LOI NOI PAU

Bao ché 1a mon hoc nghién ctru vé co so 1y thuyét va ky
thuat thuc hanh vé pha ché, san xuit, kiém tra chét luong, dong
g6i, bao quan cac dang thudc va cic ché pham bao ché. N6 14
mon hoc k¥ thuat, tng dung thanh twu ctia nhidu mén hoc co ban,
co s& va nghiép vu cua nganh. Do d6 nguoi hoc can c6 kha ning
phan tich, tich hop kién thirc dé ap dung vao linh vic bao ché, can
két hop t6t gitta Iy thuyét va thuc hanh.

Bai giang “Bao ché ” dugc bién soan bam sat muc tiéu, ndi
dung gido duc cua nha truong trén co s chuong trinh khung da
dugc phé duyét. Bai giang gom c6 16 chuong, twong tGng véi 16
bai hoc, mdi bai c6 2 phﬁn: Muc ti€u hoc tap va nhitng ndi dung
chinh. Bai giang dugc st dung lam tai li€u chinh thirc cho viéc
giang day va hoc tap trong nha truong.

Trong qua trinh bién soan, mic diu véi nhiéu cb ging
nhung chic chin s& khong tranh khoi cac thiéu sot, ching toi
mong mudn nhan duoc sy dong gop ciia quy dong nghiép, sinh
vién va ban doc dé bai giang dugc hoan thién hon.

Tran trong cam on!
Khoa Y Duoc
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Chwong 1: PAI CUONG VE BAO CHE

MUC TIEU

1. Trinh bay dwoc khai niém vé bao ché

2. Trinh bay dwoc mot s6 khdi niém dung trong bao ché va vi tri
ciia bao ché.

|. KHAI NIEM VE BAO CHE

Tir thoi xa xua, con ngudi di biét dung cdy cé va khoang vét
xung quanh minh dé chita bénh. Tir chd ban dau ding cac nguyén liéu
lam thudc ¢ dang tu nhién, dan dan nguoi ta da biét ché bién, bao ché
chung thanh cic dang thudc don gian dé tién dung va duy trir dé ding
hang ngay.

Cung v&i su phat trién ctia nganh khoa hoc khac, viéc bao ché
thudc ngay cang duoc nghién ctru hoan thién va phét trién thanh mén
hoc chinh cta nganh Duoc.

Bao ché 1a mén hoc nghién ctru co sé 1y luan va k¥ thuat thuc
hanh vé pha ché, san xudt céc dang thudc, tiéu chuan chét luong, cach
dong gbi va bao quan cac dang thuéc d6 nham phat huy cao nhét hiéu
luc diéu tri cua thude, dam bao an toan thudn tién cho ngudi ding va
dap tmg duoc hiéu qua kinh té.

Trudc day nhiém vu ctia nguoi duoc sy chi yéu 13 pha ché theo
don cta thay thudc cap phat cho ngudi bénh, do d6 ho thuong di sau
vao luyén céc thi thuat pha ché va k¥ nang thao tac chuyén moén. Hién
nay trong cong nghi¢p bao ché, viéc san xuat da dugc tu dong hoa rat
cao, vai trd ctia nguoi dugc s trong san xuat cha yéu 1a:

+ Thiét ké cac dang thudc cho phu hop voi ddi tugng diéu tri.

+ Xay dung cong thirc bao ché thich hop nhét cho dang thude.
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+ Trién khai, kiém soat qua trinh san xuit theo quan diém san
xuét tot dé dam bao chat luong cua dang thudc, trong do dac biét luvu y
dén chét luong sinh duoc hoc.

II. MOT SO KHAI NIEM HAY DUNG TRONG BAO CHE
1. Dang thubc

Dang thudc 1a san phdm cudi cing cta quy trinh bao ché, trong
d6 dugc chit dugc pha ché va trinh bay dudi dang thich hop dé dam
bdo an toan hiéu qua, thuan tién cho nguoi dung, dé bao quan va gia
thanh hop 1y.

Trén thuc té, duoc chét it khi duoc dung mdt minh ma thuong cho
thém chat phu dé thuan tién bao ché thanh dang thude. Do d6, thanh
phﬁn cua dang thude ngoai dugc chét thi con c6: T4 dugc va vt liéu
bao bi.

- Dugc chat: La thanh phﬁn chinh cua dang thudc, tao ra cac tac
dung dugc 1y riéng dé diéu tri, phong hay chuan doan bénh.

- T4 dugc: Bao ché 1a qua trinh chuyén duoc chit thanh dang
thuéc, do d6 lua chon ta duoc 1a viéc lam dau tién va can thiét dé xay
dung mot cong thirc bao ché.

- Bao bi: Dung dé dung trinh bay va bao quan thudc. Bao bi goi
ciing 13 thanh phan cta dang thudc vi no tiép xuc tryc tiép véi dugc
chét va ta dugc, anh hudng dén chét lugng thudc. Pic biét 1a qué trinh
bdo quan, dudi tdc dong ctia cac diéu kién ngoai canh nhu nhiét dg, anh
sang, birc xa ¢ thé dan dén nhitng twong tac véi thudc va vo dung lam
bién chit dugc chat, giam tudi tho cua thude.

Theo quan diém cua bao ché hoc, thiét ké dang thude 1a khau
quan trong quyét dinh chat luong thudc. Dang thube co thé duoc phan
loai theo nhiéu cach:

- Theo thé chat:

+ Cac dang thube long: Dung dich thudc, siro thudc, pioto, cao
16ng, hdn dich thudc ...
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+ Céac dang thubc mém: Cao mém, thudc m&

+ Céac dang thude ran: Bot thudce, vién nén, nang cung, thude cdm

- Theo dwong dung:

+ Dang dung theo dudng tiéu hoa: Thudc udng, ngdm, nhai (duoc
chat duoc hap thu hoic giy tac dong tai chd chu yéu & rudt non), thude
dat hoac thude thut (duogc chat duge hép thu hodc giy tac dong tai chd
chu yéu ¢ dai trang).

Thudc dung theo duong tiéu hoa thuong co van dé vé hap thu do
bi tdc dong cua nhiéu yéu t6 nhu pH dich ti€u hoa, men, thirc an chuyén
hoa qua gan lan dau.

+ Dang thudc dung theo duong hd hap: Cac dang thudc dung dé
x6ng, hit, phun mu, nho miii; gay tac dung trén niém mac hay tac dung
toan than.

+ Dang thube dung theo duong da: Thudc m&, thudc bot, thude
nudc, cao dan; gay tac dung tai chd nhung ciling ¢6 truong hop dugce
chat hip thu qua da dé gy tac dung toan than.

+ Thudc tiém: Tiém dudi da, tiém bép, tiém hodc truyén nho giot
tinh mach. Puong dung anh huéng nhiéu dén tic dung cta thudc, mot
duoc chat dua vao co thé theo nhiing con dudong khac nhau s giy ra
nhiing tac dung duoc ly khac nhau.

