou a estery kyseliny mlécné

slozka obsah v %
konservadéni prostredek 0.2
KH2P04 0.4
K2HPO4 0.6
Polysorbat 80 (Tween 80) 0.4
deionizovana voda do 100

pH je 7.0 +/- 0.5 pro estery

pH je 3.5 +/- 0.5 pro kyselinu mléénou

K urdeni, =zda néktery vyrobek zpusobil zménu ve visudlni
suchosti po =zapodeti aplikace, se provadélo nasledujici
vyhodnocovani. Pri kazdém tomto vyhodnocovédni se provadéla
Pratt-Lehmannova verse znadeného vyhodnocovaciho testu dle
Wilcoxona vzhledem k rozdilu v klinickych znamkach od pocatku
provadéni aplikace pro kazdy vyrobek, aby se urc¢ilo, zda
vyrobek zplsobil vyznacnou zménu V poc¢atednim hodnoceni,
a kterym smérem. K porovnani testovanych vyrobku se pouzZivaly

dvé statistické metody.

Metoda 1: V kazdém vyhodnocovacim bodu se provedla Pratt-
Lehmannova verse znaceného vyhodnocovaciho testu dle
Wilcoxona tykajici se rozdilu v klinickych zndmkach od
podatku aplikace pro kazdy spojeny padr vyhodnocovani naptic

vSemi skupinami, s &lenem tymu jakoZto blokem.
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Metoda 2: V kazdém vyhodnocovacim bodu se provedl vyhodnoco-

vaci s&itaci test dle Wilcoxona tykajici se rozdilu v

klinickych zndmkdch pro kazdy par aplikaci, tak jako kdyby

data pochézela z nezavislych skupin, s ignoraci efektu ¢lena

tymu. Pro shromazdénd data se za staticky vyznamné pokladaly

rozdily p < 0.10.

M&Feni TEWL a vodivosti pro kaZdé osetreni byla analyzovana

vzhledem k pocdteénim  hodnotam, s pouzitim dvojného

parovaného t-testu. Mezi osetfenini byla provedena porovnani

mé¥enych hodnot vzhledem k pocdtecnim hodnotédm s pouzitim
dvojného parovaného t-testu pro kazdy k sobé patrici par
ogetreni napri& vSemi skupinami. Pri kazdem vyhodnocovani se

porovnaval Jjak rozdil s poddteénimi hodnotami, tak rozdil

mezi oSetrenimi, a jako blok se uZival ¢len tymu.

S pouzitim shora popsaného postupu byl Zadateli testovan

G¢inek (1) kyseliny mlécné, (2) butyl esteru kyseliny mlécéné,

suchost ve srovnani

(3) oktadecyl esteru kyseliny mlécné na

se samotnou nosnou latkou (bez kyseliny mlééné nebo esteru).

Jak je ztejmé z obrazku 1, ester s kratkym fetézcem, tak jako

pbutyl ester (ktery poskytuje dobré dlouhodobé prospésné

u¢inky) je stejné vysusujici jako samotnd nosnd latka. Pouze

ester s dlouhym tTetézcem (nap¥. oktadecyl ester) poskytuje

vyrazné mensi vysusSeni.

Nehledé na kratkodobé vysusujici u¢inky butyl esteru, tento
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ester poskytuje mléénou Kkyselinu a Jje tedy znamo, Ze
poskytuje dlouhodobé prospésné ucinky. Napriklad je znamo, Ze
kyselina mlécnd poskytuje ﬁéinky zvy$eného odstrariovani
Supinek na zrohovatélé kuzi, a tak Jjeji uziti vede Kk
vyhlazeni kliZze (viz Scott a dalsi, Dermatol. Res. 110 (1974)
585-592), dale poskytuje uc¢inky =zahusténi pokozZky, a tak
sniZuje mnozZstvi vrasek (Bartolone a dalsi, J. Invest
Dermatol. 104 (1995) 609), a zvySuje biosyntézu lipidu ve
zrohovatélé vrstvé pokozky, coz vede k lepsi bariérové funkci
(viz. Rawlings a dals$i, Arch. Dermatol. Res. 288 (1996) 383-

390). Kazdy 2z téchto prameni Jje zde odkazem zahrnut do

predmétné aplikace.

