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本发明涉及局部消毒组合物，其包含：a)选

自糖类、多元醇或其组合的多羟基化合物；b)抗

微生物脂质；和c)四羟基丙基乙二胺(THPE)，其

中抗微生物脂质和THPE以1:10000至1:10的重量

比存在。本发明进一步涉及通过将上述局部组合

物施用到表面上来消毒所述表面的方法，以及该

组合物用于消毒皮肤、毛发或口腔的用途。本发

明还涉及选自糖、多元醇或其组合的多羟基化合

物作为抗微生物活性促进剂的用途。
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1.一种局部用组合物，其包含：

a)选自糖、多元醇或其组合的多羟基化合物；

b)抗微生物脂质；和

c)四羟基丙基乙二胺(THPE)，

其中所述抗微生物脂质和THPE以1:10000至1:10的重量比存在。

2.根据权利要求1所述的局部用组合物，其中所述抗微生物脂质选自月桂酸、十六碳烯

酸、鞘氨醇、二氢鞘氨醇、植物鞘氨醇、6‑羟基鞘氨醇、棕榈油酸及其组合。

3.根据权利要求2所述的局部用组合物，其中所述抗微生物脂质是植物鞘氨醇。

4.根据前述任一项权利要求所述的局部用组合物，其中所述组合物包含0.01％重量至

25％重量的所述多羟基化合物。

5.根据前述任一项权利要求所述的局部用组合物，其中所述组合物包含0.0001％重量

至5％重量的所述抗微生物脂质。

6.根据前述任一项权利要求所述的局部用组合物，其中所述组合物包含0.01％重量至

10％重量的THPE。

7.根据前述任一项权利要求所述的局部用组合物，其中所述多羟基化合物和THPE以1:

20至20:1范围内的重量比存在。

8.根据前述任一项权利要求所述的局部用组合物，其中所述组合物为洗剂、霜剂、除臭

剂、手部消毒剂或身体喷雾剂。

9.一种消毒表面的方法，其包括将根据权利要求1至8中任一项所述的局部用组合物施

用到所述表面上的步骤。

10.根据权利要求9所述的方法，其中所述表面是皮肤或毛发。

11.根据权利要求9所述的方法，其中所述表面选自口腔的内壁、舌头和牙齿。

12.根据权利要求9至11中任一项所述的方法，其中所述局部用组合物的至少一部分在

施用到所述表面上之后通过用水冲洗所述表面来去除。

13.根据权利要求1‑8中任一项所述的局部用组合物用于消毒皮肤、毛发或口腔的用

途。

14.选自糖、多元醇或其组合的多羟基化合物在包含抗微生物脂质和四羟基丙基乙二

胺(THPE)的组合的组合物中作为抗微生物活性促进剂的用途；所述多羟基化合物优选选自

甘油、泛醇、蔗糖及其组合。
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包含最少量的抗微生物脂质的局部消毒组合物

