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(57)【要約】
　ケラチン繊維の熱損傷を測定するための方法であって
、水溶液を用いて毛髪試料からペプチドを溶出する工程
と、好適な溶媒試料を使用してペプチドを抽出する工程
と、ＭＡＬＤＩ－ＭＳを用いてペプチド試料を分析する
工程と、ペプチド結果を得る工程と、標識ペプチドの存
在を検出し、ペプチドに関するｍ／ｚ比を同定する工程
と、を含む方法。
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　ａ）水溶液を用いて毛髪試料からペプチドを溶出する工程と、
　ｂ）好適な溶媒試料を使用して該ペプチドを抽出する工程と、
　ｃ）ＭＡＬＤＩ－ＭＳを用いて該ペプチド試料を分析し、ペプチド結果を得る工程と、
　ｄ）標識ペプチドの存在を同定し、該ペプチドに対するｍ／ｚ比を同定する工程と、を
含む、ケラチン繊維の熱損傷を測定するための方法。
【請求項２】
　前記ペプチドは、漂白した毛髪に対する１０６１のｍ／ｚを有する、請求項１に記載の
方法。
【請求項３】
　前記ペプチドは、真新しい毛髪に対する１０６７のｍ／ｚを有する、請求項１又は２に
記載の方法。
【請求項４】
　ａ）処置用組成物を毛髪試料Ａに塗布し、処置用組成物を毛髪試料Ｂに塗布しない工程
と、
　ｂ）毛髪試料Ａ及び毛髪試料Ｂに熱を加える工程と、
　ｃ）水溶液を用いて毛髪試料からペプチドを溶出する工程と、
　ｄ）好適な溶媒試料を使用して該ペプチドを抽出する工程と、
　ｅ）試料中に存在する固有の変異パターンを同定することによって、前記標識ペプチド
を同定又は測定する工程であって、前記ＭＡＬＤＩ－ＭＳペプチドは、試料Ａが試料Ｂと
比較してペプチドが減少するペプチドとなる、工程と、を含む、ケラチン繊維の熱損傷に
対する処置を同定する、請求項１～３のいずれか一項に記載の方法。
【請求項５】
　前記処置用組成物は、ペプチド架橋剤を含む、請求項１～４のいずれか一項に記載の方
法。
【請求項６】
　前記ペプチド架橋剤は、糖、炭酸エステル、アミン、ジアミン、カルボニル含有化合物
、カルボン酸、オキシエタン酸、及びこれらの混合物からなる群から選択される、請求項
１～５のいずれか一項に記載の方法。
【請求項７】
　前記処置用組成物は、熱保護剤を含む、請求項１～６のいずれか一項に記載の方法。
【請求項８】
　前記熱保護剤は、シリコーン、ポリマー、グリコール、保湿剤、金属塩、オイル、加水
分解ケラチン、及びこれらの混合物からなる群から選択される、請求項１～７のいずれか
一項に記載の方法。
【請求項９】
　ＭＡＬＤＩ－Ｉｍａｇｉｎｇを用いて毛髪を分析する工程、タンパク質フラグメント結
果を得る工程、を含む、毛髪の熱損傷を測定するための、請求項１～８のいずれか一項に
記載の方法。
【請求項１０】
　前記方法は、マーケティング又は広告の主張を支持するために使用される、請求項１～
９のいずれか一項に記載の方法。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本開示の実施形態は、抽出されたペプチドの評価及び同定によって毛髪への熱損傷を測
定するプロセスを目的とする。
【背景技術】
【０００２】
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　タンパク質損失による毛髪損傷は、既知の問題であるが、概して、ほとんどの人は、自
身の毛髪に生じているタンパク質損失の量又は自身の毛髪の健康レベルを認識していない
。タンパク質損失は、紫外線への曝露、漂白、染毛、パーマ、直毛矯正、加熱、機械的操
作、及び塩水との接触などの日常的事象及び環境要因によって引き起こされ得る。
【０００３】
　分子レベルでの適正な毛髪構造は、健康な外観、艶、及び感触を有する毛髪の重要な特
徴である。毛髪はほとんどタンパク質からなり、頭皮から出た後は再生不可能である。し
たがって、毛髪の全体的なタンパク質の健全性を保護する製品を有することが重要である
。したがって、タンパク質及び繊維レベルでの毛幹の保護は、毛髪の健全な外観の確保の
ために重要である。
【０００４】
　毛髪から抽出されたペプチドを同定し、毛髪損傷の種類とペプチドの種類とを相関させ
ることにより、１）毛髪への損傷の種類の正確な同定を可能にし、２）損傷を防止する製
品か、又は加熱の場合若しくは他の処置の場合に損傷を生じさせない製品かいずれか一方
を設計するために必要な情報を提供することができる。加えて、毛髪疾患の特定の種類を
同定することもまた重要である。損傷及び／又は処置に対する反応は、毛髪疾患のある人
の毛髪と正常な毛髪とでは異なる。したがって、特定の種類の損傷に対するタンパク質レ
ベルでの毛髪の反応に基づいて、存在する毛髪疾患の種類を示すことが可能であり得る。
【０００５】
　熱損傷効果
　毛髪がケラチンベースのペプチドであることは既知であり、ほとんどのペプチドと同様
に、熱分解の影響を受けやすい。毛髪が、ブロードライヤ、ストレートアイロン（flat i
ron）、又はカーリングアイロンによって毛髪の変性温度に近い又はこれを超える温度上
昇に曝されると、ペプチドは、分解し始め、ジスルフィド結合は、開裂し始める。この構
造分解により、断裂及び機械的損傷により影響されやすい弱化した毛髪繊維がもたらされ
る。更に、毛髪が反復的な熱処理及び高温に連続して曝されると、この分解は、更に悪化
する。
【０００６】
　また、ペプチドが同定されると、ペプチド損失から生じた利用可能な結合を利用する製
品、具体的には、特定の損傷種類に特化した製品を製造することができる。
【発明の概要】
【課題を解決するための手段】
【０００７】
　本開示は概ね、毛髪から抽出されたペプチドと毛髪損傷の種類とを相関させることによ
って、毛髪の熱損傷を検出するシステム及び方法に関する。
【０００８】
　本発明の実施形態は、水溶液を用いて毛髪試料からペプチドを溶出する工程と、好適な
溶媒試料を使用してペプチドを抽出する工程と、ＭＡＬＤＩ－ＭＳを用いてペプチド試料
を分析する工程と、ペプチド結果を得る工程と、標識ペプチドの存在を同定し、ペプチド
に対するｍ／ｚ比を同定する工程と、を含む、ケラチン繊維の熱損傷を測定するための方
法を目的とする。
【０００９】
　本発明の更なる実施形態は、処置用組成物を毛髪試料Ａに塗布し、処置用組成物を毛髪
試料Ｂに塗布しない工程と、毛髪試料Ａ及び毛髪試料Ｂに熱を加える工程と、水溶液を用
いて毛髪試料からペプチドを溶出する工程と、好適な溶媒試料を使用してペプチドを抽出
する工程と、試料中に存在する固有の変異パターンを同定することによって、標識ペプチ
ドを同定又は測定する工程であって、ＭＡＬＤＩ－ＭＳペプチドは、試料Ａが試料Ｂと比
較してペプチドが減少するペプチドとなる、工程と、を含む、ケラチン繊維の熱損傷に対
する処置を同定する方法を目的とする。
【図面の簡単な説明】
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【００１０】
【図１】熱処理していない真新しい毛髪試料由来の抽出物のＭＡＬＤＩ質量スペクトルで
ある。
【図２】ｍ／ｚが１０６７のバイオ標識ピークの存在を実証している、熱処理した真新し
い毛髪試料由来の抽出物のＭＡＬＤＩ質量スペクトルである。
【図３】熱処理していない漂白した毛髪試料由来の抽出物のＭＡＬＤＩ質量スペクトルで
ある。
【図４】ｍ／ｚが１０６１のペプチドのバイオ標識ピークの存在を実証している、熱処理
した漂白した毛髪試料由来の抽出物のＭＡＬＤＩ質量スペクトルである。
【図５】架橋処理の熱保護効果を実証するグラフである。
【発明を実施するための形態】
【００１１】
　本明細書で使用するとき、「毛髪」は、頭髪又はまつげなどの、ヒト又は動物由来のケ
ラチン繊維を意味する。更に、本明細書で使用するとき、用語「ケラチンペプチド」は、
毛髪中に存在するペプチドを意味すると理解される。本明細書で使用するとき、用語「タ
ンパク質」は、損傷を受けてケラチンタンパク質構造から分離し、静電相互作用、弱い水
素結合マトリックスのタンパク質及び脂質、又はケラチンタンパク質構造内への取り込み
を含まないその他の任意の力によって、毛髪構造内に保持されている、アミノ酸及びより
大きなタンパク質を意味する。
【００１２】
　本明細書で使用するとき、「標識ペプチド」は、特定の種類の毛髪損傷及び／又は損傷
を及ぼす処理と相関しているペプチドを意味する。
【００１３】
　本明細書で使用するとき、「溶出する（elute）」、「溶出している（eluting）」など
は、還元剤又は抽出剤を一切添加せずに水溶液と毛髪を接触させることによって、ケラチ
ンペプチド構造を変更せずに、かつ毛髪試料に存在する（静電相互作用、弱い水素結合マ
トリックスのペプチド及び脂質、又はケラチンペプチド構造体への組み込みを含まないそ
の他の任意の力による結合以外の）化学結合を破壊若しくは還元せずに、毛髪からペプチ
ドを取り出すことを意味する。
【００１４】
　本明細書で使用するとき、「溶出可能な」とは、毛髪試料に存在するペプチドが、還元
剤又は抽出剤を一切添加せずに水溶液において毛髪構造体から取り出されることが可能な
ことを意味する。更に、「溶出可能な」とは、ペプチドが、本質的に水からなる水溶液に
おいて、静電相互作用、弱い水素結合マトリックスのペプチド及び脂質、又はケラチンペ
プチド構造体への組み込みを含まないその他の任意の力による結合以外のケラチンペプチ
ドに存在する化学結合の破壊又は還元を伴わずに、毛髪構造体から運び出すことができる
ことを意味する。
【００１５】
　本明細書で使用するとき、「熱損傷」は、熱処理に曝露された結果として毛髪に生じた
損傷を意味する。熱曝露は、ストレートアイロン、カーリングアイロン、携帯型又は店舗
据付型ドライヤを含むブロードライヤ、及び加熱ローラなどの整髪電気器具を含む非限定
的な例による処理で生じ得る。熱損傷は、約６６Ｃ（１５０Ｆ）以上の電気器具温度で複
数回処理をしたとき、又は約２５０Ｆを超える電気器具温度で１回処理をしたときに生じ
得る。通常、熱損傷は、毛髪温度が、約２６０Ｆ～約３００Ｆの範囲又はこれを超える範
囲にあり得る変性温度に達したときに生じ得、この変性温度は、例えば、真新しい毛髪、
漂白した毛髪、及び日光で傷んだ毛髪などの毛髪状態によるが、毛髪状態の例は、これら
に限定されない。
【００１６】
　水溶液を利用して、ケラチンペプチド構造を変異させずに毛髪からペプチドを抽出する
ことによって、毛髪損傷を検出及び実証する方法が開発されてきた。ペプチドが毛髪から
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抽出されるとすぐに、ペプチドは分析される。ペプチドの分析から、毛髪に与えられた損
傷の種類を同定することが可能であり、特に、毛髪に対する損傷の原因を判定することが
可能である。そのような特定の標識ペプチドの１種として、毛髪が熱処理に曝露されたと
きに発生する標識ペプチドが挙げられる。毛髪試料を試験し、ペプチドを抽出し、抗体に
基づく検出及び／又は質量分析法を用いて、得られたペプチドを試験することができる。
１つの実施形態において、ＭＡＬＤＩ質量分析法、すなわち、「ＭＡＬＤＩ－ＭＳ」とし
ても知られているマトリックス支援レーザ脱離イオン化法（「ＭＡＬＤＩ」）を用いてペ
プチドの評価を行う。この技法は、質量分析法で用いられるソフトイオン化法である。Ｍ
ＡＬＤＩ－ＭＳは、ペプチドなどの生体分子、ペプチド、及びポリマーなどの巨大有機分
子の分析に使用することができる。ＭＡＬＤＩでは、α－シアノ－４－ヒドロキシケイ皮
酸（ＣＨＣＡ）などのＵＶ吸収性マトリックスで検体を最初に共結晶化してから、パルス
レーザ（ＹＡＧレーザ又は窒素レーザ）放射線に曝す。これは、検体／マトリックス結晶
の蒸発／脱離を引き起こし、質量分析器に伝達されて検出されるイオンを生成する。ＭＡ
ＬＤＩ－ＴＯＦでは飛行時間質量分析器が用いられる。ＭＡＬＤＩ－ＴＯＦデータは、分
子量の情報を生成するためにＭＳモード（例えば、ペプチド）で収集されてもよく、ＭＳ
／ＭＳモード（例えば、ペプチド配列／構造情報）で収集されてもよい。通常のＭＡＬＤ
Ｉ質量スペクトル収集は、１分未満で行われるため、対象の試料中の分子種の高速スクリ
ーニングに使用することができる。真新しい毛髪及び漂白された毛髪のような異なる条件
下で処置された試料で得られた質量スペクトルの比較によって、変化及び分子標識を検出
することができる。
【００１７】
　ＭＡＬＤＩ－ＭＳは、酵素によるペプチドの分解と共に行っても、それを用いずに行っ
てもよい。次いで、ペプチドの試験結果を既知の標識ペプチドのライブラリと比較して、
毛髪損傷の種類を識別し、場合によっては、毛髪損傷の発生源（すなわち漂白）を識別す
る。これは、損傷の「フィンガープリンティング」を可能にする。すなわち、毛髪試料が
試験され、結果が特定の標識ペプチドを含む場合、毛髪試料は、特定の原因によって損傷
を受けたことを意味する。
【００１８】
　ペプチドを評価するための更なる方法としては、液体クロマトグラフィー－エレクトロ
スプレー質量分析法が挙げられるが、これに限定されず、ペプチドに対する抗体を生成す
ることができ、ＥＬＩＳＡアッセイを開発することができると考えられる。
【００１９】
　更に、ｉＴＲＡＱ法（相対及び絶対定量用同重体標識法）、ＡＢ－Ｓｃｉｅｘ（Ｆｒａ
ｍｉｎｇｈａｍ、ＭＡ）から入手可能な試薬を使用して、ペプチドのそれぞれのリジン側
鎖及び無置換Ｎ末端基への等圧タグの共有アミン結合を確立することができる。これは、
ＭＡＬＤＩ　ＭＳによって同時に複数の試料の試験を実行することを可能にする。複数の
試料をＭＡＬＤＩ－ＭＳで同時に実行することは、試験変動性に起因する試験データの変
動を最小化する。
【００２０】
　更に、本発明のある実施形態において、ＭＡＬＤＩイメージング質量分析法を使用して
、毛髪などの表面上で直接化学種をマッピングすることができる。損傷した毛髪上のペプ
チドの断片が直接検出され、毛髪繊維上で可視化することができる。同一のデータ収集に
おいて収集されたＭＡＬＤＩイメージの標識ペプチド強度は比較され得る。例えば、導電
性両面テープの一片を用いて、真新しい毛髪、漂白された毛髪、又はＵＶ曝露された毛髪
由来の単一の毛髪繊維をＭＡＬＤＩプレートに直接実装することができる。α－シアノ－
４－ヒドロキシケイ皮酸（ＣＨＣＡ）などのＭＡＬＤＩマトリックスを塗布した後、エリ
ア全体にレーザビームを走査させることによって、イメージングモードで毛髪繊維の表面
を分析することができる。ＭＡＬＤＩイメージングモードで収集されたデータは、例えば
、Ｂｉｏｍａｐなどの画像化ソフトウェアを用いて加工することができる。毛髪繊維表面
上に存在する特定の損傷標識に関するイオン強度マップを目視比較用に生成することがで