- Theo cdu triic hé phan tan:

+ Hé phén tan dong thé: Gom cac dang thudc co duge chat phan
tan dudi dang phan tir hodc ion (thudc udng, thudc tiém). Hé micell
(dung dich keo, dich chiét) trén thuc té 1a hé phéan tan siéu vi di thé
nhung trong bao ché dugc didu ché biang phuong phap hoa tan va loc
qua vat lidu loc théng thuong nén xép vao hé phan tan dong thé.

+ Hé phan tan di thé: Gom hai pha khong dong tan: Pha phan tan
va mdi trudng phén tan (nhii twong va hdn dich thudc).

+ Heé phan tan co hoc: La hé phan tan giita cac tiéu phan ran, bao
gdm céc dang ran nhu thudc bot, nang cung, thude vién ...
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- Theo nguén goc cong thirc:

+ Thudc pha theo cong thirc dugc dung: La nhitng ché pham bao
ché ma thanh pham, cach pha ché, tiéu chuan chét luong va cach danh
gia ... déu di dugc quy dinh trong tai liéu chinh théng ctia nganh Dugc
(dugc dién, cong thirc qubc gia ...). Khi pha ché, kiém nghiém chat
lwong phai dung theo nhitng qui dinh da dugc thdng nhat. Thubc pha
ché theo cong thire duoc dung c6 thé pha ché & qui mé nhoé trong cac
ctra hang pha ché theo don hodc duoc san xudt 1én & quy mé cong
nghiép.

+ Thudc pha ché theo don: La nhitng ché phidm pha ché theo don
ctia thay thude.

Noi dung ctia mot don thube thuong bao gé)m: M¢nh 1€nh pha ché
(Rp), cong thirc pha ché (thanh phan, sé lwong), dang bao ché can phai
pha (M.f), s6 luong can pha, huéng dan cach dung (D.S).

Trude khi pha ché, nguoi pha ché phai kiém tra lai don thudc,
xem xét lai lidu dung, cach phdi hop thudc trong dé (chu y twong ky),
dang bao ché ... Néu phat hién c6 nhing diéu chua hop 1y thi trao doi
v6i nguoi ké don. Khi cap phat cho nguoi bénh phai huéng dan rd cach
dung, cach bao quan.

Pha ché theo don thuong duoc tién hanh & qui mo6 nhd, tai cac
khoa duoc bénh vién hodc cac quﬁy pha don cua hiéu thudc. Pha ché
theo don rat phii hop véi tinh trang bénh ctia timg cé thé ngudi bénh.
Do d6 hiéu qua diéu tri cao, can dugc duy tri va phat trién.

2. Ché phim

La san phdm noi chung ctia mot hodc nhidu dugc chéat. Trong
nhiéu trudng hop, ché pham bao ché chi 1a mot san pham trung gian dé
bao ché cac dang thude khac (cao thudc, vién nang, pellet)

3. Biét duge

Biét duoc 1a thude co tén thuong mai do co s¢ san xuét thude dat

ra, khac vai tén gbe hodc tén chung quéc té.
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II1. VI TRI MON BAO CHE

Bao ché 12 mén hoc k¥ thuat, ing dung thanh tyu cia nhiéu mon
hoc co ban, co s& va nghi€p vu cua nganh.

Tém lai bao ché 13 mon hoc té)ng hop, van dung kién thuc cua
nhiéu linh vuc khoa hoc. Trong chuong trinh dao tao duoc si cao déng,
bao ché 1a mdn hoc nghi¢p vu cbt 161, duge giang sau khi nguoi hoc da
c6 nhirng kién thirc co ban vé cac mon hoc c6 lién quan.
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Chuong 2: CAC DANG THUOC PIEU CHE BANG
PHUONG PHAP CHIET XUAT

MUC TIEU

1. Trinh bay dwoc cac dwoc lieu, dung moi diéu ché dich chiét

2. Cdc dang thuéc diéu ché bang phwong phdp chiét xudt
I. PAI CUONG
1. DPinh nghia

- Chiét xuét 1a qua trinh ding dung méi thich hop dé hoa tan cac
chét tan c6 trong duoc li¢u, chu yéu 1a cac hoat chét co tac dung diéu
tri, tach chung ra khoi phén khong tan ctua duogc ligu.

- Phin dung méi d hoa tan chét tan goi 1a dich chiét.

- Phan khong tan cua dugc li€u goi 1a ba dugc liu.

- Chét co tac dung diéu tri trong dugc liéu (alcaloid, glycosid,
vitamin, tinh déu) duoc goi 1a hoat cht.

- Chét khong c6 tac dung diéu tri, gy kho khan khi bao quan
(duong, tinh bot, pectin, gom, chét nhéy, nhya) goi la tap chét.
2. Duge liéu, dung mdi diéu ché dich chiét
2.1. Dwoc liéu

- Nguyén liéu chinh la dugc liéu thuc vat: La, hoa, ré, hat, vo ...
la cac bd phén co6 chira hoat chét.

- Duogc liéu dong vat: Da, xuong, sung, dé bao ché cao dong vat.

- Cac chat chira trong té bao: Gom céc loai hoat chét: Alcaloid,
glycosid, tanin, c4c vitamin tan trong nudc, tinh dﬁu, nhua, chét béo,
pectin, gébm, chit nhay, tinh bot, cic chat mau.
2.2. Dung méi

Phai chon dung méi c6 kha ning hoa tan ti da cic chat co tac
dung diéu tri va toi thiéu cac tap chét trong dugc liu.

* Yéu cau chat lugng dung moi
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- D& thdm vao duoc liéu

- Hoa tan chon loc

- Tro vé mit héa hoc: Khong 1am bién d6i hoat chit, kho phan
hily & nhiét 6 cao, dé bao quan.

- Bay hoi duoc khi can c6 dic dich chiét.

- Khong c¢6 mui vi dic biét, khong gay chdy nd, ré tién, d& kiém.

* Cac nhém dung moi

- Phan cuc: Nudc, glycerin, methanol.

- Khéng phan cuc: Dicloethan, Cloroform, benzen, hexan.

- Dung mdi ban phan cuc: Ethanol, acetol, propanol.

* Cac dung moi hay dung chiét xuat
2.2.1.Nuoc:

- Uu diém:

+Ré, d& kiém, d& thim vao dugc lidu

+ C6 kha ning hoa tan mudi alcaloid, mot s6 glycosid, duong,
chét nhéy, chit mau, pectin, cac acid, cac mudi vé co, enzym.

- Nhuge diém:

+ Dich chiét nhiéu tap chét, kho bao quan.

+ Nudc co do soi cao do vay khi co dic co thé bi thiy phan mot
s6 hoat chét.

+ It dung 1am dung méi cho phuong phap nhé giot vi nuéc lam
truong nd dugc li¢u kho.

2.2.2. Ethanol

- Uu diém:

+ Hoa tan duoc alcaloid, mot sb glycosid, tinh dau, nhua, it hoa
tan tap chat nén c6 kha ning hoa tan chon loc.

+ C6 thé pha lodng v6i nude véi bat ky ty 18 nao nén co thé pha
lodng thanh nhiing ndng d6 khic nhau theo yéu cau chiét xuat timg
duoc liéu.

+ Nhiét d6 soi thap nén khi co dic dich chiét hoat chit it bi phan
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huy.