技术领域

[0001] 本发明涉及用于局部使用的消毒组合物。

背景技术

[0002] 人们试图很好地照顾他们自己以及他们的宠物的皮肤。人们关心的与皮肤有关的

具体问题包括：没有感染的良好皮肤健康、良好的肤色和充分的保湿。

[0003] 同样，人们希望他们的口腔(包括牙龈和牙齿)没有像蛀牙、牙垢、牙龈炎、龋齿、口

气异常(也称为“口臭”)和牙菌斑这样的问题。

[0004] 人们还关注头发和头皮护理。他们通常更喜欢拥有浓密的长发，并具有最少的头

发脱落。头皮屑是涉及真菌微生物的普遍发生的头皮问题。

[0005] 皮肤、口腔和头皮的良好健康通常是通过保持它们不受感染来实现的。应对感染

的一种方式是在感染已经发生后使用抗微生物剂治疗它。另一种途径是在表面(如手的皮

肤上)保留最少量的抗微生物组合物，使得任何入侵的微生物(如细菌)被杀死或灭活，从而

使疾病的传播最小化。本发明人以其在皮肤友好活性物质和抗微生物活性领域的广泛知识

提出了多羟基化合物、抗微生物脂质和四羟基丙基乙二胺的独特组合，以提供协同的抗微

生物活性。

[0006] 本领域中公开了各种局部抗微生物组合物。

[0007] US3,050,467(Horowitz  et  al.1962)公开了一种基本上由水溶性皂和部分解聚

藻酸的银盐的混合物组成的抗微生物清洁组合物。该组合物提供协同抗微生物活性。

[0008] US2008/014247(Lu  et  al.,2008)公开了具有含金属材料、硬脂酸和药学上可接

受的载体的组合物，其用于治疗由革兰氏阳性、革兰氏阴性、真菌病原体和/或抗生素抗性

细菌引起的病症。它进一步提供了抑制生物膜增殖的方法。该含金属材料可以是银。

[0009] 四羟基丙基乙二胺的使用在本领域也是已知的。

[0010] US2009/0227683(Liebel  et  al.,2009)公开了用于向皮肤提供止痛作用的组合

物。实施例描述了含有四羟基丙基乙二胺、甘油、D‑泛醇、尼泊金甲酯(Nipagin  M)和尼泊金

丙酯(Nipasol  M)的组合物。

[0011] US2016/0324754(Cure  et  al.,2016)公开了一种剃须膏组合物，其包含：水、卡波

姆、棕榈酸乙基己酯、甘油、丙烯酸甘油酯/丙烯酸、异十二烷，硬脂酸、丁二醇、乙醇、鲸蜡硬

脂醇、鲸蜡硬脂醇聚醚‑20、丙二醇、油菜(Brassica  Campestris)、苯氧乙醇、乙基己基甘

油、四羟基丙基乙二胺、库拉索芦荟(Aloe  Barbadensis)、羧甲基羟乙基纤维素、红没药醇、

PEG‑45M和醋酸生育酚。

[0012] 甘油和泛醇是在局部组合物中用作保湿剂的多羟基化合物。

[0013] WO20126347(Unilever)涉及一种具有异味和口腔生物膜抑制益处的抗微生物组

合物，并提供了一种包含a.0.1至10％重量的四羟基丙基乙二胺(THPE)和b.0.001至10％重

量的至少一种选自双酚的化合物的抗微生物组合物。

[0014] WO18166758(Unilever)涉及一种抗微生物组合物，特别是一种提供协同抗头皮屑
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或抗痤疮功效的抗微生物组合物。这是通过选择的精油活性物质(选自百里酚或萜品醇)与