Mélo by se poznamenat, Ze jak je videt z prikladu 4, prednost
ester®t s kratkym retézcem spo&ivd v tom, Ze rychleji
hydrolyzuji neZ estery s dlouhym Ffetézcem, a proto poskytuji

rychleji d¢inky spojené s kyselinou mlécnou.
Priklad 2

Jak bylo poznamenadno, priklad 1 a obrazek 1 ukazuiji, ze
navzdory mnohonasobnym ptiznivym a¢inkum spojenym
s poskytovanim kyseliny mlécné, estery s kratkym retézcem
zpocatku vysusuji. Zadatelé tedy provedli studii popsanou
v tomto prikladu, aby se =zjistilo, zda kratkodobé vysusovani

miZe byt maskovdno kombinaci estert s kratkym a dlouhym

retézcen.
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cilem této studie bylo vyhodnotit G&inky kombinaci oktyl (S)-
laktatu, oktadecyl (S)-laktatu, a cetyl laktatu pri aplikaci
vyrobku na suchou kGzi spodni <¢casti nohy po umyvani. Jednalo
se o ndhodnou dvojnou studii s vyuZitim dplnych blokd, ktera
zahrnovala 3jeden tyden pripravné féze a pétidenni fazi
aplikace vyrobku. Studie byla dokon¢ena s 21 2ensk§mi

subjekty.

Subjekty prosly jednotydenni pripravnou fadzi, kdy si umyvaly
vnéjsi dolni &ast nohy ptripravkem dle prikladu 1 dvakrat
denné, a prestaly pouZivat zvlhéovaci prostredek (viz popis
projektu studie v prikladu 1). Po pripravné fazi byly nohy
subjektll rozdéleny do osmi mist po 20 cmz, ¢tyri mista na
jedné noze, a subjekty s hodnotou suchosti mezi 1.5 - 3 (byl

vyZadovan jednobodovy rozdil mezi témito osmi misty)

vstoupily do féze aplikace vyrobku.

pétidenni féaze aplikace vyrobku =zahrnovala dvakrat denni
aplikaci, po 5 aZ 6 hodinach. Procedura aplikace vyrobku je
nasledujici: obé& nohy se omyvaly po dobu 30 sekund stejnou
zvlhéujici smési jako v pfikladu 1, pak byly osuSeny doteky
ruéniku, a pak bylo sedm vyrobkd po umyvani aplikovano na
urcena testovaci mista. Jedno misto bylo ponechano
neosetfené. Aplikace vyrobku na jednotliva mista byla
provadéna nahodnym zplsobem, s vyvazZenim mezi jednotlivymi
misty. Pred kazdym umyvanim /aplikaci bylo provedeno visudlni
vyhodnoceni suchosti a z&ervendni kuZe (viz odstavec o

klinickém vyhodnocovani v prikladu 1).
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Byly testovany ndsledujici estery, samotné nebo ve smési, jak
naznaceno:

1.0 % oktyl (S)-laktat (davka 20 pg oL/cm?),
1.7 % oktadecyl (S)-laktat (davka 34 ug ODL/cmZ),

1.0 % oktyl (S)-laktat /1.7 % oktadecyl (S)- laktat (davka 20

ug OL, 34 pg ODL/cm?),
3.6 %

oktadecyl (S)-laktat (davka 72 pg ODL/cmZ) (na obréazku

3 neukazano),

1.6 % cetyl (S)-laktat (davka 32 pg CL/cm?),
1.0 % oktyl (8)- / 1.6 % cetyl laktat (davka 20 ug OL, 32 ug
CL/cmz),

nosna latka.