(6) JP 2017-519976 A 2017.7.20

10

20

30

40

50

きる。
【００２１】
　これらの標識ペプチドのライブラリは、様々な異なる組成物又は処理剤で毛髪見本を損
傷させ、次いで、生じたペプチドを、損傷していない同様の毛髪見本と比較して分析する
ことによって作製することができる。毛髪が受けた損傷の種類に基づいて、同一の標識ペ
プチドの結果が見出されることになると考えられるため、ＭＡＬＤＩ－ＭＳにより標識ペ
プチドを同定することができる。これは、標識ペプチドが特定の処理下での毛髪損傷の種
類又は原因を示していることを意味する。熱処理による毛髪損傷は、特有の標識ペプチド
を生じさせ、漂白による毛髪損傷は、他の特有の標識ペプチドを生じさせる。
【００２２】
　加えて、この方法を使用して、個人の毛髪が処理に対して正常な反応を有するかどうか
を示すこともできる。例えば、ある個人が特有の毛髪疾患を有する場合、この個人由来の
毛髪試料は、「正常な」反応を有する個人で生成されるであろうものと同一の標識ペプチ
ドを生成しない可能性がある。毛髪疾患を有する個人は、正常な反応により示されるであ
ろう標識ペプチドより多い、少ない、かつ／又は更にはそれとは異なる標識ペプチドを生
成する可能性がある。毛髪疾患反応のライブラリもまた、上述のような損傷に関する標識
ペプチドのライブラリと同様に作製することができると考えられる。したがって、この毛
髪疾患に関する試験は、個人の毛髪を特定の損傷を及ぼす処理に曝露し、次いで、損傷を
及ぼす処理から生成された標識ペプチドによって毛髪疾患を同定することを含むと考えら
れる。
【００２３】
　この毛髪ペプチド損失試験法の１つの実施形態において、可溶性ペプチドと不溶性ペプ
チドとは、別々に分析される。可溶性ペプチドと不溶性ペプチドとを別々に分析すること
により、より感度の高いペプチド検出を行うことができる。加えて、これらのペプチドを
別々に分析することにより、毛髪に対する損傷の位置の判定を更に向上させることができ
る。可溶性ペプチドと不溶性ペプチドとを別々に測定するために、毛髪繊維の除去後、水
中の試料を遠心分離するか、又は可溶性部分から不溶性部分が沈殿するように放置しても
よい。
【実施例】
【００２４】
　実施例Ａ：
　１）漂白処理
　１．調製：毛髪見本：４ｇ×２５センチメートル（１０インチ）の真新しい巻き毛見本
を使用する。
　２．漂白：漂白処理はドラフト内で行う。漂白溶液を調製するために、漂白溶液を１分
間混合して、以下の処方を用いて十分に均質化された溶液を得る。
【００２５】
【表１】