某些抗微生物脂质(选自十六碳烯酸(sapienic  acid)、棕榈油酸、鞘氨醇、二氢鞘氨醇、植

物鞘氨醇和6‑羟基鞘氨醇)的适当组合来实现的。这些组合物可以通过许多不同类型的个

人护理产品来提供(例如洗发水、护发素；洗脸或洗手产品；或免洗型乳膏/洗液)。

[0015] 尽管迄今为止做出了努力，但人们一直在寻找提供改善的抗微生物益处的新的技

术(例如活性物质或活性物质的组合)。此外，优选的是使用最少量的已知抗微生物活性物

质。

[0016] 因此，提供抗微生物益处的抗微生物组合物和活性物质仍然是一个令人感兴趣的

主题。

发明内容

[0017] 本发明人已经开发了一种局部用组合物，其通过组合(i)选自糖、多元醇或其组合

的多羟基化合物、(ii)抗微生物脂质和(iii)四羟基丙基乙二胺来提供非常有效的抗微生

物功效，其中所述抗微生物脂质和THPE以1:10,000至1:10的重量比存在。

[0018] 本发明的局部用组合物可适用于消毒表面的方法，所述方法包括将局部用组合物

施用到表面上。

[0019] 本发明还涉及局部用组合物用于消毒皮肤、毛发或口腔的用途。

[0020] 本发明还涉及选自糖、多元醇或其组合的多羟基化合物在包含抗微生物脂质和四

羟基丙基乙二胺(THPE)的组合的组合物中作为抗微生物活性促进剂的用途。

具体实施方式

[0021] 通过阅读以下详细描述和所附权利要求，这些和其它方面、特征和优点对于本领

域技术人员将变得显而易见。为了避免疑问，本发明的一个方面的任何特征可用于本发明

的任何其它方面。词语“包含(comprising)”旨在表示“包括(including)”，但不一定是

“由……组成(consisting  of)”或“由……构成(composed  of)”。换句话说，所列出的步骤

或选项不必是穷尽的。应注意，以下描述中给出的实施例旨在阐明本发明，而不旨在将本发

明限于这些实施例本身。类似地，除非另外指明，否则所有百分比均为重量/重量百分比，并

且可缩写为“wt％”。除了在操作实施例和对比实施例中，或另外明确指出的情况下，本说明

书中表示材料的量或反应条件、材料的物理性质和/或使用的所有数字应理解为由词语

“约”修饰。以“x至y”的格式表示的数值范围应理解为包括x和y。当对于特定特征以“x至y”

的格式描述多个优选范围时，应理解为也考虑到结合不同端点的所有范围。

[0022] 为了本发明的目的，术语“消毒”和“抗微生物”可以互换使用并且表示相同的含

义。

[0023] 因此，本发明的第一方面涉及一种局部用组合物，其包含：

[0024] a)选自糖、多元醇或其组合的多羟基化合物；

[0025] b)抗微生物脂质；和

[0026] c)四羟基丙基乙二胺(THPE)，其中所述抗微生物脂质和THPE以1:10000至1:10的

重量比存在。

[0027] 根据本发明的多羟基化合物是指含有两个或更多个羟基基团的化合物。可用于本
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发明的多羟基化合物可选自糖类或多元醇。