Nosna latka pro estery byla ndsledujici:

0.45 % fosfat t¥isodny, 0.4 % Carabomer, 0.4 % Pemulen TR2
(kyselina akrylovd / C10 - 30 alkyl akrylovy zesitovany

polymer), 0.1 % DMDM Hydantoin, 0.05 % dimethikon kopolyol,

hydroxid sodny do pH 6.5.

Pro

kazdy testovany vyrobek se urcovalo snizeni viditelné

suchosti od podatku aplikace. V kazdém vyhodnocovacim bode se

provadéla Pratt - Lehmannova verse zna¢eného vyhodnocovaciho

testu dle Wilcoxona vzhledem k rozdilu v klinickych znamkach

od podatku provadéni aplikace pro kazdé o8etreni, aby se

uré¢ilo, zda oSetreni zpGsobilo vyzna¢nou zménu Vv poc¢dtecnim

hodnoceni, pridemZ se subjekt uZival jako blok.
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Urdovaly se rozdily mezi vyrobky v rozsahu sniZeni suchosti
od pocatku aplikace pro kazdy par testovanych vyrobku.
V kazdém vyhodnocovacim bodu se provedla Pratt- Lehmannova
verse znadeného vyhodnocovaciho testu dle Wilcoxona tykajici
se rozdilu v klinickych znamkdch od poc¢atku aplikace pro

kazdy spojeny par osetreni, s clenem tymu jakozZto blokem.

Byla udinéna nésledujici zjisténi, kterd Jjsou zfejmd z

obrazka 2 a 3:

(1) 1.0 % oktyl (S)- laktat (ester s kratkym retézcem)
zpuisobil vyrazny vzrist ve viditelné suchosti (vzhledem k
podatku aplikace). Tento vzrlst suchosti byl vétsi neZ ten,
ktery se pozoroval pro nosnou latku, nebo na neosetrenych

mistech (vyznadnost v nékolika c¢asovych bodech).

(2) Aplikace kombinace oktyl (S)- /oktadecyl (s)-laktatu
zabranuje vzrlistu suchosti pozorovanému pro samotny oktyl

(s)-laktat (vyznaénost v nékolika casovych bodech).

(3) cetyl laktat (obrazek 3) ukazuje stejny smér pusobeni
jako pro oktadecyl (S)-laktat ve sniZovéani vysusovacich
1cinkt oktyl (S)-laktatu (vyznaénost ve dnech 4 a 5), ackoliv

v mens$im stupni.

(4) Samotnd nosna latka poskytovala okamZzité sniZeni
viditelné suchosti p#i pozorovani po 6 hodindch po prvni

aplikaci (den 1), coZ zt&Zovalo pozorovani bezprostrednich
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G&inkl sniZovani suchosti zplUsobenych alkyl laktaty. Nicméné
nosné latky podobny, jako kdyby

po Gase byl u¢inek plisobeni

se misto neosetrovalo.

Tato studie vyhodnocovala potencidl ruznych alkyl laktatl

poskytovat priznivé uc¢inky pri Gisténi, tak Ze se na kuii
bezprostrfedné po umyti jemnym gisticim prostredkem aplikuji

"davky relevantni pro ¢cisténi".

Specificky uvedeno, malé davky oktyl (S)-laktatu (0.05 M nebo

20 u.g/cm2 zplisobily podrédzdéni viditelné suchosti. Toto bylo

pozorovdno bezprostfedné po prvnim osetfeni, a zhorsSovalo se
to v pribéhu pétidenni studie (priklad 1). Nosna latka v teto
studii pouZitad zplusobila prechodne snizeni viditelné suchosti
a tak ztézovala moZnost