　漂白溶液をトールビーカー内に入れ、見本を漂白溶液内へ３５分間吊るす。
　３．すすぎ－最初の５分間、流水下で、毛髪スイッチ（hair switch）をもむことで見
本をすすぐ。次いで、流水下でもまずに更に１０分間継続して毛髪スイッチをすすぐ。
　４．乾燥－過剰の水を搾り出し、毛髪スイッチをタオルで乾かす。次いで、毛髪スイッ
チをブロードライヤ及びブラッシングを用いて３分間乾燥させる。
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【００２６】
　２）熱処理由来の損傷を示す標識ペプチドを生成する毛髪の熱処理
　毛髪試料を以下のプロトコルを用いて熱に曝露させる。
　真新しい毛髪及び漂白した巻き毛を、３つのサイクルレベルで３つの異なる種類の熱を
用いて処理する。（３種類の熱は、ブロードライヤ、１７７Ｃ（３５０Ｆ）のストレート
アイロン、２３２Ｃ（４５０Ｆ）のストレートアイロンであり）、３つのサイクルレベル
は、１回処理、５回処理、１０回処理である。
【００２７】
　ブロードライヤによる熱処置
　１．６６Ｃ（１５０Ｆ）の熱いブロードライヤボックス内に１０分間毛髪を置く。
　２．次いで、毛髪を取り出し、１０分間放冷する。
　３．これを１サイクル、５サイクル、及び１０サイクル繰り返す。
【００２８】
　ストレートアイロンによる処置
　１．１７７Ｃ又は２３２Ｃ（３５０Ｆ又は４５０Ｆ）のいずれか一方のストレートアイ
ロンを用いて毛髪を処理する。
　２．毛髪をストレートアイロンを用いて根元から毛先まで８回通過してプレスする。こ
れは、１サイクルに相当する。
　３．次いで、毛髪を１０分間放冷する。
　４．これを１サイクル、５サイクル、及び１０サイクル繰り返す。
【００２９】
　３）毛髪処理後の毛房の調製
　毛髪からの総ペプチド損失量を測定することにより、熱処理の結果としての毛房の全体
的なペプチド損傷量を評価する。要約すると、各毛房からの０．２～０．３ｇの毛髪を５
センチメートル（２インチ）の部分に切り分け、ガラスシンチレーションバイアルに加え
る。脱イオン化（ＤＩ）水を毛髪０．１ｇに対してＤＩ水１．０ｍＬの比で加え、ボルテ
ックスプラットフォーム上で、２，５００ｒｐｍで６０分間、試料を物理的に撹拌する。
水抽出物は、Ｌｏｗｒｙタンパク質定量分析法を用いて総タンパク質濃度について分析さ
れる。
【００３０】
　４）熱処理後の毛房のＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ分析
　熱処理の結果として毛房が受けた特定のペプチド損傷は、ＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ分析によ
って上述の水抽出物を分析することで決定される。水抽出物を、ＭＡＬＤＩマトリックス
溶液（１０ｍｇのα－シアノ－４－ヒドロキシケイ皮酸（ＣＨＣＡ）を１ｍＬの８０：２
０：０．１のアセトニトリル：水：トリフルオロ酢酸中に溶解）と直接混合する（１：１
）。それぞれの試料約１μＬをＭＡＬＤＩプレート上にスポットし、ＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ
／ＴＯＦ　４８００プラスシステム（ＡＢ－Ｓｃｉｅｘ）により分析する。漂白した毛髪
については、ｍ／ｚが１０６１においてピークが見られ、真新しい毛髪については、ｍ／
ｚが１０６７において別のピークが見られた。
【００３１】
　図１は、熱処理していない真新しい毛髪試料由来の抽出物のＭＡＬＤＩ質量スペクトル
である。
【００３２】
　マトリックス支援レーザ脱離イオン化飛行時間型（ＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ）質量分析法を
使用して、水抽出物からペプチド標識イオンを検出する。５μＬの熱処理していない真新
しい毛髪由来の水抽出物を、５μＬのＭＡＬＤＩマトリックスα－シアノ－４－ヒドロキ
シケイ皮酸（８０％アセトニトリル／水／０．１％トリフルオロ酢酸中１０ｍｇ／ｍＬの
α－シアノ－４－ヒドロキシケイ皮酸）と混合する。０．７マイクロリットルのこの混合
物をターゲットプレート上にスポットし、ＭＡＬＤＩ分析前に室温で風乾させる。ＭＡＬ
ＤＩ　ＴＯＦ／ＴＯＦ　４８００　Ｐｌｕｓ質量分析器（ＡＢ－Ｓｃｉｅｘ、（Ｆｒａｍ
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ｉｎｇｈａｍ、ＭＡ、Ｕ．Ｓ．Ａ．））を陽イオンリフレクトロンモードで使用する。質
量分析計は、波長３５５ｎｍで動作する周波数２００ＨｚのＮｄ：ＹＡＧレーザを使用し
ている。ＭＡＬＤＩプロセスによって発生したイオンは、２０ｋＶで加速される。各スポ
ットに対して、サブスペクトルごとに２５０ショット、スペクトルごとに全２５００ショ
ットを伴う。ＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ質量スペクトルは、通常、８００～４０００Ｄａの質量
範囲で生成される。レーザ強度は、４０００～４５００Ｖに設定する。データは、試料ス
ポット全体にわたるランダムサンプリングを用いる自動化様式で収集される。
【００３３】
　図１は、未処理の真新しい毛髪についての典型的なＭＡＬＤＩスペクトルを示す。
【００３４】
　図２は、ｍ／ｚが１０６７のバイオ標識ピークの存在を実証している、熱処理した真新
しい毛髪試料由来の抽出物のＭＡＬＤＩ質量スペクトルである。
【００３５】
　マトリックス支援レーザ脱離イオン化飛行時間型（ＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ）質量分析法を
使用して、水抽出物からペプチド標識イオンを検出する。５μＬの熱処理した真新しい毛
髪試料由来の水抽出物を、５μＬのＭＡＬＤＩマトリックスα－シアノ－４－ヒドロキシ
ケイ皮酸（８０％アセトニトリル／水／０．１％トリフルオロ酢酸中１０ｍｇ／ｍＬのα
－シアノ－４－ヒドロキシケイ皮酸）と混合する。０．７マイクロリットルのこの混合物
をターゲットプレート上にスポットし、ＭＡＬＤＩ分析前に室温で風乾させる。ＭＡＬＤ
Ｉ　ＴＯＦ／ＴＯＦ　４８００　Ｐｌｕｓ質量分析器（ＡＢ－Ｓｃｉｅｘ（Ｆｒａｍｉｎ
ｇｈａｍ、ＭＡ、Ｕ．Ｓ．Ａ．））を陽イオンリフレクトロンモードで使用する。質量分
析計は、波長３５５ｎｍで動作する周波数２００ＨｚのＮｄ：ＹＡＧレーザを使用する。
ＭＡＬＤＩプロセスで発生したイオンは、２０ｋＶで加速される。各スポットに対して、
サブスペクトルごとに２５０ショット、スペクトルごとに全２５００ショットを伴う。Ｍ
ＡＬＤＩ－ＴＯＦ質量スペクトルは、通常、８００～４０００Ｄａの質量範囲で生成され
る。レーザ強度は、４０００～４５００Ｖに設定する。データは、試料スポット全体にわ
たるランダムサンプリングを用いる自動化様式で収集される。それぞれの抽出物のペプチ
ド標識ピークの強度は、定量化のために測定される。
【００３６】
　図２は、２３２Ｃ（４５０Ｆ）のストレートアイロン由来の反復的な熱損傷を受けた真
新しい毛髪を示す。図２において、未処理の真新しい毛髪試料では存在しないｍ／ｚが１
０６７においてシグナルが出現している。
【００３７】
　図３は、熱処理していない漂白した毛髪試料由来の抽出物のＭＡＬＤＩ質量スペクトル
である。
【００３８】
　マトリックス支援レーザ脱離イオン化飛行時間型（ＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ）質量分析法を
使用して、水抽出物からペプチド標識イオンを検出する。５μＬの熱処理していない漂白
した毛髪試料由来の水抽出物を、５μＬのＭＡＬＤＩマトリックスα－シアノ－４－ヒド
ロキシケイ皮酸（８０％アセトニトリル／水／０．１％トリフルオロ酢酸中１０ｍｇ／ｍ
Ｌのα－シアノ－４－ヒドロキシケイ皮酸）と混合する。０．７マイクロリットルのこの
混合物をターゲットプレート上にスポットし、ＭＡＬＤＩ分析前に室温で風乾させる。Ｍ
ＡＬＤＩ　ＴＯＦ／ＴＯＦ　４８００　Ｐｌｕｓ質量分析器（ＡＢ－Ｓｃｉｅｘ（Ｆｒａ
ｍｉｎｇｈａｍ、ＭＡ、Ｕ．Ｓ．Ａ．））を陽イオンリフレクトロンモードで使用する。
質量分析計は、波長３５５ｎｍで動作する周波数２００ＨｚのＮｄ：ＹＡＧレーザを使用
している。ＭＡＬＤＩプロセスで発生したイオンは、２０ｋＶで加速される。各スポット
に対して、サブスペクトルごとに２５０ショット、スペクトルごとに全２５００ショット
を伴う。ＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ質量スペクトルは、通常、８００～４０００Ｄａの質量範囲
で生成される。レーザ強度は、４０００～４５００Ｖに設定する。データは、試料スポッ
ト全体にわたるランダムサンプリングを用いる自動化様式で収集される。
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【００３９】
　図３は、漂白した毛髪の典型的なＭＡＬＤＩスペクトルを示す。
【００４０】
　図４は、ｍ／ｚが１０６１のペプチドバイオ標識ピークの存在を実証している、熱処理
した漂白した毛髪由来の抽出物のＭＡＬＤＩ－ＴＯＦスペクトルである。
【００４１】
　マトリックス支援レーザ脱離イオン化飛行時間型（ＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ）質量分析法を
使用して、水抽出物からペプチド標識イオンを検出する。５μＬの熱処理した漂白した毛
髪試料由来の水抽出物を、５μＬのＭＡＬＤＩマトリックスα－シアノ－４－ヒドロキシ
ケイ皮酸（８０％アセトニトリル／水／０．１％トリフルオロ酢酸中１０ｍｇ／ｍＬのα
－シアノ－４－ヒドロキシケイ皮酸）と混合する。０．７マイクロリットルのこの混合物
をターゲットプレート上にスポットし、ＭＡＬＤＩ分析前に室温で風乾させる。ＭＡＬＤ
Ｉ　ＴＯＦ／ＴＯＦ　４８００　Ｐｌｕｓ質量分析器（ＡＢ－Ｓｃｉｅｘ（Ｆｒａｍｉｎ
ｇｈａｍ、ＭＡ、Ｕ．Ｓ．Ａ．））を陽イオンリフレクトロンモードで使用する。質量分
析計は、波長３５５ｎｍで動作する周波数２００ＨｚのＮｄ：ＹＡＧレーザを使用してい
る。ＭＡＬＤＩプロセスで発生したイオンは、２０ｋＶで加速される。各スポットに対し
て、サブスペクトルごとに２５０ショット、スペクトルごとに全２５００ショットを伴う
。ＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ質量スペクトルは、通常、８００～４０００Ｄａの質量範囲で生成
される。レーザ強度は、４０００～４５００Ｖに設定する。データは、試料スポット全体
にわたるランダムサンプリングを用いる自動化様式で収集される。それぞれの抽出物のペ
プチド標識ピークの強度は、定量化のために測定される。
【００４２】
　図４は、２３２Ｃ（４５０Ｆ）のストレートアイロン由来の反復的な熱損傷を受けた漂
白した毛髪を示す。図４において、熱処理していない漂白した毛髪試料では存在しないｍ
／ｚが１０６１においてシグナルが出現している。
【００４３】
　実施例Ｂ：
　１．熱処理後の毛房のＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ分析
　熱曝露の結果として毛房が受けた特定のペプチド損傷は、ＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ分析によ
って上述の水抽出物を分析することによって判定される。水抽出物を、ＭＡＬＤＩマトリ
ックス溶液（１０ｍｇのα－シアノ－４－ヒドロキシケイ皮酸（ＣＨＣＡ）を１ｍＬの８
０：２０：０．１のアセトニトリル：水：トリフルオロ酢酸中に溶解）と直接混合する（
１：１）。それぞれの試料約１μＬをＭＡＬＤＩプレートにスポットし、ＭＡＬＤＩ－Ｔ
ＯＦ／ＴＯＦ　４８００プラスシステム（ＡＢ－Ｓｃｉｅｘ）により分析する。熱処理由
来の毛髪損傷に関するペプチド標識は、水抽出物において、漂白した毛髪についてはｍ／
ｚが１０６１、真新しい毛髪についてはｍ／ｚが１０６７で検出される。この標識はまた
、消費者に関連する曝露範囲内で毛髪への熱曝露の量に応じて増加することも見出されて
いる（表１）。
【００４４】
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【表２】