[0028] 优选的糖类可以是单糖、二糖或多糖。用于本发明的优选的单糖是葡萄糖、果糖、

半乳糖、甘露糖或核糖中的一种或多种；更优选葡萄糖、果糖或半乳糖。用于本发明的优选

的二糖选自蔗糖、乳糖、乳果糖、麦芽糖、松二糖或海藻糖中的一种或多种；更优选蔗糖、乳

糖、乳果糖或海藻糖。根据本发明的多糖是指具有多于两个糖单元的化合物，因此也包括寡

糖。用于本发明的优选的多糖选自低聚果糖、低聚葡萄糖或异构糖(saccha ride 

isomerate)中的一种或多种；更优选为异构糖。异构糖可以商品名 (来自

DSM)，以商品名“Waterin”(来自Clariant)，以商品名“EPS3  Powder”、“EPS4Powder”、“EPS5 

Powder”和“EPS15  Powder”(均来自Codif)及以商品名“Hyanify”(来自LipotecS.A.)商购

获得。

[0029] 用于本发明组合物的最优选的糖选自果糖、蔗糖、海藻糖或异构糖中的一种或多

种。

[0030] 根据本发明的多元醇是含有多于一个醇基的化合物。根据本发明优选的多元醇是

甘油或泛醇。

[0031] 泛醇(2,4‑二羟基‑N‑(3‑羟基丙基)‑3,3‑二甲基丁酰胺)是泛酸(维生素B5)的醇

类似物。

[0032] 本文所用的术语“抗微生物脂质”是指包含直链C10‑24饱和或不饱和脂族链的脂肪

酸、甘油单酯、鞘脂和神经酰胺，该脂族链可被一个或多个羟基取代。

[0033] 本文所用的术语“鞘脂”是指脂族胺，其含有两个或三个羟基，并且通常在4位具有

独特的反式双键。

[0034] 本文所用的术语“神经酰胺”是指鞘脂的脂肪酸酯，其中鞘氨醇(sphingoid)碱的

胺基被脂肪酸部分N‑酰化。

[0035] 根据本发明可用作抗微生物脂质的鞘脂的实例包括鞘氨醇、二氢鞘氨醇、植物鞘

氨醇、6‑羟基鞘氨醇。最优选地，使用的鞘氨醇是植物鞘氨醇。

[0036] 可根据本发明使用的抗微生物脂肪酸的实例包括月桂酸、肉豆蔻酸、棕榈酸、硬脂

酸、花生酸、肉豆蔻脑酸(9‑顺式‑十四碳烯酸)、棕榈油酸(9‑顺式‑十六碳烯酸)、十六碳烯

酸(顺式‑6‑十六碳烯酸)、油酸和异油酸(顺式‑11‑十八烷酸)。优选的抗微生物脂肪酸是单

不饱和脂肪酸。最优选地，抗微生物脂肪酸选自棕榈油酸、十六碳烯酸及其组合。

[0037] 可根据本发明使用的抗微生物甘油单酯的实例包括包含选自月桂酸、肉豆蔻酸、

棕榈酸、硬脂酸、花生酸、肉豆蔻脑酸、棕榈油酸、十六碳烯酸、油酸和异油酸的脂肪酸残基

的甘油单酯。优选的抗微生物甘油单酯是甘油单棕榈油酸酯、甘油单十六碳烯酸酯及其组

合。

[0038] 优选地，根据本发明使用的抗微生物脂质选自脂肪酸、鞘脂及其组合。

[0039] 根据特别优选的实施方案，根据本发明使用的抗微生物脂质优选选自十六碳烯

酸、鞘氨醇、二氢鞘氨醇、植物鞘氨醇、6‑羟基鞘氨醇、棕榈油酸及其组合。最优选地，抗微生

物脂质是植物鞘氨醇。

[0040] 抗微生物脂质优选以0.0001至5％重量，更优选以0.0005至1％重量，最优选以

0.001至0.1％重量的浓度包含在局部用组合物中。

[0041] 多羟基化合物优选以0.01至25％重量，更优选以0.1至10％重量，最优选以0.3至
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3％重量的浓度存在于局部用组合物中。