+ Ethanol cao d6 1am déng von chit nhay, albumin, gom, pectin
nén duoc dung dé loai tap chat.

+ Ethanol c6 nong d6 16n hon hoic bang 20% cé kha ning ngin
can ndm mdc, vi khuan, nAm moc phat trién.

+ Lam dung moi thich hgp cho phuong phap ngdm nhé giot.

- Nhuoe diém:

+ C6 tac dung duoc 1y riéng, dé chay.

+ C6 thé dung ethanol duoc acid bang acid v6 co, hitu co dé ting
kha nang chiét xuat.
2.2.3. Glycerin

C6 d6 nhot cao nén dung két hop véi nudce, ethanol dé chiét duoc
liéu chtra tanin.
2.2.4. Dau thuc vit

- Dau lac, vimg, huéng duong...cé kha ning hoa tan tinh dau,
chat béo c6 trong duge lidu, kho thim vao dugc liéu, d& bi 6i khét khi
bao quan.

- Piéu ché dau thudc: Dugc lidu chia nho ham 50 — 60°C trong 3
—6h.
2.2.5. Cac dung mdi khac:

- Ether, cloroform, aceton, benzen ... Chiét dugc alcaloid, nhua,
tinh dau c6 tac dung dugc 1y riéng nén phai loai ra khoi thanh pham.
3. Ban chit qua trinh chiét xut

- Chiét xuat hoat chat c6 trong dugc liéu bang dung méi 1a qua
trinh di chuyén vat chit trong hé hai pha rin long.

- Chiét xuat 14 qua trinh rat phirc tap xay ra do hién tugng hoa tan,
khuéch tan, tham thau, tham tich.

- Chiét xuat xay ra cac qué trinh: Tham nhap dung méi vao dugc
lidu, hoa tan cac chat trong dugc liéu, khuéch tan cac chét tan. Trong
qué trinh khuéch tan chét tan c6 hai loai d6 1a khuéch tan phan tir va
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khuéch tan ddi luu.

+ Khuéch tan phén tir: Xay ra do chuyén dong tu do cua cac phan
tir theo chiéu hudng tao su can bang ndng do chat tan trong dich chiét.

+ Khuéch tan ddi luu: Xay ra do su khuéy tron thay ddi nhiét do
tao nén su di chuyén cua dich chiét kéo theo chit tan vao dong khuéch
tan. Trong khuéch tan ddi luu thi didu kién thuy dong 1a yéu t6 quyét
dinh.

4. Cac phwong phap chiét xuit théng thwong trong k¥ thuit bao
ché
4.1. Phwong phap ngdm

- La phuong phap cho dugc liéu da chia nho téi d§ min thich hop
tiép xtc v6i dung moi trong thoi gian nhét dinh sau d6 gan ép lang loc
thu hdi ldy dich chiét.

- Tuy theo nhiét do chiét xuét ngam dugc chia thanh: Ngam lanh,
ham, ham, séc.

4.1.1. Ngam phdn doan:

- Qua trinh ngdm nhiéu 1an mdi lan dung mot phan dung méi, cho
hiéu suét chiét cao hon.

Ngam phéan doan: Lugng dung méi cac 1an sau dung it hon cac
lan trude. SO lan ngam, thoi gian ngdm phu thudc vao dugc ligu va
dung mai.

4.1.2. Ngam lanh

- Ngam dugc liéu trong dung moi & nhi¢t d0 phong. Thuong
dung ethanol — nudc véi ty 1¢ thich hop. Thinh thoang khudy tron, dung
cu day Kin va thoi gian ngdm kéo dai nhiéu ngay.

- Ap dung cho duoc liéu c6 hoat chat d& bi phan hity do nhiét.
Duoc liéu c6 chit nhyua, hodc chat can chiét co dic tinh cham hoa tan
trong dung moi nhu canh kién trang, 16 hoi.

4.1.3. Ham
- Ngam dugc li¢u dugc chia nho trong binh kin véi dung méi &
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nhiét do thép hon nhiét do soi, cao hon nhiét d§ phong gitt ¢ nhiét do
d6 trong khoang thoi gian qui dinh, thinh thoang khudy tron. Nhiét do
ham 50 - 60°C, thoi gian hang gio.

- Phuong phap ap dung cho duoc liéu c6 hoat chét it tan ¢ nhiét
do thuong dé phan hity ¢ nhiét d6 cao, dung méi c6 do nhdt cao. Dung
cu 14 ndi cach thuy nham dam béao nhiét dd him theo yéu cau, néu dung
moi bay hoi phai c6 bd phan ngung tu.

4.1.4. Ham

- Cho dung moéi s6i vao dugc li€u da chia nho trong binh chiu
nhiét dé thoi gian xac dinh (15 - 30 phut), khuéy déu, lic roi gan loc lfiy
dich chiét.

- Phuong phap 4p dung cho dugc li€éu mong manh c6 hoat chét dé
tan trong thoi gian ngan ¢ nhiét do cao.

4.1.5. Sac

- La dun s6i déu va nhe nhang dugc liéu v6i dung méi trong thoi
gian quy dinh, sau d6 gan ldy dich chiét, thoi gian tir 30 phit dén hang
gio.

- Ap dung cho duogc liéu ran chic, hoat chit khong bi phan huy ¢
nhiét do cao.

4.2. Phuwong phdp ngim nhé giot (phwong phdp ngim kiét)

- Ngam nho giot 1a phuong phép chiét xuat hoat chat bang cach
cho dung méi chay rat cham qua khdi dugc liéu dung trong binh ngdm
kiét c6 hinh dang va kich thuéc qui dinh, khong khudy tron khi chiét
Xudt.

- Nguyén tic cua phuong phap nay 1a duogc liéu luén duoc tiép
xuc voi dung moi maéi, luon tao ra su chénh léch néng dd hoat chat nén
chiét ki¢t dugc hoat chét.

- Binh ngam kiét duoc lam bang thép khong gi, thuy tinh, str, kim
loai ma thiéc hodc trang men tuy theo hinh dang céc loai.

Céc giai doan ngdam nho giot
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* Chuan bi dugc ligu

- Duoc liéu c6 do min nhét dinh dat tiéu chuin khong qua tho va
qua min. Thong thudng dugc lidu nam trong ¢& ray 180 -355, hodc 250
—710.

* Lam am duoc liéu

- Duoc liéu sau khi phan chia can lam 4m bang dung méi chiét
XUAt day kin, dé yén mot thoi gian cho duoc li€u truong nd hoan toan
16i cho vao binh ngim kiét.

- Thoi gian dé duoc liéu truong nd hoan toan 1a khoang 2 -3h,
luong dung méi 1am 4m tuy kha nang thim am cua duoc lidu véi dung
mdi can ding. Sau d6 ray qua c& ray to hon dé duoc liéu toi déu.

* Cho dugc liéu vao binh ngam kiét

- Can 16t 16p bong tham nudce 18n trén 6ng thoat dich chiét (tranh
lam téc 6ng va bot 1an vao dich chiét) sau do dat giéy loc d3 cét vira
van day binh hodc dat vai gac, tam kim loai duc 13. Cho tir tir bot duoc
liéu 2/3 thé tich binh, dat giéy loc dé 1én trén tranh xao tron duoc liéu
khi d6 dung moi.