【００４５】
　架橋剤を用いた処理
　１．予洗した毛髪
　２．くしですいて、均一に広げながら２．０ｍＬの処理剤を塗布する。
　３．３０分間置いて発現させる。
　４．ブラッシングを伴うブロー乾燥。
　５．くしですいて、もつれをほぐしながら、２３２℃（４５０°Ｆ）でストレートアイ
ロン。
【００４６】
　熱のみで処理した毛髪
　１．予洗した毛髪
　２．ブラッシングを伴うブロー乾燥。
　３．くしですいて、もつれをほぐしながら、２３２℃（４５０°Ｆ）でストレートアイ
ロン。
【００４７】
　図５－毛髪を５サイクルの熱処理に曝露すると、結果として、標識強度が増加する。し
かしながら、７．５％のグリオキシル酸（架橋処理剤）及び熱で処理した試料において、
標識ｍ／ｚ１０６１は、もはや存在せず、熱由来の損傷がより少ないことを示す。
【００４８】
　しかしながら、熱損傷バイオ標識が減少していることによって示されるように、ペプチ
ド架橋剤を用いた前処理により、損傷レベルの低下がもたらされることもまた示されてい
る。加えて、熱保護組成物を用いた毛髪の前処理によっても、毛髪に対する熱損傷を低減
させることができる。
【００４９】
　架橋性組成物
　熱損傷を軽減する１つの方法は、ケラチン繊維に架橋性組成物を塗布することを含み、
架橋性組成物は、架橋剤を含み、架橋剤は、－ＮＨ2、－ＮＨ－、－ＳＨ、－ＯＨ、－Ｃ
（＝Ｏ）Ｈ、－Ｃ＝Ｏ、及び－ＣＯＯＨからなる群から選択される少なくとも１つの官能
基を有し、架橋剤は、５００ｇ／ｍｏｌ以下の分子量を有する。少なくとも１つの実施形
態において、架橋剤は、４００ｇ／ｍｏｌ以下の分子量を有する。少なくとも１つの実施
形態において、架橋剤は、３００ｇ／ｍｏｌ以下、又は約５０ｇ／ｍｏｌ～２５０ｇ／ｍ
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ｏｌ、又は約８０ｇ／ｍｏｌ～約１５０ｇ／ｍｏｌの分子量を有する。ケラチン繊維内に
浸透して、架橋が外部要因により曝露される表面的にだけではなく、内部から架橋するこ
とを考慮すると、この分子量は有用である。ケラチン繊維との関連においては、この分子
量は、毛幹に、すなわち、キューティクルの下まで浸透するために有用である。
【００５０】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、２５℃で液体である。この温度で液体
である架橋剤は、この温度で固体の架橋剤と比較して、向上した毛髪の感触をもたらすと
いう利点を有する。
【００５１】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、ケラチンを架橋できる。少なくとも１
つの実施形態において、架橋剤は、ジオール、カルボン酸、アミン、ジアミン、還元糖、
カルボニル、カルボン酸、及びこれらの混合物からなる群から選択される。少なくとも１
つの実施形態において、架橋剤は、アルデヒド、ヒドロキシル、カルボキシル、及びこれ
らの混合物からなる官能基から選択される少なくとも１つの反応性部位を含む。少なくと
も１つの実施形態において、架橋剤は、１，７－ジアミノヘプタン、１，４－ジアミノブ
タン、６－アミノヘキサン－１－オール、６－アミノヘキサン酸、２－アミノ酢酸、２－
アミノ－２－オキソ－エタン酸、４－アミノブタン酸、リボース、アラビノース、キシロ
ース、リキソース、ガラクトース、マンノース、３－（２－ヒドロキシエチル）－２－オ
キサゾリジノン、ヘキサン－２，５－ジオン、ブタン－２，３－ジオン、エタンジアール
、２－ヒドロキシ－ブタンジアール、４－オキソ－ペンタン酸、１，４－ブタンジオール
、１，６－ヘキサンジオール、１，２，４－ブタントリオール、１，２，６－ヘキサント
リオール、ブタン二酸、ヘプタン二酸、オキソエタン酸、２，２－ジヒドロキシエタン酸
、２，２’－オキシビス（２－ヒドロキシ）－エタン酸、２－ヒドロキシプロパン－１，
２，３－トリカルボン酸、１，２，３，４－ブタンテトラカルボン酸、１，３－ジオキソ
ラン－２－オン、炭酸ジメチル、炭酸ジエチル、炭酸ジフェニル、１，３－ジオキサン－
２－オン、４－メチル－１，３－ジオキソラン－２－オン、及びこれらの混合物からなる
群から選択される。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、リボース、アラビノ
ース、オキソエタン酸、２，２－ジヒドロキシエタン酸、２－ヒドロキシプロパン－１，
２，３－トリカルボン酸、１，２，３，４－ブタンテトラカルボン酸、１，３－ジオキソ
ラン－２－オン、及びこれらの混合物からなる群から選択される。
【００５２】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋性組成物は、約０．１％～約４０％の架橋剤
を含む。少なくとも１つの実施形態において、架橋性組成物は、約１％～約２０％、又は
約０．１％～約１５％、又は約１％～約１２％、又は約２％～約１０％の架橋剤を含む。
【００５３】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋性組成物は、架橋剤を含み、この架橋剤は、
アミン又はジアミンである。アミンは、多くの場合、天然由来（例えば、グリシン）であ
り、合成化合物と比較して消費者に好まれるため、有用である。これは、認識されている
健康上の理由及び感作の欠如という理由だけではなく、持続可能性及び環境上の理由のた
めである。アミンは、通常、自然にかつ短期間で分解され、特別な処分法を必要としない
ためである。また、アミンは、通常、２５℃において液体であり、手触りの観点から有用
である。消費者は、ケラチン繊維に触れたときに、２５℃において固体である活性物質と
比較して、粗さ及び摩擦が減少したことを感じる。少なくとも１つの実施形態において、
架橋剤は、２５℃で液体である。架橋剤は、アミン又はジアミンであり、この架橋剤は、
－ＮＨ2、－ＮＨ－、－ＳＨ、－ＯＨ、－Ｃ（＝Ｏ）Ｈ、－Ｃ＝Ｏ、－ＳＨ、及び－ＣＯ
ＯＨからなる群から選択される少なくとも２個の官能基を有し、架橋剤は、５００ｇ／ｍ
ｏｌ以下の分子量を有する。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、４００ｇ／
ｍｏｌ以下、又は３００ｇ／ｍｏｌ以下、又は約５０ｇ／ｍｏｌ～２５０ｇ／ｍｏｌ、又
は約８０ｇ／ｍｏｌ～約１５０ｇ／ｍｏｌの分子量を有する。ケラチン繊維に浸透して、
架橋が外部要因により曝露される表面的にだけではなく、内部から架橋することを考慮す
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ると、この分子量は有用である。ケラチン繊維との関連においては、この分子量は、毛幹
に、すなわち、キューティクルの下まで浸透するために有用である。
【００５４】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、第一級アミン又は第二級アミンである
。アミンは、通常、官能基の一部として少なくとも１個の窒素原子を有する有機種を含む
。アミンは、少なくとも１個の窒素原子を含む１個の官能基を有するモノアミン、少なく
とも１個の窒素原子をそれぞれ含む２個の官能基を有するジアミン、又は少なくとも１個
の窒素原子をそれぞれ含む、３個以上の官能基を有するポリアミンであってもよい。第一
級アミンでは、窒素原子は、２個の水素原子と、１個の有機部分と、を有する。第二級ア
ミンでは、窒素原子は、１個の水素原子と、２個の有機部分と、を有する。少なくとも１
つの実施形態において、有機部分は、Ｃ1～Ｃ32アルキル、Ｃ1～Ｃ32置換アルキル、Ｃ5