[0042] THPE优选以0.01至10％重量，更优选以0.05至5％重量，最优选0.1至2％重量的浓

度存在于局部用组合物中。

[0043] 多羟基化合物和THPE优选以1：20至20：1的范围，更优选以1：10－10：1的范围，最

优选以1：5－5：1的范围的重量比存在于局部用组合物中。

[0044] 优选地，抗微生物脂质和THPE以1：10000至1：10的范围，更优选以1：5000至1：20的

范围，甚至更优选以1：5000至1：50的范围，进一步更优选以1：2500至1：75的范围，最优选以

1：1000至1：100的范围的重量比存在。

[0045] 优选的a)选自糖、多元醇或其组合的多羟基化合物；b)抗微生物脂质；和c)四羟基

丙基乙二胺(THPE)的组合如下：

[0046] ‑甘油+植物鞘氨醇+THPE，

[0047] ‑泛醇+植物鞘氨醇+THPE，

[0048] ‑甘油+泛醇+植物鞘氨醇+THPE，

[0049] ‑甘油+月桂酸+THPE，

[0050] ‑果糖+月桂酸+THPE，

[0051] ‑果糖+植物鞘氨醇+THPE，

[0052] ‑蔗糖+植物鞘氨醇+THPE，

[0053] ‑蔗糖+月桂酸+THPE，

[0054] ‑低聚果糖(FOS)+月桂酸+THPE，

[0055] ‑FOS+植物鞘氨醇+THPE。

[0056] 除了多羟基化合物、抗微生物脂质和THPE之外，局部用组合物可以包含其它美容

上可接受的成分，例如溶剂、增稠剂、胶凝剂、润肤剂、UV吸收剂、保湿剂、渗透增强剂、精油、

防腐剂、抗氧化剂、表面活性剂、维生素、色素和香料。

[0057] 根据优选的实施方案，局部用组合物是水基的。优选地，局部用组合物包含0.1至

99.9％重量的水，更优选1至99％重量的水，最优选5至95％重量的水。

[0058] 本发明的局部用组合物优选是洗剂、霜剂、除臭剂、手部消毒剂或身体喷雾剂。

[0059] 组合物可以作为免洗型产品或洗去型产品递送到身体的局部表面上。免洗型产品

是指被施用到身体的局部表面上并留在其上以提供其期望的功能，直到其通常在下一次个

人清洗活动(如淋浴或沐浴)的过程中可能通过洗涤和/或漂洗被基本上除去的产品。洗去

型产品是指包含足量的表面活性剂，旨在辅助用大量的水清洁身体的用于个人洗涤的产

品。将这种产品施用到皮肤上后，通常伴随着大量的泡沫，可用足量的水冲洗局部表面以使

其基本上不含该产品。

[0060] 根据本发明的组合物优选是免洗型产品。

[0061] 本发明的组合物可在用于清洁口腔、皮肤或毛发的洗去型产品中使用，例如以凝

胶、乳剂或液体形式配制为牙膏、牙粉、漱口水、洗发水、护发素、皂条、身体或面部洗液的那

些产品。优选地，组合物配制成用于皮肤护理的免洗型产品或用于腋下施用的除臭剂产品。

优选地，本发明的组合物包含美容上可接受的基质。用于提供护肤产品或除臭剂产品的美

容上可接受的基质可具有以下任选成分。

[0062] 皮肤护理
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[0063] 本发明的组合物可用于皮肤护理。皮肤护理是指将组合物施用于皮肤上并保留在