ve srovnani s neosetfenym mistem,

urdeni, zda “"&istici" davky samotného oktadecyl (s)-laktatu
nebo cetyl laktatu vedly k bezprosttrednimu sniZeni suchosti
kGze. Nicméné se nejevilo, Ze by nosnd latky zpusobovala neéco
jiného neZz prechodné zlepseni pokozky, nebot v prubeéhu casu
byla suchost pozorovana na mistech osetrovanych nosnou latkou
stejnd Jjako na neosSetfenych mistech, a byla vétsi nez na
mistech ogetfovanych 3.6 % oktadecyl (S)-laktatem (na obrazku
neukézano). Oktadecyl (S)-laktat a oktyl (s)-/oktadecyl (S)-
laktat v kombinaci poskytovaly dalsi G¢inky vzhledem k nosné
latce, jak bylo ke konci studie zrejmé. Malé davky oktadecyl
(s)-laktatu byly schopné maskovat suchost vyvolanou oktyl (S)
ackoliv velikost tohoto u¢inku byla

-laktatem (obrdzek 2),

dosti mala. Cetyl laktat (obrazek 3) byl ponékud méne uc¢inny,
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ale poskytoval podobné U¢inky v ochrané pred suchosti jako
oktyl (S)-laktat. I kdyZ ani jeden ester s dlouhym feteézcem
neposkytl sniZeni viditelné suchosti béhem této studie, oba
zabrafovaly vysu$ovacim WU&inkGm oktyl (S)-laktatu, nebot

mista oSetfovand touto Kkombinaci se vzhledem k pocdtecnimu

stavu viditelné nezhorsila béhem této studie.

Tyto vysledky naznac¢uji, Ze kombinace oktyl (S)-laktatu bud s
oktadecyl (S)-laktatem, nebo s cetyl laktatem maskuje jeho

viditelné vysusovaci uéinky.
Priklad 3

Aby se ukdzala vyhodnost smési esterli s rdznou délkou fetezce
(oktyl (S)-laktat/cetyl laktat) vzhledem k samotnému esteru s
dlouhym retézcem, autori obé tyto moénosti testovali a pak
provddéli nasledujici testy in vivoﬁ (1) produkci lipidl
(napr. produkci ceramidu) pro estery se smisenou délkou
fetézce ve srovndni se samotnym esterem s dlouhym Tretézcemn
(se srovnavaci latkou (S)-kyselinou mléénou), a (2) zlepSeni

v bariérové funkci.

ZlepSeni v "bariérové" funkci se vztahuje k odolnosti obroti
zvySeni suchosti p¥i styku s mydlem, po osSetreni bud esterem
s dlouhym reté&zcem, nebo smési esteri s kratkym a dlouhym
Fetézcem, opét s pouzitim kyseliny mlééné (oproti nosné

latce) jako srovnavaci latkou.
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Stavajici teorie obecné udava, Ze kyselina mlécénd poskytuje
urc¢ité biologické a chemické u¢inky, Jjako zvysSeni produkce
lipidad a/nebo zlepSeni v bariérové funkci; dalo by se
odekavat, Ze hydrofobnéjsi derivaty Kkyseliny mlécné (jako
estery) by se mély podadvat snadnéji; je vsSak nesnadné tento
materidl kuzi dodavat, zv1laste z vyrobku urceneého pro
umyvani; JjestliZe ester kyseliny mlécéné s kratkym retézcem
hydrolyzuje rychleji neZ ester kyseliny mlécné s dlouhym

retézcem, dalo by se ocdekdvat zlepseni Gc¢inka.

ProtoZze vsak estery s kratkym retézcem maji pocatecéni
vysusovaci Gc¢inek (obrazek 1), kombinace estert s kratkym a
dlouhym retézcem by méla dovolit esterim s kratkym retezcem
poskytovat uvedené prospésné uc¢inky, zatimco estery s dlouhym
fetézcem by poskytovaly zvlhc¢eni k maskovani vysusujicich

G&inkl esterud s kratkym retézcem.