～Ｃ32又はＣ6～Ｃ32アリール、Ｃ5～Ｃ32又はＣ6～Ｃ32置換アリール、Ｃ6～Ｃ32アルキ
ルアリール、Ｃ6～Ｃ32置換アルキルアリール、Ｃ1～Ｃ32ヒドロキシ、Ｃ1～Ｃ32アルコ
キシ、Ｃ1～Ｃ32置換アルコキシ、Ｃ1～Ｃ32アルキルアミノ、及びＣ1～Ｃ32置換アルキ
ルアミノ、－ＯＨ、－ＮＨ2、及び＝ＮＨからなる群から独立して選択される。
【００５５】
　少なくとも１つの実施形態では、架橋剤は、少なくとも１個の更なる官能基を含む。少
なくとも１つの実施形態において、更なる官能基は、酸素原子、窒素原子、リン原子、ホ
ウ素原子、又は硫黄原子のうち少なくとも１つを含む任意の有機部分である。少なくとも
１つの実施形態において、更なる官能基は、ヒドロキシル、カルボニル、アルデヒド、ハ
ロホルミル、炭酸エステル、カルボン酸塩、カルボキシル、エステル、メトキシ、ヒドロ
ペルオキシ、ペルオキシ、エーテル、ヘミアセタール、ヘミケタール、アセタール、ケタ
ール、オルトエステル、オルト炭酸エステル、カルボキサミド、第一級アミン、第二級ア
ミン、第三級アミン、アンモニウム、第一級ケチミン、第二級ケチミン、第一級アルジミ
ン、第二級アルジミン、イミド、アジド、アゾ又はジイミド、シアナート、イソシアナー
ト、硝酸エステル、ニトリル、イソニトリル、ニトロソオキシ、ニトロ、ニトロソ、ピリ
ジル、スルフヒドリル、スルフィド、ジスルフィド、スルフィニル、スルホニル、スルフ
ィノ、スルホ、チオシアナート、イソチオシアナート、カルボノチオイル、カルボノチオ
イル、ホスフィノ、ホスホノ、リン酸エステル、ボロノ、ボロナート、ボリノ、ボリナー
トからなる群から選択される。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、ポリアミ
ンである。
【００５６】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、ジアミンである。少なくとも１つの実
施形態において、架橋剤は、式Ｈ2Ｎ－（ＣＨ2）ｎ－ＮＨ2（式中、ｎは、３～１２の整
数）に適合するジアミン及びこれらの異性体である。少なくとも１つの実施形態において
、架橋剤は、式Ｈ2Ｎ－（ＣＨ2）ｎ－ＮＨ2（式中、ｎは、２～１２、又は４～１０、又
は５～８の整数）に適合するジアミン及びこれらの異性体である。２－メチルプロパン－
１，３－ジアミンは、１，４－ジアミノブタンの異性体である。少なくとも１つの実施形
態において、架橋剤は、１，７－ジアミノヘプタン、１，４－ジアミノブタン、６－アミ
ノヘキサン－１－オール、６－アミノヘキサン酸、２－アミノ酢酸、２－アミノ－２－オ
キソ－エタン酸、４－アミノブタン酸、及びこれらの混合物からなる群から選択される。
少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、ジアミンであり、このジアミンは、１，
２－ジアミノエタン、１，３－ジアミノプロパン、２－メチルプロパン－１，３－ジアミ
ン、１，４－ジアミノブタン、１，５－ジアミノペンタン、１，６－ジアミノヘキサン、
１，７－ジアミノヘプタン、１，８－ジアミノオクタン、１，９－ジアミノノナン、１，
１０－ジアミノデカン、及びこれらの混合物からなる群から選択される。少なくとも１つ
の実施形態において、架橋剤は、ジアミンであり、このジアミンは、１，７－ジアミノヘ
プタン、１，４－ジアミノブタン、及びこれらの混合物からなる群から選択される。１，
４－ジアミノブタンは、約８８ｇ／ｍｏｌの分子量を有し、１，７－ジアミノヘプタンは
、約１３０ｇ／ｍｏｌの分子量を有する。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は
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、チオール基を含む。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、２－アミノエタン
チオールである。
【００５７】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、糖である。糖は、天然由来であり、合
成化合物と比較して消費者に好まれるため、有用である。これは、認識されている健康上
の理由及び感作の欠如という理由だけではなく、持続可能性及び環境上の理由のためであ
る。糖は、通常、自然にかつ短期間で分解され、特別な処分法を必要としないためである
。更に、糖は、調達も容易であり、比較的安価である。架橋剤は、５００ｇ／ｍｏｌ以下
の分子量を有する。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、３００ｇ／ｍｏｌ以
下、又は約５０ｇ／ｍｏｌ～２５０ｇ／ｍｏｌ、又は約８０ｇ／ｍｏｌ～約１５０ｇ／ｍ
ｏｌの分子量を有する。ケラチン繊維に浸透して、架橋が外部要因により曝露される表面
的にだけではなく、内部から架橋することを考慮すると、この分子量は有用である。ケラ
チン繊維との関連においては、この分子量は、毛幹に、すなわち、キューティクルの下ま
で浸透するために有用である。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、２５℃で
液体である。この温度において液体である架橋剤は、この温度において固体である架橋剤
と比較して、向上した毛髪の感触をもたらすという利点を有する。少なくとも１つの実施
形態において、架橋剤は、単糖である。少なくとも１つの実施形態において、糖は、単糖
であり、架橋性組成物は、約０．１％～約４０％、又は約０．５％～約２０％、又は約１
％～約１５％、又は約７％～約２０％、又は約８％～約１９％、又は約１０％～約１８％
の単糖を含む。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、ペントース又はヘキソー
スである。
【００５８】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋性組成物は、還元糖を含み、この架橋性組成
物は、１００℃の温度に加熱され、この組成物は、約１％～約２０％の還元糖を含む。少
なくとも１つの実施形態において、架橋性組成物は、還元糖を含み、この架橋性組成物は
、１００℃の温度に加熱され、この架橋性組成物は、約１２％～約１８％の還元糖を含む
。少なくとも１つの実施形態において、架橋性組成物は、スクロース、緩衝剤、及び外見
上許容される担体を含み、架橋性組成物が１００℃の温度まで加熱されると、架橋性組成
物は、約１％～約２０％の還元糖を含む。スクロースは、加熱を受けて還元糖に分解する
ことができる。少なくとも１つの実施形態において、架橋性組成物は、還元糖を含む。少
なくとも１つの実施形態において、架橋性組成物は、約０．１％～約２０．０％、又は約
２％～約１５％、又は約５％～約１２％の還元糖を含む。少なくとも１つの実施形態にお
いて、架橋性組成物は、約１２％～約１８％の還元糖を含む。少なくとも１つの実施形態
において、架橋性組成物は、約１２％～約１８％の還元糖である還元糖の総量を含む。
【００５９】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋性組成物は、還元糖及び外見上許容される担
体を含有する。本明細書で使用するとき、表現「還元糖」は、アルデヒド基を有するか、
異性化によって溶液中でアルデヒド基を形成できるかのいずれか一方であり、ベネジクト
試験で陽性結果をもたらす、任意の糖を意味する。アルデヒド基は、－Ｃ（＝Ｏ）Ｈであ
る。ベネジクト試験は、ベネジクト溶液の使用を伴う。ベネジクト溶液は、Ａｌｄｒｉｃ
ｈから「Ｂｅｎｅｄｉｃｔ’ｓ　Ｒｅａｇｅｎｔ」として入手可能であり、炭酸ナトリウ
ム、硫酸銅五水和物、及び２，５－ジフルオロトルエンを含む。ベネジクト試験では、溶
解した被験化合物を含む、２０ｍＬの５％水溶液に１ｍＬのベネジクト溶液を加える。ベ
ネジクト溶液は、青色の銅（ＩＩ）イオン（Ｃｕ2+）を含有する。この溶液を８０℃に１
５分間加熱し、結果として生じる色の変化を記録する。ベネジクト溶液の第二銅イオンは
、糖のアルデヒドによって第一銅イオンに還元される。陽性反応は、第二銅イオン（Ｃｕ
2+）が第一銅イオン、すなわち、銅（Ｉ）イオン（Ｃｕ+）に変換されるにつれて、色の
変化で確認される。銅（Ｉ）イオンは、水に不溶性である赤色の酸化銅（Ｉ）として沈殿
する。試験はまた、任意の色の変化を記録するために、より長い加熱時間及びより高温で
行われるように設計されている。溶液は、（還元糖の量が増加すると共に）緑色から黄色
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及びオレンジ色を経由して赤色までの色の範囲を含んでもよい。青色からの任意の変色に
より、還元糖のレベルが示唆される。波長は、色と共に変化する。
【００６０】
【表３】