皮肤上，直至人们通常在几小时后或约一天后去淋浴或沐浴。美容上可接受的基质通常以

组合物的10至99.9％重量的范围，更优选以40至85％重量的范围的量存在。特别优选的是，

美容上可接受的基质包括水。水优选以30至90％重量，更优选30至85％重量，最优选30至

80％重量的量包含。除了水，合适的载体种类包括硅氧烷、多元醇、烃类、甘油三酯和增稠粉

末。

[0064] 本发明的皮肤护理组合物可为适于局部施用于皮肤的任何形式，包括爽肤水、洗

剂、霜剂、摩丝、磨砂膏、精华液或凝胶。优选所述组合物为皮肤洗剂或霜剂。

[0065] 该组合物可包含用作共溶剂的润肤油。合适的润肤油包括，例如，烷氧基化芳族醇

与脂肪羧酸的酯、聚二醇或二醇与脂肪羧酸的酯(如辛酸/癸酸甘油三酯)、脂肪醇和脂肪酸

的酯、苄醇的烷氧基化衍生物及其混合物。优选地，润肤油是辛酸/癸酸甘油三酯。

[0066] 通常，此类组合物包含基于防晒组合物的总重量0.01至10％，更优选0.1至8％，最

优选1至6％的量的共溶剂，并且包括其中包含的所有范围。

[0067] 所述组合物可另外包含防晒剂，例如无机防晒剂或有机防晒剂。有机防晒剂的实

例是氧化锌、二氧化钛、氧化铁、二氧化硅(如气相二氧化硅)。本发明的组合物可以包含选

自二苯甲酰基甲烷衍生物、三嗪衍生物、二苯甲酮衍生物及其混合物的UV‑A防晒剂。本发明

的组合物还可以包含UV‑B防晒剂。本发明合适的UV‑B防晒剂选自二苯甲酮、邻氨基苯甲酸

盐、水杨酸盐、肉桂酸盐、樟脑、亚苄基丙二酸盐、三嗪酮及其衍生物。

[0068] 皮肤美白剂也可掺入本发明的组合物中。

[0069] 皮肤护理产品还包括确保几乎立即杀死皮肤上存在的微生物的消毒剂。消毒剂优

选包含20至90％重量，优选30至80％重量的C2至C4一元醇，其中所述一元醇选自乙醇、异丙

醇或其组合。消毒剂组合物可以包含乙醇和异丙醇的组合。进一步更优选地，该组合物包含

40至75％重量，还更优选55至70％重量并且最优选60至70％重量的C2至C4一元醇。

[0070] 优选地，消毒剂组合物可以含有30至80％重量，更优选40至70％重量，进一步更优

选50至68％重量，最优选60至65％重量的乙醇。消毒剂可以包括某些额外的多元醇。根据本

发明组合物中的额外的多元醇优选为山梨醇、甘油、聚乙二醇、丙二醇及其组合。

[0071] 消毒剂优选包含0.01至1％重量的增稠剂。更优选地，组合物包含0.05至0.8％重

量的增稠剂，最优选0.08至0.2％重量的增稠剂。水通常以10至40％重量存在于消毒剂组合

物中。更优选地，组合物包含12至35％重量的水，最优选25至30％重量的水。

[0072] 除臭剂产品

[0073] 皮肤护理组合物的一种特定种类是所谓的除臭剂组合物。这些组合物通常应用于

产生体味的皮肤区域，如腋下区域。这些产品通过掩蔽气味或通过确保不产生引起气味的

分子或通过杀死或灭活引起气味的微生物而起作用。一类这样的产品也被称为止汗剂产

品，因为它们减少或最小化由人产生的汗液的量。

[0074] 广义上讲，这些产品可通过两种方法中的一种美容地和局部地施用于皮肤。在一

种方法(有时称为接触法)中，将组合物涂抹在皮肤表面上，从而在其通过时沉积一部分组

合物。在第二种方法(有时称为非接触方法)中，组合物从保持靠近皮肤的分配器喷射。喷雾

可以通过对分配器的内容物产生压力的机械方式(例如泵或可挤压侧壁)或者通过一部分

液化的推进剂挥发而产生的内部压力来形成，这种分配器通常被称为喷雾器。
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[0075] 广义上讲，有两个种类的接触组合物，其中一个种类是液体，且通常用滚涂分配器

施用或可能吸收到擦拭物中或擦拭物上，而在第二个种类中，所需的活性物质分布在形成

已胶凝的连续相的载体液中。在一个变型中，载体液包含用于所需活性物质的溶剂，而在第

二个变型中，活性物质保持为悬浮在油(通常为油的混合物)中的颗粒状固体。

[0076] 棒或软固体组合物：

[0077] 已经提出许多不同的材料作为用于连续油相的胶凝剂，包括蜡、小分子胶凝剂和

聚合物。它们各自具有其优点，且其中最流行的胶凝剂种类之一包括蜡，至少部分原因是它

们易得到且易于加工，特别地包括直链脂肪醇蜡胶凝剂。胶凝的除臭剂组合物通过涂抹在

皮肤上并与皮肤接触局部施用于皮肤，从而在皮肤上沉积薄膜。

[0078] 滚涂：

[0079] 从广义上讲，适用于滚涂的液体组合物可分为两个种类，即其中活性物质悬浮在

疏水性载体(如挥发性硅酮)中的那些组合物和活性物质溶解在载体液中的那些组合物。后

者已被证明更受欢迎。主要有两类溶解载体液，即主要是醇类的载体，也就是说溶解载体液

的较大部分包含乙醇，和其中载体液主要是水的第二类。前者非常受欢迎，因为乙醇本身是

温和的杀菌剂，但它的受欢迎程度逐渐减弱，因为它有刺痛感，尤其是当涂抹组合物的表面

被损坏或切开时，例如可能在剃须或其他除毛操作中容易出现的。

[0080] 作为醇类制剂的替代物的第二种类制剂包含水不溶性或极难溶于水的成分在活

性物质水溶液中的分散体。在本文中，这样的组合被称为乳液。滚涂乳液通常包含一种或多

种乳化剂以保持水溶性成分的分布。

[0081] 气溶胶组合物：

[0082] 除臭剂组合物可以通过气溶胶递送，该气溶胶在上述其它成分之外还包含推进

剂。

[0083] 本文中的推进剂通常符合三个种类中的一种：i)通过压缩液化的低沸点气体，ii)