* P6 dung moi vao binh va ngdm lanh

- M6 khoa thoat dich chiét va d6 dung méi téi khi c6 vai giot
dich chiét chay ra, dong khoa lai. D6 tiép dung méi ngap duge licu
khoang 2 - 3cm, tdc do rat dich chiét phu thudc lugng dugce liéu trong
binh ngém kiét thuong ap dung theo bang 2.1

Bang 2.1
Khéi lwgng droe ligu Thé tich dich, chiét trong mjt
phut (ml)
Dud6i 1000 0,5-1,0
Dudi 3000 1,0-2,0
Dudi 10000 2,0-4,0

TRUONG CAO BDANG PHUONG BDONG QUANG NAM
www.phuongdonggn.vn / phuongdonggn.edu.vn



14

- Phuong phap ngam kiét c6 vu diém 1a chiét kiét duoc hoat chit,
tdn it dung moi, dich chiét dau dam dic co thé dé riéng tranh tiép xuc
v6i nhiét d¢ khi can co dic.

- Phuong phap ap dung cho céc dugc li€u c6 hoat chit ddoc manh
véi nhirng dung moéi la ethanol — nuéce.

- Duoc liéu c¢6 nhiéu tinh bot, chat nhiy khéng ap dung phuong
phap nay.

4.3. Phwong phdp ngam kiét cdi tién
4.3.1. Phirong phdp phdn doan (tdi ngam kiét)

* Nguyén tic

- Duoc liéu duge chia 1am nhiéu phan, dich chiét ddm dic thu
duoc lac dau cta mdi 1an chiét duoc dé riéng. Dich chiét lodng cua
phén duogc li¢u trude duge dung lam dung moi chiét duoc lidu méi &
phan sau.

* Tién hanh

- Chia duoc liéu thanh cac phén khong déu nhau va nho dan.

- Chiét 500g duoc ligu thi 1ay ra 200ml dich chiét ddu dé riéng.
Dich chiét lodng sau dem chiét 300g duogc li¢u va léy ra 300ml dich
chiét dau dé riéng. Dich chiét loang dem chiét véi 200g duoc liéu con
lai thu dugc 500ml dich chiét. Tong sb dich chiét 1a 1000ml chiét duoc
tr 1000g dugc liéu.

* Uu diém: Tén it dung maéi thu duogc dich chiét dam dic 1a cao
long 1:1 khong can ¢o dic, thich hop didu ché cao 16ng véi hoat chat dé
héng do nhiét.

* Nhuoc diém: Khoéng chiét kiét hoat chat.

4.3.2. Ngdm kiét c6 tdc dung ciia dp sudt

- Ngém kiét v6i 4p suét cao: Dung ap luc khi nén day dung moi
qua duoc liéu chira trong binh ngdm kiét hinh try dai c6 dwong kinh
nho.

- Ngam kiét véi ap suat giam: Ding may hit chan khong chiét
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hoat chat, dich chiét dam dic.
4.3.3. Chiét xudt nguoc dong

* Nguyén tic

- Duoc lidu dugc 1an luot chiét xuat bang nhing dich chiét co
néng do giam dan, duoc liéu con it hoat chit lai duoc chiét xuét béng
dung moi nudce, vi vay hi¢u suét cao.

- Dung moi lan luot chiét xuat duoc lidu ¢ néng dd hoat chat
ting dan nén dich chiét thu duoc dam dic.

* Chiét xuat nguoc dong khong lién tuc

- Duoc liéu duoc di chuyén tir diu dén cudi thiét bi trong cac bo
phéan long mang hodc hinh tru tir tir nhod cac bd phan van chuyén khac
nhau (ring cao, bang chuyén).

- Dung méi dua vao cudi thiét bj va di ngugc dong dugc licu,
dich chiét thu duoc dam dic. Ap dung diéu ché cao thude.

5. Cac yéu to anh hwéng dén hiéu suit va chit lwong dich chiét
5.1. D¢ min dwoc liéu

Dugc liéu dugc chia nhé thich hop tuy theo tinh chét cua duge
liu:

- Hoa, 14, than thdo thuong lam thanh bt tho.

- Ré cay phan chia thanh bot nira tho.

- Than gd phan chia thanh bot nira min.

- Duogc liéu chira alcaloid, glycosidd [am thanh bt min.

- Dugc liéu nhidu gém, chét nhdy, pectin néu dung méi nude, con
pha lodng khong nén phan chia nho dé han ché tap chat bi chiét theo.
5.2. Ty I¢ dwoc liéu va dung moi

- Tty tinh chat dugc liéu, myc dich phuwong phap chiét xuat ma
luya chon ty 1€ thich hop.

- Dugc liéu khong dét tién, khong can chiét kiét, lwong dich chiét
thu duoc béng 5 1an lugng duoc liéu (diéu ché con thuéc)

- Dugc lidu doc, quy hiém, can thiét chiét kiét thi luwong dich
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chiét thu duoc bang 10 1an luong duoc lidu (diéu ché cao thude)
5.3. Do pH

- Dung moi chiét xuét dung cho mdi loai dugc liéu can acid hoa
bang mot loai acid thich hop tao mubi dé& tan, hodc kiém hoa.
5.4. Chénh léch nong do va diéu kién thiiy dong

- Chénh léch né)ng do 1a dong luc chinh cua qua trinh khuéch tan
do d6 khi chiét xuét phai ludn tao ra sy chénh 1éch néng do béng cach
khudy tron hodc thay thé cac 16p dung méi moi.

5.5. Nhiét do

- Tang nhiét d¢ khi chiét xuét s& lam giam d6 nhot dung moi tao
ra sy khuéch tan ddi luu lién tuc, tang do tan va tang tdc do khuéch tan
vao dung mdi cho nén lam ting hiéu sut chiét xuat.

- Tuy theo thanh phén héa hoc duge liéu, ban chit cua dung moi
ma chon nhiét do chiét xuét thich hop.

5.6. Thoi gian chiét xudt

- Thoi gian chiét xudt thich hop khong nén kéo dai lam cho tap
chit khuéch tan vao dich chiét.

- Thoi gian chiét xuat phu thudc vao dugc liéu, dung mdi, nhiét
d6 va phuong phap ngam lanh kéo dai vai ngay dén hang thang nhung
v6i dung moi 1a nude thoi gian chiét xuat ngan hon vi d& nhiém khuan,
nhiém nm.

5.7. Chdt di¢n hoat

- Co vai tro lam tang d6 tan cia mot s6 hoat chét, tang kha nang
thAm udt dung méi v6i duge ligu nén lam tang hiéu suit va toc do chiét
xudt, chat dién hoat thuong ding luong nho.

6. Cac giai doan sau khi chiét xuét
6.1. Ep ba

- Sau khi rut dich chiét can ép ba dé thu hdi dich chiét bang cach
g061 ba dugc li¢u vao vai, gac hoac dung may ép.