　*ベネジクト溶液のみ。
【００６１】
　一般に、ベネジクト試薬は、還元糖が存在することの試験として使用される。これは、
全ての単糖と、ラクトース及びマルトースなど多数の二糖を含む。更により一般的には、
ベネジクト試験は、アルデヒド、及び特定のケトースで生じるものなどα－ヒドロキシケ
トンの存在を検出することとなる。したがって、ケトースであるフルクトースは、厳密に
は還元糖ではないが、α－ヒドロキシケトンであり、試薬内の塩基によってアルドース、
グルコース、及びマンノースに転換されるために陽性となる。ベネジクト溶液中の硫酸銅
は、還元糖と反応する。１Ｌのベネジクト試薬は、１００ｇの無水炭酸ナトリウム、１７
３ｇのクエン酸ナトリウム、及び１７．３ｇの硫酸銅（ＩＩ）五水和物から調製できる。
ベネジクト試薬は、定性試験と共に、定量試験を還元糖に提供する。得られる沈殿物の色
は、溶液中に存在する糖の概量を示す。緑色の沈殿物は、約０．５％の濃度を示し、黄色
の沈殿物は、１％の濃度を示し、オレンジ色の沈殿物は、１．５％の濃度を示し、赤色の
沈殿物は、２％以上の濃度を示す。ベネジクト試験での陽性結果は、化合物の５％（重量
／重量）水溶液を用いて、化合物に関して赤色呈色として認識され得る。糖のアルデヒド
基のおかげで、糖類は、例えば、ベネジクト試験において、還元剤として作用できる。
【００６２】
　少なくとも１つの実施形態において、還元糖は、リボース、アラビノース、キシロース
、リキソース、ガラクトース、マンノース、及びこれらの混合物からなる群から選択され
る。少なくとも１つの実施形態において、還元糖は、リボース、アラビノース、又はこれ
らの混合物のいずれかである。少なくとも１つの実施形態において、架橋性組成物は、還
元糖を含み、還元糖は、アラビノース、リボース、及びこれらの混合物からなる群から選
択される。少なくとも１つの実施形態において、唯一の還元糖は、ペントースである。少
なくとも１つの実施形態において、唯一の還元糖は、アラビノース、リボース、及びこれ
らの混合物からなる群から選択される。アラビノース、リボース、及びこれらの混合物で
ある還元糖は、優れた真直化性能という利益を有する。還元糖を使用して毛髪を処理し、
続いて本発明のとおり毛髪を熱処理することにより、処理した毛髪は永続的に真直化する
。アラビノース及びリボースは五炭糖であり、これらは、他の炭素数を有する糖類（六炭
糖及び七炭糖など）よりも更に優れた性能を有することが見出されている。その一方で、
六炭糖は極めて入手しやすく、したがって経済上の利点を有する。少なくとも１つの実施
形態において、架橋性組成物は、約１２％～約１８％の還元糖である還元糖の総量を含み
、この架橋性組成物は、アラビノースを含む。
【００６３】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、－Ｃ（＝Ｏ）－、－Ｃ（＝Ｏ）－Ｈ、
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及び－Ｃ（＝Ｏ）－Ｏ－からなる群から選択される官能基を含む。少なくとも１つの実施
形態において、架橋剤は、－Ｃ（＝Ｏ）－、－Ｃ（＝Ｏ）－Ｈ、－ＯＨ、－ＮＨ2、及び
－Ｃ（＝Ｏ）－Ｏ－からなる群から選択される少なくとも１つの官能基官能基（function
al groups functional group）を含む。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、
－Ｃ（＝Ｏ）－Ｈ、－ＯＨ、－ＮＨ2からなる群から選択される少なくとも１つの官能基
官能基（functional groups functional group）を含む。少なくとも１つの実施形態にお
いて、架橋剤は、カルボニル化合物である。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤
は、アルデヒドである。アルデヒドは、ケラチン繊維中のアミノ基との反応に使用される
。ケラチン繊維は、ポリペプチドであるため、利用可能なアミノ基は通常存在する。
【００６４】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、式Ｈ2Ｎ－（ＣＨ2）ｎ－Ｃ（＝Ｏ）－
Ｈ（式中、ｎは、２～１０、又は５～８の整数）に適合するか、これらの異性体である。
少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、式Ｈ3Ｃ－Ｃ（＝Ｏ）－（ＣＨ2）ｎ－Ｃ
（＝Ｏ）－ＣＨ3（式中、ｎは、０～１０、１～８、又は２～７の整数）に適合するか、
これらの異性体である。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、ヘテロ環式五員
環を含む。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、窒素原子及び酸素原子を含む
ヘテロ環式五員環を含む。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、ケトンである
。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、ジアール、又はＯＨ基を有するジアー
ルである。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、オキサゾリドンである。少な
くとも１つの実施形態において、架橋剤は、３－（２－ヒドロキシエチル）－２－オキサ
ゾリジノン、ヘキサン－２，５－ジオン、ブタン－２，３－ジオン、エタンジアール、２
－ヒドロキシ－ブタンジアール、４－オキソ－ペンタン酸、これらの異性体、これらの誘
導体、及びこれらの混合物からなる群から選択される。少なくとも１つの実施形態におい
て、架橋剤は、３－（２－ヒドロキシエチル）－２－オキサゾリジノン、ヘキサン－２，
５－ジオン、ブタン－２，３－ジオン、エタンジアール、２－ヒドロキシ－ブタンジアー
ル、４－オキソ－ペンタン酸、及びこれらの混合物からなる群から選択される。少なくと
も１つの実施形態において、架橋剤は、３－（２－ヒドロキシエチル）－２－オキサゾリ
ジノン、ヘキサン－２，５－ジオン、ブタン－２，３－ジオン、２－ヒドロキシ－ブタン
ジアール、及びこれらの混合物からなる群から選択される。少なくとも１つの実施形態に
おいて、架橋剤は、ブタン－２，３－ジオン、２－ヒドロキシ－ブタンジアール、２－ヒ
ドロキシ－ブタンジアール、及びこれらの混合物からなる群から選択される。少なくとも
１つの実施形態において、架橋剤は、ブタン－２，３－ジオン、２－ヒドロキシ－ブタン
ジアール、及びこれらの混合物からなる群から選択される。
【００６５】
　ジアルデヒドの合成
【００６６】
【化１】