Aby se urcilo, =zda se bariérovd funkce zlepsila, bylo
provedeno dvojné ndhodné a vyvadZené parované srovnavani
testovaného vyrobku (bud samotného esteru s dlouhym Fetézcenmn,
nebo smési esteru s kridtkym s dlouhym ¥etézcem) testovanim na
jedné noze a samotné vodnaté nosné latky na druhé noze, s
pouzitim daného aplikacéniho postupu po umyvani, dvakrat denne
po dobu 8 tydnu. Test mYdlem (umyvani dvakrat denné mydlem
IvoryR po dobu 5 dni) se provadél na konci studie ke zméreni
pruZnosti bariéry, a visudlni, pristrojové a biochemickeé

analyzy byly provadény na zacdtku, a pak po 4 a 8 tydnech.
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Jak je zrejmé =z obrazki 4, 5 a 6, samotny cetyl laktat

(samotny ester s dlouhym retézcem) neodold vzrustu suchosti

pri testu mydlem ve srovnani se samotnou kyselinou mlécnou,
ktera, jak bylo moZno ocekavat, odola vzrustu suchosti.

Prekvapivé pfi kombinaci esteru s kratkym a dlouhym fetezcem
se také projevi odolnost ke vzristu suchosti (viz obrazek 5),
estert s kratkym

coZ tedy ukazuje, Ze priznivych uc¢inkl

reté&zcem bylo dosaZeno, a byly zachovény priznivé kratkodobeé

u¢inky esteru s dlouhym fetezcem.

Byla provadéna lipidovAd analyza kUZe vzhledem k produkci
lipidd méfenim celkovych Urovni ceramidu v kGZi na zacatku
studie (tyden 0), a pak ve 4 a 8 tydnu studie. V téchto

dasovych intervalech byl na oSetrované misto aplikovén 3 cm X

2 cm velky kousek Blue Sellotape (modré samolepici pasky),

byl palci na kUZi pevné pritlacen k zajisténi prilnavosti ke

kiZi, a pak odstranén. Ze stejného mista byly odebrany 4

dalsi prouzky. Téchto 5 prouzkl pak bylo ponoreno do daného

mnozstvi vhodného extrakéniho rozpoustédla (napf¥. methanolu) a

pak pri michani ozvuceno a slabé zahrdto k uvolnéni

korneocyttl a pridruZenych lipidd 2z pasek. ProuZky pasky byly

pak odloZeny a extrakt byl analyzovan s vyuZitim vysoce

vykonné chromatografie tenkych vrstev (HPTLC) spolu s mefenim

hustoty ke kvantitativnimu urcéeni celkového mnoZstvi ceramidu

ve vzorku.

Jak je zrejmé =z obrdzku 7, produkce lipidd ve spojeni se
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samotnym esterem s dlouhym retézcem byla v podstaté stejna,
jako pro samotnou nosnou latku. Opét, jak bylo mozZno
ocekavat, produkce spojend se samotnou kyselinou mlécénou byla

podstatné zvysSena. KdyZz se pouzZila kombinace, bylo mozZno

o0

pozorovat smérovany vzrist v produkci lipidd s 80
vérohodnosti. ProtoZe tento vzrlist 2zjevné nebyl vyvolan
esterem s dlouhym retézcem (pfi pdrovaném srovndvani s nosnou
latkou), musel byt vyvoladn esterem s kratkym tetézcem.
Soucasné ester s dlouhym retézcem =zabranoval poc¢atecnim

vysuSovacim U¢inkim esterd s kratkym retézcem (Priklad 1).

Navic je treba poznamenat, Ze u¢innd davka laktatu pro pripad
1 % oktyl (S)-laktatu je asi jedna &tvrtina U¢inné davky pro
ptipad 1.6 % (S)-kyseliny mlécné, Gcinky jsou v obou téchto

pripadech produkce lipida, ale pouzito je méné materidlu.