6.2. Dich chiét thu dwoc can dé ling mét thoi gian thich hop.
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Thoi gian dé lang ty 16 nghich véi kich thudc tiéu phan va hiéu sd
ty 16 nghich véi kich thudc tiéu phan va hiéu sb ty trong cac tiéu phan
chat ran va dich chiét, ty 1¢ thuan voi do nhét dich chiét.

- Céc tap chét tan trong dich chiét phai loai bang nhiéu cach khac
nhau.

- Dich chiét sau khi ling loc qua vai, gidy loc thu ldy dich chiét
trong, néu cac tiéu phan rin qua nho lo limg thi phai ly tim dé lam
trong.

II. CAC DANG THUOC PIEU CHE BANG PHUONG PHAP
CHIET XUAT

1. Con thudc

1.1. Dinh nghia, phdn logi

- Con thudc 1a nhimg ché pham long dugc didu ché bang cach
chiét xuit hoat chat co trong dugc liéu hodc hoa tan cao thudc, hoa chat
v6i ethanol ¢6 ndng do thich hop.

- Con thude duoc phan loai bﬁng nhiéu céch:

+ Theo thanh phan: Cdn thude don

Cdn thude kép

+ Theo phwong phép diéu ché: Con thudediéu ché bang phuong
phap ngam, ngam kiét, hoa tan.
1.2. Duwge ligu diéu ché con thuoc

Duoc liéu diéu ché con thude phai dat tiéu chuén qui dinh vé ham
luong hoat chét, do 'fim, tap chit. Duoc liéu duoc chia nhé dén d6 min
thich hop, néu dung phuong phap ngdm lanh ding bot tho, néu ding
phuong phap ngdm kiét thi ding bot nira min.

1.3. Dung méi diéu ché con thuéc

- Dung dung mdi ethanol, ethanol phai dat cac tiéu chuan DDVN
III. Kha ning hoa tan cia ethanol thay ddi theo ndng do nén tiy theo
thanh phan dugc lidu chon dung mai thich hop.

- Khi diéu ché con thude dung ethanol ¢6 ndng do khac nhau nén
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phai xac dinh ham luong va pha ethanol c6 nong dd can thiét.

*Xac dinh ham lwong ethanol

- Ham luong ethanol 1a lwong ethanol tinh khiét c6 trong dung
dich ethanol biéu thi theo % thé tich hodc khdi lwong ¢ nhiét do 15°C.

Do con theo % thé tich: S6 ml ethanol tinh khiét c6 trong 100ml
dung dich ethanol. % khdi luong 1a s6 g ethanol tinh khiét ¢ trong
100g dung dich ethanol.

- Cac phuong phdp xac dinh ham lugng ethanol: Phuong phap
can, phuong phap sic ky khi, dung tiéu ké bach phan.

- Khi tron ethanol véi nude cét ¢ hién tugng co thé tich cta hdn
hop. Su co thé tich thay déi tuy theo ty 1¢ nudc va ethanol.

- Dung tiéu ké dé xac dinh d6 cdn, dd con duoc xac dinh & 15°C
1a d¢ con thuc, & nhiét do khac 1a do con biéu kién.

1.4. Ky thudt diéu ché
1.4.1. Phuwong phap ngam lanh

- Cho duogc li¢u va dung mdi vao binh, day kin dé & nhiét do
phong, hang ngay cé khudy tron. Ngam theo thoi gian quy dinh, gan
liy dich ngam, ép ba lay dich ép. Tron dich ép véi dich ngam, liac déu
dé ling gan loc iy dich trong. Dung cu ngdm lanh ludn day kin tranh
bay hoi.

- Ap dung diéu ché cdn thude khong chtra hoat chat doc manh
nhu cdn ti, con qué, con ging ...

1.4.2. Phirong phdp ngdm kiét

- Qué trinh tién hanh nhu da trinh bay phan k§y thuat chung. Khi
rat dich chiét ¢6 hai truong hop.

+ Con thudc qui dinh ham lwong hoat chat. Khi thu dugc 3/4
lwong dich chiét thi ngimg rut dich, ép ba. Tron dich chiét, dich ép dinh
luong hoat chét. Tuy két qua dinh lugng diéu chinh ham luong hoat
chit dat tiéu chuin qui dinh cua dugc dién.

+ Con thube khong qui dinh ham lugng hoat chét. Khi thu duge
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4/5 tdng s6 dich chiét qui dinh thi ép ba thu 14y dich ép. Tron dich ép,
dich chiét thém dung méi vira du khéi lugng qui dinh.

- Ap dung diéu ché con thudc co hoat chat doc manh nhu con
beladon, con ca doc duoc ...
1.4.3. Phwong phap hoa tan

Hoa tan cao thudc, hoa chét, tinh dau vao ethanol ¢6 néng do
thich hop, loc 1dy dich trong.

Ap dung diéu ché con di tir duoc liéu chira nhiéu tap chit nén
phai ché cao thudc réi méi ché thanh con thude.
1.5. Kiém tra chit lwong

Kiém tra theo céc chi tiéu sau:

- Cam quan: Mau séc, mui vi.

- Ty trong: DUNg ty trong ké

- Hé s6 van duc: Luong nuédce cAt thém vao 12 10ml dé tao van
duc.

- Ham luong hoat chat: Theo chuyén luan riéng.
1.6. Béo qudn con thubc

- Con thude sau mot thoi gian bao quan c6 thé lang can kéo theo
hoat chat alcaloid, glycosid (do bién d6i hoa hoc).

- Mau cdn thude c6 thé bién ddi do tac dung cta anh sang.

- Bao quan chai lo day kin, tranh 4nh sang dé noi mat, néu c6 tua
can loai tia kiém tra lai cac tiéu chuan.

- PBinh ky kiém tra lai néng d6 hoat chat.
1.7. Mt 56 vi du con thuéc

Vi dy: Con diéu ché bang phwong phap ngam lanh: Con cénh
kién tring

* Cong thuec:

Canh kién tring tan min: 200g

Ethanol 90° vd

* Vai tro thanh phan:
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- Canh kién tring chira cac acid cinamic, acid benzoic ... cic
ester, tinh dau, vanillin, tap chét chinh 13 nhya.

- Ethanol 90° 1a dung méi thich hop dé hoa tan hoat chat.

* Tién hanh:

Ngam céanh kién tring min voi 11 con 90° trong binh nat kin 10
ngay thinh thoang lic. Gan ldy dich chiét, dé lang 24h, loc rdi thém con
90° vira du 1l. Coén c6 mau vang nau, mui thom vanilin, ¢6 phan Gng
acid, c6 tna tring duc nhu sira khi thém nuéc. Ty trong & 25°C 12 0,865
—0,875. Ty I¢ can 8 - 10%.

Cdn dung phdi hop trong céc siro va potio chira ho.

2. Rwou thude
2.1. Dinh nghia, thanh phan va dic diém
2.1.1. Dinh nghia:

Ruou thudc 12 dang thude 16ng diéu ché bang cach hoa tan, chiét
xuét duoc lidu thuc vat va dong vat da ché bién theo yéu cAu, v6i ruou
hodc ethanol co6 né)ng do thich hop, co6 thém cac chit 1am thom, lam
ngot.