【００６７】
　氷浴に入れた１，２－Ｏ－イソプロピリデン－Ｄ－グルコフラノース（５０グラム、０
．２２７ｍｏｌ、ＣＡＳ＃１８５－４０－１、Ｓｉｇｍａ－Ａｌｄｒｉｃｈ）の水（５０
０ｍＬ）中の溶液に、固体のメタ過ヨウ素酸ナトリウム（５０グラム、０．１８３ｍｏｌ
、ＣＡＳ＃７７９０－２８－５、Ａｌｄｒｉｃｈ）を３０分かけて分割添加する。反応物
を室温まで温め、２４時間撹拌する。エチレングリコール（５ｍＬ）を加え、反応物を室
温で３時間撹拌する。次いで、溶液を終夜凍結乾燥して、水を除去する。残留物を水（１
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００ｍＬ）に溶解し、次いで、クロロホルム（３×５００ｍＬ）で抽出する。有機層を組
み合わせ、乾燥させ（Ｍｇ2ＳＯ4）、次いで、溶媒を減圧下で除去して、ゴム状粘性オイ
ルを得る。ゴム状物を水（２００ｍＬ）に溶解し、Ａｍｂｅｒｌｉｔｅ　Ｈ＋樹脂（５グ
ラム）を用いて７０～８０℃で約２４時間処理する。反応物を室温まで冷却し、樹脂を濾
過し、濾液を凍結乾燥して、水を除去する。生じたオフホワイト色の固体を試験まで冷凍
室に０℃で保管する。
【００６８】
　Ａｍｂｅｒｌｉｔｅ　Ｈ＋樹脂は、Ｒｏｈｍ　ａｎｄ　Ｈａａｓから入手することがで
きる。
　少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、－Ｃ（ＯＨ）－及び－Ｃ（＝Ｏ）ＯＨ
から選択される少なくとも２個の官能基を含む。少なくとも１つの実施形態において、架
橋剤は、１，２，４－ブタントリオール、オキソブタン二酸、ブタン二酸、ヘプタン二酸
、１，４－ブタンジオール、１，６－ヘキサンジオール、１，２，６－ヘキサントリオー
ル、６－アミノ－１－ヘキサノール、６－アミノヘキサン酸、２－アミノブタン酸、エタ
ン－１，２－ジオール、アミノエタン酸、２－ヒドロキシエタン酸、４－オキソペンタン
酸、エタン二酸、アミノオキソエタン酸、及びこれらの混合物からなる群から選択される
。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、式ＨＯ－（ＣＨ2）ｎ－ＯＨ（式中、
ｎは、２～１２の整数）に適合するジオール又はこれらの異性体である。少なくとも１つ
の実施形態において、架橋剤は、トリオールである。
【００６９】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、－Ｃ（＝Ｏ）ＯＨ官能基を含む。前記
カルボン酸基は、ケラチンポリペプチド（kertain polypeptide）内のＯＨ基との反応が
、他の化学物質よりも効率的な反応であるという利点を有する。少なくとも１つの実施形
態において、架橋剤は、ヒドロキシル官能基を含む。ヒドロキシル基は、架橋剤がケラチ
ン繊維にコンディショニングを更にもたらすことができるという利点を有する。少なくと
も１つの実施形態において、架橋剤は、－Ｃ（ＯＨ）－官能基及び－Ｃ（＝Ｏ）ＯＨ官能
基の両方を含む。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、式ＨＯ－（ＣＨ2）ｎ
－ＣＯＯＨ（式中、ｎは、２～１２、又は４～１０、又は５～８の整数）に適合するか、
又はこれらの異性体である。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、式ＨＯＯＣ
－（ＣＨ2）ｎ－ＣＯＯＨ（式中、ｎは、２～１２、又は４～１０、又は５～８の整数）
に適合するか、又はこれらの異性体である。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤
は、１，４－ブタンジオール、１，６－ヘキサンジオール、１，２，４－ブタントリオー
ル、１，２，６－ヘキサントリオール、ブタン二酸、ヘプタン二酸、及びこれらの混合物
からなる群から選択される。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、－ＮＨ2及
び－Ｃ（＝Ｏ）－からなる群から選択される官能基を更に含む。少なくとも１つの実施形
態において、架橋剤は、トリオールであり、４個以上の炭素原子を有する。少なくとも１
つの実施形態において、架橋性組成物は、２－ヒドロキシプロパン－１，２，３－トリカ
ルボン酸及びプロパン－１，２，３－トリオールを実質的に含まない。
【００７０】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、１，４－ブタンジオール、１，６－ヘ
キサンジオール、１，２，４－ブタントリオール、１，２，６－ヘキサントリオール、ブ
タン二酸、ヘプタン二酸、２－オキソ－ブタン二酸、６－アミノ－１－ヘキサノール、６
－アミノヘキサン酸、２－アミノブタン酸、１，２－エタンジオール、２－アミノ酢酸、
２－ヒドロキシ－酢酸、４－オキソ－ペンタン酸、エタン二酸、２－アミノ－２－オキソ
－酢酸、及びこれらの混合物からなる群から選択される。少なくとも１つの実施形態にお
いて、架橋剤は、１，２，４－ブタントリオール、オキソブタン二酸、ブタン二酸、ヘプ
タン二酸、１，４－ブタンジオール、１，６－ヘキサンジオール、１，２，６－ヘキサン
トリオール、及びこれらの混合物からなる群から選択される。
【００７１】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、オキソエタン酸、２，２－ジヒドロキ
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びこれらの混合物からなる群から選択される。少なくとも１つの実施形態において、架橋
剤は、２，２－ジヒドロキシエタン酸である。少なくとも１つの実施形態において、活性
物質は、オキソエタン酸、２，２－ジヒドロキシエタン酸、又は２，２’－オキシビス（
２－ヒドロキシ）－エタン酸の誘導体である。好適な誘導体は、参照によって本明細書に
援用される国際公開第２０１３／１１７７７１Ａ１号に開示されている。少なくとも１つ
の実施形態において、活性物質は、オキソエタン酸、２，２－ジヒドロキシエタン酸、２
，２’－オキシビス（２－ヒドロキシ）－エタン酸の塩、又は前記塩の２種以上の混合物
である。少なくとも１つの実施形態において、誘導体は、グリオキシル酸メチル、グリオ
キシル酸エチル、グリオキシル酸２－ヒドロキシエチル、グリオキシル酸３－ヒドロキシ
プロピル、グリオキシル酸グリセリル、グリオキシル酸ジヒドロキシアセトン、ジグリオ
キシル酸又はトリグリオキシル酸グリセリル、モノ、ジ、又はトリグリオキシル酸ソルビ
トール、モノ、ジ、又はトリグリオキシル酸グルコース、グリオキシル酸１，３－プロパ
ンジオール、グリオキシル酸１，２－エタンジオール、及びこれらの混合物からなる群か
ら選択される。少なくとも１つの実施形態において、誘導体は、以下の式１～式４、及び
これらの混合物からなる群から選択される。
【００７２】
【化２】

【００７３】
　少なくとも１つの実施形態において、誘導体は、以下の式１’～式６’、及びこれらの
混合物からなる群から選択される。
【００７４】
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【化３】