V kratkém souhrnu Jje moZno Kkonstatovat, Zze zlepSenim
bariérové funkce a produkce lipidd kombinace esterll s kratkym
a dlouhym retézcem zplsobila redlnd biochemickd 2zlepSeni ve
stavu kiZze (patrné Uc¢inkem esterli s Kkratkym retézcem, ktery
nemél pri spojeni s esterem s dlouhym Ffetézcem nepriznivé
u¢inky). Navic ester s dlouhym retézcem maskoval poc¢atecni

vysusujici G&inky esteru s kratkym retézcem).
Priklad 4

V prubéhu popisu autori zminovali zvysSenou hydrolyzu esterl s

krdtkym retézcem ve srovndni s estery s dlouhym Fetézcem.
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Nidsledujici p¥iklad tento u¢inek ukazuje.
Studie hydrolyzy byla provadéna nasledovné:

HPLC metoda:
Aniontovy vyluéovaci sloupec.
Mobilni faze: 100 % vody, 0.01 % kyselina sirovd (pH 3), 1.5

ml/min p¥i 1050 psi, 35 ©C, UV pFi 210 nm.

Ucelem této studie bylo vyuZiti vysoce vykonné kapalné
chromatografie (HPLC) k urc¢eni rychlosti hydrolyzy alkyl
(8)-laktdtlt v pritomnosti enzymd pokoZky. Shora naznacena
metoda byla pouZita ke zjisténi (S)-kyseliny mlécné, ktera se
ze sloupce vymyva za 5.5 - 5.6 minut..Vytvofeni kyseliny

mlééné znac¢i hydrolyzu alkyl laktatu.

Alkyl laktat byl zvdZen (0.05 - 0.08 g) a rozpustén v tlumici
latce fosfat sodny, pH 7.4, v 50 ml mérnych nadobkach. V
pripadé vyssich hmotnosti alkyl (S)-laktatd, oktyl, dodecyl, a
oktadecyl, byly odvaZovany pr¥imo do trubice HPLC s pouzitim

mikrovahy.

Vypoditané mnoZstvi rozpusténého alkyl laktatu bylo odmeéreno
pipetou do 5 ml odmérné nddobky, do které bylo pridano 1 ml
roztoku enzymu nebo tlumici latky (tak jako pri zjistovani
chemické hydrolyzy). (Poznéamka: Roztok enzymu se ziska
extrahovénim rozemleté veprové epidermalni pokoZky do

vodnatého tlumivého roztoku fosfatu sodného). Tlumiva latka
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fosfatu sodného byla pouZita k rozredéni vzorku aZ na 5 ml.
Mnozstvi pridaného alkyl laktatu bylo tak vypoc¢itdno, aby
byla 2zjisténa koncentrace 50 ppm Kkyseliny mlééné, kdyZz by
nastala 100 % hydrolyza alkyl laktatu. Vzorky byly filtrovany

sterilnimi filtry 0.2: Acrodisc do HPLC trubice.

V pripadé oktyl, dodecyl, a oktadecyl (S)-laktatd bylo
pridano 0.8 ml enzymu nebo tlumivé latky a pak rozredéno 3.2
ml tlumivé 1latky na celkovy objem 4 ml. Hmotnost alkyl
laktatu je povaZovdna za zanedbatelnou vzhledem k celkovému

objemu.

Podateéni vstfik do aniontového vyluc¢ovaciho sloupce se
provadél po pripravé vzorku a byl mu pridélen "cCas nula”.
HPLC trubice pak byla zabalena do parafilmu a uloZena do
kontaktni vodni 1l&zné s teplotou 37 ©C na danou dobu a pak se
v réznych d&asovych intervalech béhem dne opét do trubice
vst¥ikovalo. Byla zaznamendna doba, po kterou byl vzorek
uchovdvan pri teploté 37 °c, a plocha vysledného maxima

kyseliny mlécéné.