2.1.2. Thanh phan:

Khac véi con thude, rugu thude thudng c6 ndng do con thip hon.
Cong thic rugu thude theo cac bai thude co truyén hodc theo don nén
thanh phén c6 nhiéu dugc liéu khac nhau.

- Dugc liéu thdo moc: Thuong dung cac duge ligu da dat ti€u
chuén va it dung dugc liéu doc.

- Duoc liéu dong vat: Rén, tic ke, cling dat tiéu chuén theo dugc

dién.

- Dung méi: Ethanol, ruou.

- Chét phu: Chu yéu la duong, mat ong, chat lam thom, chat
nhudm mau.

2.2. Ky thudt diéu ché
2.2.1. Chuan bi nguyén liéu va dung méi:
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- Duoc liéu séy khd, chia nhé, sao tdm theo yéu cau cua don.

- Dung mdi: Pha ethanol, ruou c¢6 néng do thich hop.
2.2.2. Cdc phwong phdp chiét xudt

- Phuong phap ngam lanh: Nhu phan k¥ thuét chung, trong déng
y, mot s6 ruou thude ha thd ap dung ddi véi nguyén vat liéu dong vat.
Ruou thude didu ché theo phuong phap nay thoi gian dai nhung trong
hon.

- Phuong phép ngdm noéng: Thuong 1a sic, phuong phap nay
nhanh, hiéu suit cao nhung ruou dé bi tia, sAm mau.

- Phuwong phap ngam kiét nhu k§ thuat chung.

- Phuong phap hoa tan di tur cao.
2.2.3. Phoi hop cdc dich chiét

- Phéi hop cac dich chiét khac dé ruou thude co do con khoang
20 -30 d9. Khi phdi hop c6 thé tia, & han ché taa, thuong phdi hop cac
dich chiét c6 hoat chit va do con gﬁn nhau trudec.

- Co thé phéi hop vao cac dich chiét duong, siro, mat ong dé han
ché toa.
2.2.4. Thém cdc chat diéu huwong, diéu Vi va chat mau.

- Thuong dung dudong, mat ong, saccharin.

- Piéu huong ding cac dich chiét dugc lidu c6 mui thom dugc
liéu, cac tinh dau, huong liéu téng hop dung trong thuc phém.
2.2.5. Hoan chinh ché pham va déng goi

- Sau khi phdi hop céc dich chiét, thém cac chat lam thom, lam
ngot, chit mau, thém ethanol c6 d con thich hop vira du sé luong quy
dinh. Tron déu, dé lang 1 - 2 ngdy, gan loc lay dich trong, dong chai,
dan nhén.
2.2.6. Tiéu chudn chdt lrong

- Mau sic, mui vi

- Ty trong

-bo léng can
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-bo con

- Thé tich

- Dinh tinh céc dugc lidu dién hinh

- Pinh luong hoat chat
3. Cao thudc
3.1. Pinh nghia, diic diém phén loai
3.1.1. Binh nghia:

Cao thudc 1a nhitng ché pham dugc diéu ché bang cach co dic
sdy kho cac dich chiét dugc liéu téi thé chat nhét dinh.

3.1.2. Béc diém

- b3 duoc loai bo mot phén hodac hoan toan tap chét

- Khi diéu ché c6 thé hinh thanh mét s6 chét 1a san phdm qua
trinh oxi hoa, thiy phan, tdc dung cua enzym. Ty I¢ hoat chét trong cao
thudc thuong cao hon trong duoc liéu, cao 16ng ty 1 hoat chat bang ty
1¢ hoat chét trong duogc licu.

- It khi str dung truc tiép, thuong dung bao ché dang thudc khac
nhu siro, potio, vién tron, thuc m&, thude dan, thude bot, vién nén ...
3.1.3. Phan loai

- Theo thé chat:

+ Cao long: Long sanh, 1ml cao 1ong c6 ty 1¢ hoat chat twong
duong 1g duogc liu.

+ Cao dic: Thé chét sanh chira 15 — 20 % nude hodc déo khong
dinh tay chutra 10 - 15% nudc.

+ Cao kho: Kho t6i chira dudi 5% nudec.

- Theo dung méi:

+ Cao thudc diéu ché véi dung méi 1a nude: nhu cam thao, dai
trang.

+ Cao thudc didu ché véi dung méi 1a con: cao long ma tién,
benladon.

3.2. Ky thudt diéu ché
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Diéu ché cao thube c6 4 giai doan: Piéu ché dich chiét — loai tap
chat — co dic, sdy kho — hoan chinh san pham.
3.2.1. Diéu ché dich chiét

- Nguyén li¢u: Duogc liéu séy kho dat t¢i do min nhét dinh, dung
moi la nude, ethanol — glycerin — nude.

- Phuong phép chiét xuét: Tuy thudc vao dung méi chon.

+ Phuong phap ngdm lanh: Ngam phan doan, lugng dung moi
bﬁmg 8 — 12 lugng duoc ligu.

+ Phuong phap him sic: Dung cu c6 vi bang kim loai khong
chay ¢ day.

+ Phuong phép ngdm kiét: Thuong dung dung méi ethanol,
luong dich chiét dau bang 80% - 100% luwong dugc liéu ding. Céc
dich chiét sau khi c6 dic dén thé chit cao mém rdi tron véi dich chiét
dau. C6 thé dung phuong phap ngam kiét cai tién, phwong phap ngim
kiét dé diéu ché cao thude.

3.2.2. Loai tap chat

- Tap chét tan trong nude: GOm, chét nhéy, pectin, tinh bot, tanin.
Chung ta loai tap chét nay bang céch.

+ Dung nhiét: Co nho Itra dén khi con 1/2 — 1/4 thé tich ban dau
dé lang trong 2 - 3 ngay trong chd mat sau dé gan loc.

+ Dung con 90% C6 dich chiét con 1/2 — 1/4 thé tich ban dau sau
d6 dong thé tich ethanol 90° khudy tron déu, dé lang qua dém, loc.

+ Dung sita voi

+ Dung chi acetat

- Con c6 thé dung phuong phép thim tich, dién tham tich, chat
hap thy nhém oxyd.

- Tap chét tan trong cdn: Nhua, chit béo, loai bé’mg cach:

+ Dung nudc acid

+ Dung parafin.