【００７５】
　少なくとも１つの実施形態において、誘導体は、以下の式１’’～式５’’、及びこれ
らの混合物からなる群から選択される。
【００７６】

【化４】

【００７７】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、オキソエタン酸、２，２－ジヒドロキ
シエタン酸、２，２’－オキシビス（２－ヒドロキシ）－エタン酸、及びこれらの混合物
からなる群から選択される。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、オキソエタ
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ン酸、２，２－ジヒドロキシエタン酸、及び２，２’－オキシビス（２－ヒドロキシ）－
エタン酸の混合物である。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、２，２－ジヒ
ドロキシエタン酸である。オキソエタン酸及び２，２－ジヒドロキシエタン酸は、Ｓｉｇ
ｍａ　Ａｌｄｒｉｃｈから入手可能である。
【００７８】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、２－ヒドロキシプロパン－１，２，３
－トリカルボン酸、１，２，３，４－ブタンテトラカルボン酸、これらの誘導体、及びこ
れらの混合物からなる群から選択される。少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は
、２－ヒドロキシプロパン－１，２，３－トリカルボン酸である。少なくとも１つの実施
形態において、架橋剤は、１，２，３，４－ブタンテトラカルボン酸である。２－ヒドロ
キシプロパン－１，２，３－トリカルボン酸及び１，２，３，４－ブタンテトラカルボン
酸は、Ｓｉｇｍａ　Ａｌｄｒｉｃｈから入手可能である。
【００７９】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋剤は、炭酸エステルである。少なくとも１つ
の実施形態において、炭酸エステルは、式Ｒ1Ｏ（Ｃ＝Ｏ）ＯＲ2（式中、Ｒ1及びＲ2は、
独立して、環状、非環状、分枝鎖、及び直鎖を含むＣ1～18アルキル、アルキレン、又は
フェニルである）に適合する。少なくとも１つの実施形態において、炭酸エステルは、式
Ｒ1Ｏ（Ｃ＝Ｏ）ＯＲ2（式中、Ｒ1及びＲ2は、独立してＣ1～10アルキル又はアルキレン
である）に適合する。少なくとも１つの実施形態において、炭酸エステルは、式Ｒ1Ｏ（
Ｃ＝Ｏ）ＯＲ2（式中、Ｒ1及びＲ2は、メチル、エチル、及びフェニルから独立して選択
される）に適合する。少なくとも１つの実施形態において、炭酸エステルは、１，３－ジ
オキソラン－２－オン、炭酸ジメチル、炭酸ジエチル、炭酸ジフェニル、１，３－ジオキ
サン－２－オン（炭酸トリメチレン）、４－メチル－１，３－ジオキソラン－２－オン、
及びこれらの混合物からなる群から選択される。
【００８０】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋性組成物は、約ｐＨ２～約ｐＨ１１のｐＨを
有する。少なくとも１つの実施形態において、架橋性組成物は、約ｐＨ２～約ｐＨ６．５
、約ｐＨ３～約ｐＨ５、又は約ｐＨ３～ｐＨ４のｐＨを有する。少なくとも１つの実施形
態において、架橋性組成物は、約ｐＨ６～約ｐＨ１０のｐＨを有する。少なくとも１つの
実施形態において、架橋性組成物は、約ｐＨ６．５～約ｐＨ９．７５、又は約ｐＨ７．０
～約ｐＨ９．５、又は約ｐＨ７．５～約ｐＨ９．２５、又は約ｐＨ８．０～約ｐＨ９．０
のｐＨを有する。少なくとも１つの実施形態において、架橋性組成物は、約ｐＨ６．５～
約ｐＨ９．７５のｐＨを有する。毛髪への浸透を考慮すると、塩基性のｐＨが有用である
。
【００８１】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋性組成物は、緩衝剤を含む。少なくとも１つ
の実施形態において、緩衝剤は、リン酸緩衝液である。少なくとも１つの実施形態におい
て、緩衝剤は、グリシン／水酸化ナトリウム、炭酸ナトリウム／炭酸水素ナトリウム、四
ホウ酸ナトリウム／水酸化ナトリウム、炭酸水素ナトリウム／水酸化ナトリウム、塩化ア
ンモニウム／アンモニアからなる群から選択される。
【００８２】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋性組成物は、酸化防止剤を含む。組成物によ
り長期間の安定性をもたらすことを考慮すると、酸化防止剤が有用である。少なくとも１
つの実施形態において、架橋性組成物は、約０．００１％～約５％、又は約０．５％～約
１．０％の酸化防止剤を含む。好適な酸化防止剤は、以下に記載されている。
【００８３】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋性組成物は、キレート化剤又はキレート剤を
含む。少なくとも１つの実施形態において、架橋性組成物は、安全かつ有効な量のキレー
ト化剤又はキレート剤を含む。少なくとも１つの実施形態において、架橋性組成物は、キ
レート剤を含み、このキレート剤は、Ｎ－ヒドロキシスクシンイミド、ＥＤＴＡ、ＮＴＡ
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、デフェロキサミン、ヒドロキサム酸及びその塩、フィチン酸、フィチン酸塩、グルコン
酸及びその塩、トランスフェリン、ラクトフェリン、ヒスチジン、エチレンジアミン－Ｎ
，Ｎ’－ジコハク酸、並びにこれらの混合物からなる群から選択される。更なる実施形態
において、架橋性組成物は、糖、カルボニル含有化合物、炭酸エステルに支障をきたして
もよい（may compromise）。少なくとも１つの実施形態において、架橋性組成物は、約０
．００００１％～約１０％、又は約０．００１％～約５％、又は約０．００１％～約５％
、又は約０．５％～約１．０％のキレート剤を含む。
【００８４】
　少なくとも１つの実施形態において、架橋性組成物は、ヘアスタイリングポリマーを含
む。少なくとも１つの実施形態において、ヘアスタイリングポリマーは、非イオン性ヘア
スタイリングポリマー、アニオン性ヘアスタイリングポリマー、双極性イオン性及び／又
は両性ヘアスタイリングポリマー、カチオン性ヘアスタイリングポリマー、又はこれらの
混合物からなる群から選択される。好適なヘアスタイリングポリマーは、以下に記載され
ている。
【００８５】
　熱保護剤：
　熱損傷を軽減する１つの方法は、熱保護組成物の使用によるものであり得る。本明細書
で使用するとき、熱保護組成物は、外部熱源から引き起こされたケラチン繊維の内部又は
外部のいずれか一方の損傷を防止又は低減する組成物を指す。通常、外部のキューティク
ルの損傷は、光学顕微鏡及び走査型電子顕微鏡（ＳＥＭ）を用いて視覚的に等級付けされ
る。変性温度における変位によって示されるケラチンペプチドに対する内部損傷は、引張
特性及びねじり特性の変化と併せて、示差走査熱量測定（ＤＳＣ）によって測定される。
熱保護を提供することを訴求している組成物は、毛髪ペプチドの変性温度を通常は上昇さ
せることによって、処理時の毛髪ペプチドの損傷レベルを低下させる。
【００８６】
　好適な熱保護組成物は、含水又は無水であってもよく、シリコーン、ポリマー、オイル
、第四級アンモニウム化合物、グリコール、保湿剤、金属塩、ペプチド、抽出物、酸化防
止剤、α－ヒドロキシ酸、加水分解ケラチン、及びこれらの混合物を含んでもよい。好適
なシリコーンには、フェニルトリメチコーン、ポリジメチルシロキサン（ＰＤＭＳ）、ジ
メチコーン、アミノジメチコーン、及びジメチコーン架橋ポリマーが挙げられるが、これ
らに限定されない。１種又は２種以上のシリコーンは、熱保護組成物の約１重量％～約９
５重量％で存在してもよい。
【００８７】
　ポリマーとしては、ポリビニルピロリドン（ＰＶＰ）、ポリビニルアルコール（ＰＶＡ
）、ポリアクリル酸、ポリウレタン、セルロース、ポリクオタニウム、及びこれらのコポ
リマー又は混合物が挙げられるが、これらに限定されない。１種又は２種以上のポリマー
は、熱保護組成物の約１重量％～約３０重量％で存在してもよい。
【００８８】
　アルミニウム、チタン、及び亜鉛の金属塩はまた、熱保護組成物に好適である。金属塩
の非限定的な例としては、塩化アルミニウム、塩化亜鉛、二酸化チタン、及びこれらの組
み合わせが挙げられるが、これらに限定されない。１種又は２種以上の金属塩が、熱保護
組成物の約１重量％～約１０重量％で熱保護組成物中に存在してもよい。
【００８９】
　更なる実施形態において、追加の熱保護組成物は、以下を含んでもよい。約０．５％～
９５％の、モロッコオイル（アルガン油）、オリーブ油、約０．５％～９５％の、Ｃｏｓ
ｍｅｔｉｃ　Ｂｅｎｃｈ　ｒｅｆｅｒｅｎｃｅの軟化剤セクションなどが挙げられるが、
これらに限定されないオイル、約１～１５％の、アルキルベンジルジメチルアンモニウム
塩、アルキルベタイン、ヘテロ環アンモニウム塩、テトラアルキルアンモニウム塩などで
あるが、これらに限定されない、第四級アンモニウム化合物、約１～５０％の、エチレン
グリコール、ブチレングリコール、プロピレングリコールなどであるが、これらに限定さ
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に限定されない、保湿剤、約１～１０％の、アミノ酸を含む小麦ペプチドなどであるが、
これらに限定されない、ペプチド、約０．５～９５％の、シードオイル、果実、植物、及
び堅果由来成分などであるが、これらに限定されない、抗酸化剤、約１～３０％のＣｏｓ
ｍｅｔｉｃ　Ｂｅｎｃｈ　Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ（文献）に記載の物質。
【００９０】
　本明細書に開示される寸法及び値は、記載される正確な数値に厳密に限定されるとして
理解されるべきではない。むしろ、特に断らない限り、それぞれのかかる寸法は、記載さ
れる値とその値の周辺の機能的に同等の範囲との両方を意味するものとする。例えば、「
４０ｍｍ」として開示される寸法は、「約４０ｍｍ」を意味することを意図する。
【００９１】
　本明細書で引用されているあらゆる文献は、あらゆる相互参照特許又は関連特許若しく
は特許出願を含め、明示的に除外されたり、ないしは別の方法で限定されたりしている場
合を除き、その全体が参照により本明細書に援用される。いかなる文献の引用も、本明細
書中で開示又は特許請求される任意の発明に対する先行技術であるとはみなされず、ある
いはそれを単独で又は他の任意の（単数又は複数の）参考文献と組み合わせたときに、そ
のような発明全てを教示、示唆、又は開示するとはみなされない。更に、本文書における
用語の任意の意味又は定義が、参照することによって組み込まれた文書内の同じ用語の意
味又は定義と矛盾する範囲において、本文書におけるその用語に与えられた意味又は定義
が適用されるものとする。
【００９２】
　以上、本発明の特定の実施形態を図示及び説明したが、本発明の趣旨及び範囲から逸脱
することなく他の様々な変更及び改変を実施することが可能である点は当業者には自明で
あろう。したがって、本発明の範囲内に含まれるそのような全ての変更及び改変は、添付
の特許請求の範囲にて網羅することが意図される。
【図１】

【図２】

【図３】

【図４】
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