挥发性醚和iii)压缩的非氧化气体。

[0084] 种类i)方便地是低沸点材料，典型地沸点低于‑5℃，并且通常低于‑15℃，并且特

别是烷烃和/或卤代烃。这类推进剂通常在气溶胶罐中的压力下液化并蒸发以产生将组合

物从罐中排出的压力。合适的烷烃的实例特别地包括丙烷、丁烷或异丁烯。第二类推进剂包

含非常易挥发的醚，其中迄今最广泛使用的醚是二甲醚。这种推进剂可以有利地以相对低

的推进剂与基础制剂的重量比使用，例如低至5：95。它也可以与例如可压缩/可液化的烷烃

气体混合使用。第三类推进剂包括压缩的非氧化气体，特别是二氧化碳或氮气。惰性气体

(如氖气)是理论上的替代物。

[0085] 皮肤护理组合物还可包含本领域常用的增强物理特性和性能的其它成分。合适的

成分包括但不限于保湿剂、增稠剂、遮光剂、粘合剂、着色剂和颜料、pH调节剂、防腐剂、光学

剂(optics)、香料、粘度调节剂、生物添加剂、缓冲剂、调理剂、精油和皮肤有益剂(包括消炎

剂、清凉剂、止汗剂、抗老化剂、抗痤疮剂、抗微生物剂和抗氧化剂)。

[0086] 本发明的另一个方面涉及消毒表面的方法，其包括将如上文所述的局部用组合物

施用到表面上的步骤。局部用组合物可例如通过喷雾、刷涂或摩擦施用。

[0087] 通常，局部用组合物以0.01‑100mg/cm2的量，更优选以0.1‑10mg/cm2的量，最优选

以1‑5mg/cm2的量施用。
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[0088] 根据本方法的一个有利的实施方案，局部用组合物施用到其上的表面是皮肤或毛

发。

[0089] 根据另一个有利的实施方案，局部用组合物施用到其上的表面选自口腔内壁、舌

头和牙齿。

[0090] 本发明的又一方面涉及如上所述的局部用组合物用于消毒皮肤、毛发或口腔的用

途。

[0091] 优选地，上述用途包括组合物的局部应用。

[0092] 本发明要求保护的方法和用途可以用于治疗性或非治疗性应用，优选用于非治疗

性应用。

[0093] 在进一步的方面，本发明涉及选自糖、多元醇或其组合的多羟基化合物在包含抗

微生物脂质和四羟基丙基乙二胺(THPE)的组合的组合物中作为抗微生物活性促进剂的用

途。这些多羟基化合物令人惊讶地促进了组合物中其它组分的抗微生物活性，即使它们本

身通常不具有抗微生物活性。

[0094] 关于本发明第一方面的组合物优选的所有特征在根据本发明的多羟基化合物的

这种用途中同样是优选的。多羟基化合物优选自甘油、泛醇、蔗糖及其组合。

[0095] 现在将借助于以下非限制性实施例说明本发明。

[0096] 实施例

[0097] 以下材料用于下述实施例中：甘油(Merck  cat .No .G9012)、泛醇(Sigma 

cat.No.76200)、蔗糖(Sigma  cat.No.S8501)、果糖(Sigma  cat.No.F0127)、FOS(Tata  NQ 

cat.No .FOSSENCETM  Powder  P95)、THPE(Sigma‑Aldrich  cat.No .122262)、植物鞘氨醇

(Evonik)、月桂酸(Lobachemie  cat.No.0435100500)、十六碳烯酸(Chemscene  cat.No.CS‑

0105451)、鞘氨醇(Sigma  cat.No.S9666)、二氢鞘氨醇(Sigma  cat.No.D6783)和棕榈油酸

(Sigma  cat.No.P9417)。

[0098] 含有一种或多种选自多羟基化合物(甘油或泛醇)、THPE和抗微生物脂质(植物鞘

氨醇)的组分的组合物的抗微生物活性使用以下测定法来确定：

[0099] ·通过将200mL无菌DifcoTMM9基础盐(M9  Minimal  Salts) ,5x(包含磷酸氢二钠、

磷酸二氢钾、氯化钠和氯化铵)加入750mL无菌纯化水中，将最终体积调节至1L，并在无菌条

件下加入20mL经过滤灭菌的20％葡萄糖溶液和2mL无菌1.0M  MgSO4溶液来制备M9基础培养

基(M9  Minimal  Medium)。

[0100] ·将表皮葡萄球菌(Staphylococcus  epidermidis)ATCC  12228(Chromachemie)

接种于10ml  M9基础培养基+10％胰蛋白胨大豆肉汤(Tryptic  Soy  Broth，TSB)培养基，及

[0101] (a)无添加

[0102] (b)1％重量甘油

[0103] (c)1％重量泛醇

[0104] (d)1％重量甘油+1％重量泛醇

[0105] ·在振荡条件下于37℃孵育72小时

[0106] ·72小时后，通过离心收集来自上述发酵物的上清液并使其通过0.22μm过滤器

(过滤以从培养上清液中除去残余细菌)。孵育期间表皮葡萄球菌可利用甘油和/或泛醇来

产生可抑制病原体生长的代谢物。
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[0107] ·在培养基中与培养上清液(如上所示收集)以及以下添加一起接种金黄色葡萄