+ Dung bot talc
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+ Dung ether, cloroform
3.2.3. Cé dac, sdy khé
- Co dic: Co & thoi gian ngan va nhiét do thap, c6 dich chiét
loang trudc, dac sau.
+ Cb & ap sudt thuong
+ C6 & ap suét giam
- Sdy kho: co cao 16ng, cao mém thanh cao kho c6 do am dudi
5%.
+ Say dudi ap sut giam.
+ Say trén tréng quay tao mang mong.
+ Say kho bang phwong phap phun sy
+ Say kho bang phwong phap dong khé.
3.2.4. Hoan chinh ché pham
- Xéc dinh ham lugng hoat cht va diéu chinh ham luong.
- Thém cac chét bao quan chéng nim méc.
3.3. Kiém tra chit lwong
- Cam quan: Thé chat, mui vi
- Do tan
- Can kho
- Pinh lugng hoat chét theo chuyén luén.
3.4. Bdo quan
Dung trong chai nut kin, tranh dnh sédng, kho rdo, mat, sach
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Chwong 3: DUNG DICH THUOC

MUC TIEU

1. Trinh bay dwgc dai cuong vé dung dich thuéc

2. Trinh bay dwoc dung méi diéu ché dung dich thuée

3. Trinh bay dwoc k thudt dié ché dung dich thuoc

4. Trinh bay dwoc mét sé dung dich thuoc ding ngodi va thudc
uong
I. PAI CUONG VE DUNG DICH THUOC
1. Pinh nghia va dic diém cia dung dich thudc

Dung dich thudc 1a nhitng ché pham long trong sudt chira mot
hodc nhiéu duoc chat hoa tan, tirc phan tan dudi dang phan tir, trong
mot dung mai thich hgp hay hdn hop nhiéu dung mai tron 1dn véi nhau.
2. Phan loai dung dich thudc

- Theo cu trac héa 1y: Dung dich thudc bao gém dung dich that,
dung dich keo va dung dich cao phan tir.

- Phén loai theo trang thai tdp hop: Dung dich ran trong chat
long, dung dich chat long trong chét 1ong, dung dich khi trong chat
long.

- Phan loai theo ban chit dung méi: Dung dich nuéc, dung dich
dau.

- Phan loai theo xuit x{r cong thic pha ché: Dung dich pha ché
theo quy dinh trong Duoc dién, goi 1a dung dich dugc dung. Cac dung
dich pha ché theo don ctia bac s§ goi 1a dung dich pha ché theo don.

3. Uu nhuoc diém ciia dung dich thudc

- Uu diém:

+ Duogc chat duge hép thu nhanh hon.

+ Pam bao su phan lidu dong nhat khi st dung va do chinh xéc
cao khi pha loang hodc khi tron cac dung dich véi nhau.
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+ Khi tiép xtic voi niém mac khong giy kich tng nhu khi dung
dudi dang thude bot, thude vién.

- Nhuoge diém: Duoc chit thuong co do 6n dinh kém, d& bj phan
huy hon.
4. Thanh phén caa dung dich thude

- Chét tan: GOm duoc chit va cac chat phu vdi cac vai trd sau:

+ Chét phu 6n dinh (chdng oxi héa, chéng thuy phan ... )

+ Chét 1am ting do tan

+ Chit bao quan

+ Chét tao hé dém pH, diéu chinh pH

+ Cac chat dang truong

- Dung mdi: Lua chon tiy theo muc dich, tac dung diéu tri va
duong dung cua thudc, khong c6 tac dung dugc ly, khong ddc hai,
khong twong ky vai duoc chit va d6 bao goi.
5. D) tan ciia chit tan va nong do dung dich

Do tan cta 1 chat trong mot dung moi, & diéu kién nhiét do, ap
suit xac dinh, 1a ty 1€ gitra lugng chét tan va lugng dung moi cuia dung
dich bio hoa chat tan trong dung méi di cho, khi qua trinh hoa tan da
dat dén trang thai can bang.

- Nong d6 cua dung dich 1a ty s6 giira lugng chat tan va luong
dung mdi cua chinh dung dich do.
II. DUNG MOI PIEU CHE DUNG DICH THUOC
1. Nwéc — K§ thuit diéu ché nwéc

Nuéc 1a dung moi phan cyc manh, hoa tan phan 16n cac hop chat
phan cuc. Dbi véi cac hop chét hiru co, kha ning hoa tan cta nude kém
hon alcol.
L.1. Ky thugt diéu ché nwéc cit

- Xir Iy ngudn nude trude khi cat nude: Nude di qua bo phan c6
mang loc va céc chét nhua hép phu trao ddi ion, nham loai cac tap ion,
loai cac Ca®*, Mg?* dé giam do ctg cta nudc.
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- Thiét bi diéu ché nudc cat va k¥ thuat van hanh

Noi nuée cat gdbm c6 3 bo phan:

+ Ndi boe hoi: Nudce duoge dun s6i va hoa hoi.

+ B6 phan ngung tu c6 6ng sinh han.

+ Binh himg nuéc cit bang thuy tinh hodc thép khong gi.

1.2. Ky thudt diéu ché nwéc khir khodng

Nudc khur khoang 1a nudc tinh khiét, dugc loai sach cac tap chét
ion trong nudc bang phuong phap dung cac chit hip thy trao doi ion.

bic diém: Do tinh khiét hoa hoc cao, tap chét ion thép nhung
khong v khuan.

2. Cac dung moi phan cuc than nuéc
2.1. Ethanol

- Hoa tan céc acid, kiém hitu co, cac alcaloid va mudi caa chung,
nhua, tinh dau ...

- Khong hoa tan pectin, gdm, protid, enzym ...

- Ethanol hoa tan bét cir ty 18 nao véi nude.

* Uu diém: Tac dung sat khuén, mot sé duoc chat viing bén trong
ethanol hon nudc, lam tang do on dinh va sinh kha dung cua thude.

* Nhuoc diém: Khoéng hoan toan tro vé mit duge 1y, dé bay hoi,
dé chdy, 1am dong von albumin, cac enzym va dé bi oxy hoa.

2.2. Glycerin

Chat 1ong khong mau, sanh, vi ngot nong, ¢6 phan g trung tinh.
Hoa tan mot s6 mudi hitu co va vo co, hoa tan alcaloid va mudi cua
chung, tanin, dudng.

Glycerin khan nuéc dé hut am, thudng gy kich tng da, niém
mac. O ndng d6 25% glycerin ¢ tinh khang khuan. Glycerin chii yéu
dugc ding trong cac dang thude ding ngoai.

2.3. Glycol va cdc din chit

Butylen glycol va propylen glycol: Dung mo6i than nudc hoa tan

duogc nhidu duoc chat it tan khong tan trong nudce nhu phdm mau, tinh

TRUONG CAO BDANG PHUONG BDONG QUANG NAM
www.phuongdonggn.vn / phuongdonggn.edu.vn



28

dau, nhua.

Glycol va cac din chat 1a cac dung moéi tét, lam ting d6 on dinh
cho dugc chit d& bj thiy phan nhu cloramphenicol
3. Cac dung méi khong phan cwe than diu
3.1. Dédu thuee vit

Thuong dung dau lac, diu huéng duong. Cac dau thuc vat hoa
tan dugc mot sé dugc chét hitu co nhu salol, long nao, menthol, tinh
dau, cac vitamin A, D , E
3.2. Cloroform

La dung moéi tt cho chit béo, tinh dau ..., thuong dung lam dung
mai chiét xuét.

I11. KY THUAT PIEU CHE DUNG DICH THUOC.

Dung dich thudc thudng duoc diéu ché bang cach hoa tan dugc
chat vao trong dung méi, c¢6 thém cac ta duogc voi ndng do thich hop dé
on dinh duoc chat, [am tang do tan hodc dé bao quan thude.

Gom cac giai doan:

- Can hoic dong dugc chit va dung moi

- Hoa tan

- Loc

- Hoan chinh d6ng goi thanh pham
1. Can, dong dugc chit va dung méi

Trong phong pha ché khi pha ché cac dung dich thudc c6 ndng do
% (KL/TT) thuong dung hé thong buret.