MnoZstvi kyseliny mlécné ve vzorku v daném case bylo
vypo¢itédno na zadkladé standardni krivky. Standardy sodného
(S)—laktatu byly pripraveny za stejnych podminek jako samotné
vzorky, tj. byl pridan patfiénf 1 ml enzymu pri vypocitavani
mnozstvi kyseliny mlééné pro enzymatickou hydrolyzu. Pro
kazdy alkyl (S) 1laktat Jje nérust kyseliny mlécné vynesen

v zavislosti na &ase, a vysledky jsou porovnany.
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Tato metodologie byla obecné zaloZena na spise U. Tauber a
dalsi, Pharmacol. Skin, svazek 1, str. 170 - 183 (Karger,

Basilej 1987), tento spis je zde takto odkazem zahrnut.

Je také moZné monitorovat vymizeni alkyl (S)-laktatd s
pouzitim HPLC. Vzhledem k jejich rozdilnym délkam retézcu
véak maji Jjiné vlastnosti rozpustnosti a polarity, takie je
treba vice neZ Jjedna metoda. Jednoduchost spoc¢ivajici ve
vyuziti jedné metody ¢ini destrukci kyseliny mlécéné zpusobem
uprednostnénym. Urcovani (S)-kyseliny mlécéné metodou HPLC
¢ini zrejmym, e vymizeni alkyl laktatu je duisledkem

hydrolyzy.

Na zakladé shora uvedené studie je vidét, 3jak je zfejme z
obrazku 8, Ze estery s kratkym fetézcem, a zvlasté Cgz estery
hydrolyzovaly mnohem rychleji neZ estery s velkym fetezcen,
tak Jjako Cqg a Cyg estery. Po uplynuti 24 hodin bylo ve
skutednosti moZno pozorovat pouze malou az Zédnoﬁ hydrolyzu

Crg @ Cig esteru.

K dalsimu vyznadeni diferencidlnich rychlosti pronikani pro
estery s dlouhym retézcem vzhledem Kk esterm s kratkym
fetézcem autori provedli test, ve kterém oktadecyl (S)-laktat
(v nosné latce) a oktyl (S)-laktat (ve vodé) byly aplikovany
na kUzi, a ndsledné byla provedena mé&feni urc¢ujici jak mnoho
materidlu po ¢ase zUstalo ve vrchni jedné tretiné zrohovatéle

vrstvy.
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Specificky, estery kyseliny mlééné oktadecyl (S)-laktat v
nosné latce (0.1 % glydant plus, 0.4 % Pemulen TR2, 0.05 % DC
190 Silicone, 0.4 % Carbopol 980, 0.45 % NajPO,, 0.24 %
NaOH, a voda do 100 %), a oktyl (S)-laktat ve vodé byly

2 (% 9: mol/8 cm2). K ziskani

aplikovany na plochu kuZe 72 cm
vzorkl ktzZe byly pouzity prouZky samolepici pasky

(Sellotape), a analyza byla provddéna pomoci GC/MS:

o

Jak je vidét z obrazku 9, po 6 hodinadch nezustal téméf zadn
produkt pri aplikaci esteru s kratkym retézcem, zatimco témeér
tretina produktu zbyvala pri aplikaci esterd s dlouhym

retézcen.

To jasné znadi, 3Ze ester s kratkym retézcem pronikd kuzi

rychleji, neZ ester s dlouhym retézcem.
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Patentové naroky

1. Prostredek vhodny pro pouéiti na pokozku nebo vlasy,

vyznadédujici se tim, Ze obsahuje

a) 0 aZ 90 % hmotnosti povrchové aktivniho ¢inidla vybraného
z aniontovych, neiontovych amfoternich, obojetnych a
kationtovych povrchové aktivnich ¢inidel,
b) 1 aZ 25 % hmotnosti smési obsahujici prospésné ¢inidlo,
kterd se sklada ze
i) 0.01 aZ 10 % hmotnosti nosné smeési C, az C,
vétvenych nebo nevétvenych, saturovanych nebo
nesaturovanych, p¥imych nebo cyklickych esteru
alfa-hydroxy kyseliny,
ii) 0.01 % aZ 10 % hmotnosti nosné smési C;, aZz Cy,
vétvenych nebo nevétvenych, saturovanych nebo
nesaturovanych, primych  nebo cyklickych esterl
alfa-hydroxy kyseliny, a

iii) zbytek smési nosné latky je voda.