球菌(Staphylococcus  aureus)ATCC  6538(Chromachemie)：

[0108] (1)无添加

[0109] (2)1％重量THPE

[0110] (3)2％重量THPE

[0111] (4)0.0004％重量植物鞘氨醇

[0112] (5)1％重量THPE+0.0004％重量植物鞘氨醇

[0113] ●在37℃下无振荡孵育16小时

[0114] ●16小时后测量600nm处的吸光度(吸光度值代表细菌生长‑吸光度值越高意味着

细菌生长越多)。

[0115] 下表中单元格中的X表示含有以上面所示的量的特定成分。

[0116] 结果示于下表中：

[0117] 表1

[0118]

[0119] 表2

[0120]

[0121] 表3

[0122]

[0123] 表4

[0124]
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[0125]

[0126] 表5

[0127]

[0128] 表6

[0129]

[0130] 上表1至6中的数据表明根据本发明的组合物提供协同抗微生物活性。

[0131] 进一步地，除了使用蔗糖(2％重量)代替甘油/泛醇作为多羟基化合物，以完全相

同的方式重复上述实验。也以相同的方式分析数据，结果总结在下表7和8中：

[0132] 表7

[0133]

[0134]

[0135] 表8

[0136]
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[0137] 上表7和8中的数据表明，当多羟基化合物是蔗糖时，协同作用是可再现的。

[0138] 进一步地，除了使用果糖(2％重量)作为多羟基化合物之外，以完全相同的方式重

复上述实验。也以相同的方式分析数据，结果总结在下表9和10中：

[0139] 表9

[0140]

[0141] 表10

[0142]

[0143] 上表9和10中的数据表明，当多羟基化合物是果糖时，协同作用是可再现的。

[0144] 进一步地，除了使用低聚果糖(2％重量)作为多羟基化合物之外，以完全相同的方

式重复上述实验。也以相同的方式分析数据，结果总结在下表11和12中：

[0145] 表11

[0146]

[0147] 表12

[0148]

[0149] 上表11和12中的数据表明，当多羟基化合物是低聚果糖时，协同作用是可再现的。

[0150] 进一步地，除了使用月桂酸(0.00025％重量)代替植物鞘氨醇作为抗微生物脂质

与甘油(表13)或果糖(表14)或蔗糖(表15)或低聚果糖(表16)；和THPE组合外，以完全相同

的方式重复上述实验。也以相同的方式分析数据，结果总结在下表13至16中：
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[0151] 表13

[0152]

[0153] 表14

[0154]

[0155] 表15

[0156]

[0157] 表16

[0158]

[0159] 上表13至16中的数据表明，当抗微生物脂质是月桂酸时，协同作用是可再现的。这

些表中的数据还显示当抗微生物脂质和THPE以按照本发明的比率范围(1：10000至1：10)

(此处为1：8000)存在时，可获得协同作用。

[0160] 进一步地，对于甘油作为多羟基化合物、植物鞘氨醇作为抗微生物脂质和THPE重

复上述实验，其中植物鞘氨醇和THPE以如下表17至22中所示的比率使用。

[0161] 表17
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[0162]

[0163] 植物鞘氨醇:THPE＝1:1

[0164] 表18

[0165]

[0166] 植物鞘氨醇:THPE＝1:5

[0167] 表19

[0168]

[0169] 植物鞘氨醇:THPE＝1:2500

[0170] 表20

[0171]

[0172] 植物鞘氨醇:THPE＝1:5000

[0173] 表21
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[0174]

[0175] 植物鞘氨醇:THPE＝1:25,000

[0176] 表22

[0177]

[0178] 植物鞘氨醇:THPE＝1:50,000

[0179] 以上表17至22中的数据表明，只有当抗微生物脂质和THPE以按照本发明的比率存

在时才能获得协同作用。
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