2. Prostfedek podle naroku 1, vyznac¢ujici se
t i m, 2Ze zminény ester a-hydroxy kyseliny je ester kyseliny
mlécné.

3. Prostredek podle narokli 1 nebo 2, vy znac¢ujici

s e tim, Ze tento ester je ¢, - C,, ester kyseliny mlécné.

4. Prostredek podle narokd 1 nebo 2, vy znac¢ujicil




10

15

20

25

30

. (X ]

L4
[ XY 2 X 13
ot

-

(AL 2]

L ]

L ]
seee
eo s

o8 ee

L]

eoeose

L 4

L d
[ XXX J
209
2000
s2ase

se tim, 2e b) 1ii) ester je Cy, - C,, ester kyseliny

5. Prostredek podle kteréhokoliv 2z predchozich nérokt,
vyznac¢cuijici s e t im, Ze ester i) je C; - Cqj
ester kyseliny mlécné, a ester 1ii) Je Cyg = C,yo ester

kyseliny mlécné.

6. Prostredek podle kteréhokoli =z predchozich naroku,
vyznad¢ujici s e tim, Z2e je to prost¥edek pro
osobni umyvdni, a Ze obsahuje 1 - 20 % Jjednoho nebo vice

aniontovych, 0.1 az 20 % amfoternich, a 0 azZ 10 % hmotnosti

neiontovych povrchové aktivnich ¢éinidel.

[
Q
P
n
[}

7. Prostfedek podle nadroku 6, vy znadcu]j

t i m, Ze pridavné obsahuje strukturaé¢ni ¢inidlo.

8. Prostredek podle ndroku 7, vyznacujici se
t im, e pridavné obsahuje zahustovaci nebo ztedovaci

¢inidlo.

9. Prostredek podle ndroku 6, vyznadcujicili se

t i m, Ze pridavné obsahuje olej/zmékcovaci ¢inidlo.

10. Prostfedek podle kteréhokoliv 2 naroki 1 az 9,

»

vyznadc¢ujici s e tim, Ze je to kosmeticky
prostredek, a Ze obsahuje

~

a) 1 az 25 % hmotnosti celkové smési a-hydroxy smes
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prospésného ¢inidla,
b) 0 az 30 % povrchové aktivniho ¢inidla,

c) 1 az 99 % kosmeticky prijatelné nosné latky.

11. Prostredek podle naroku 10, vy zna cujici se
t i m, 2Ze tato Kkosmeticky prijatelnd smés obsahuje aktivni
1a4tky vybrané 2z ochrannych latek proti slunci a opalovacich

¢inidel, nebo jejich smési.

12. Prostfedek podle ndroku 10, vy znacujici se
t i m, 2Ze tato kosmeticky prijatelnd smés obsahuje esencialni

mastné kyseliny.

13. Prostfedek podle ndroku 10, vy znacujicili se
t i m, Ze tato kosmeticky prijatelnd smés obsahuje zmékcu-

jici ¢inidla.

14. Prostfedek podle kteréhokoliv 2z naroku 10 az 13,
vyznac¢cuijici s e t im, Ze zmékéovaci <c¢inidla
jsou vybréna z mono nebo di estern, Ci16 ~ €20 mastnych
kyselin, C;4 - C,4 alkoholi, linearnich nebo vétvenych alkyl
polyhydroxid polymerovych polyolu a C;, =~ Cjj uhlovodiku, a

jejich smési.

15. Prostredek podle naroku l, vy znacujicil se
t i m, %e tato kosmeticky pfijatelnd smés obsahuje zahugtova-

ci ¢inidlo.
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