2. Hoa tan
2.1. Qua trinh hoa tan

Hoa tan 1a qua trinh phan tan mot hay nhiéu chat ¢ thé ran, long,
hay khi vao trong mot dung méi hodc nhidu hdn hop dung méi tao
thanh mot tuéng trong d6 cac tiéu phan chét tan co kich thudc phan tir
hoac ion.

2.2. Cdc yéu to anh hwéng dén dp tan
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* PJ tan cua chit ran trong chat 16ng

- Anh huéng cta nhiét 6

- Anh huéng cua ban chét va dic diém cau tric phan tir ciia chat
tan va dung moi.

- Anh huodng cta dic tinh két tinh, hién twong da hinh, va sy
solvat hoa

- Anh huéng cua kich thude tiéu phan.

- Anh huéng cua pH dung dich

- Anh huodng ciia cac ion cung tén

- Anh huong cta chit dién ly

* Téc d6 hoa tan

- Nghién nho duoc chét: Lam ting nhanh tbc d6 hoa tan do ting
dién tich tiép xuc cia chét tan v6i dung moi

- Khqu tron: Do cau trac cac 16p khuéch tan bi phé v&, lam ting
su chénh 1éch néng d6 lam tdng nhanh tdc d6 hoa tan.

2.3. Cac phwong phap hoa tan ddc biét

- Tao dan chit dé tan

- Hoa tan dung hon hop dung moi

- Hoa tan dung cac chit trung gian than nudc.

- Hoa tan dung céac chét dién hoat
3. Loc dung dich:

La cac qué trinh loai tiéu phan chat rin khéng tan trong dung
dich, bé“mg cach cho dung dich di qua vat liéu loc dé thu duoc dich
trong.

Lua chon vt liéu loc can chu ¥ nhiing diéu kién sau:

- Vit liéu loc phai c6 kich thudc 15 loc nhat dinh va dong nhat.

- Phai viing bén vé mit co hoc va hoa hoc véi chat dem loc

- Phai d& rtra va dé phuc hoi kha ning loc

- C6 thé ap dung nhimng phuong phép loc thich hop.

Céc phuong phap loc:
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- Loc dudi ap sut thuy tinh
- Loc dudi ap sudt giam
- Loc dudi ap suit cao
4. Hoan chinh déng go6i va kiém nghiém thanh phim

- Dung dich thudc trudc khi dong goi phai kiém tra chat luong, phai
dat tiéu chuén chét luong ti€u chuén dé ra.

- Dung dich thubc thudong déng lo thuy tinh hodc lo chat déo. Cac
ndp nit cao su khéng dugc hip thu dugce chat cling nhu tap chét vao
dung dich thudc.

5. Pha ché dung dich thudc theo don
5.1. Nguyén tic can phdi thwe hign khi pha ché theo don

- Kiém tra don thudc dam bao dung cac quy ché va khong sai sot
vé chuyé&n mén

- Trong don thude can ghi 10 tén, tudi, dja chi bénh, luu y thang
tudi ctia bénh nhan tré em.

- Tén dugc chét, khdi luong chi dinh pha ché

- Liéu lugng chi dinh, duong dung, cach dung

- Thanh phan va chi dinh cta don thudc c6 vi pham cac van dé
twong ky, twong tac thudc hay khong.

- Chtrc danh, dia chi va chit ky nguoi ké don

- Ngay ké don

- Mau don thudc c6 dam bao tinh hop phap theo quy ché hién
hanh hay khong.

- Ngudi pha ché theo don can thyc hién ding ky thuat bao ché

- Luu don thudc vao s6 theo ddi dé dam bao cong tac quan ly,
thanh tra.
5.2. Cdc dung dich me, dung dich géc c6 nong dp dam dic can pha
ché theo don.

Céc dung dich me phai diéu ché trong méi truong vé sinh vo
khuén, sau didu ché bat budc phai loc, sau d6 phai dinh tinh va dinh
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luong dé diéu chinh ndng d6 dén quy dinh. Cac chai dyng va dung cu
phai dugc tiét khuan trude.

IV. MOT SO DUNG DICH THUOC DUNG NGOAI VA THUOC
UONG

1. Dung dich thudc nuée

La dang thude duge diéu ché bfmg cich hoa tan mot hodc nhiéu
duoc chit trong dung dich thude.

Thudc nude con c6 mot sb tén goi riéng dé chi cach dung thude
va muc dich diéu tri nhu: Thude stc miéng, thudc ra miéng ...

2. Thudc nwéc chanh

Thubec nuée chanh 1a nhitng dung dich acid,mudi hiru co, mudi
vo co, dugc lam ngot, lam thom va do6i khi c¢6 hoi CO> dung dé uéng
nude gidi khat, trong thanh phén c6 mot sd duge chét

Thudc nude chanh c¢6 tac dung diéu tri thuong 1a thude nudc
chanh tay, nudc chanh acid dé giai doc kiém, thudc nudc chanh chdng
non.

3. Nwoc thom

Nuéc thom 1a nhitng ché pham thu duogc bang cach cat duge li¢u
hodc bang cach hoa tan tinh dau trong nudc. Nudc thom chira nhiing
hoat chat d& bay hoi ctua dugc li¢u thyc vat nhu tinh dau, cac acid bay
hoi.

Trong bao ché tnudc thom thudng duoc dung lam chat dan hodc
dung moi cho mdt s6 duge chat c6 mui kho chju. Chi mot s nudc
thom c¢6 tac dung dugc ly nhu nudc thom 14 dao, nudc thom bac ha,
hanh nhan tring,

4. Elixir

Elixir 12 nhitng ché pham thudc 16ng, chira mot hay nhiéu duoc
chit, thuong chira ty 18 1on ethanol va saccharose hodc poly alcol cling
mot s6 chat phu thich hop.

Elixir thudng duoc didu ché sao cho lidu ding dugc tinh bang sd
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thia cafe. Elixir c6 thé diéu ché du6i dang goi bot, cdm kho, trude khi
st dung moi hoa tan cdm hodc bot trong nudc. Ky thuat diéu ché elixir
co ban giéng nhu diéu ché dung dich thubc nudc, siro thudc. Do thanh
phan c6 chira ethanol, glycerin, propylen glycol nén Elixir c6 6n dinh
va SKD tét hon, bao quan dugc 1au hon.
6. Dung dich glycerin

La nhitng ché pham 1éng chira duoc chat hoa tan trong glycerin
dé dung ngoai.

Glycerin c6 do nhdt cao vi vay khi hoa tan dugce dugc chit nén
dun néng nhe dé lam giam dg nhdt va lam tang do tan cua duogc chét.
Doi khi phdi hop glycerin véi ethanol dé 1am dung mai.

TRUONG CAO BDANG PHUONG BDONG QUANG NAM
www.phuongdonggn.vn / phuongdonggn.edu.vn



33
Chuong 4: THUOC TIEM

MUC TIEU

1. Trinh bay dwoc dai cwong vé thuoc tiém

2. Trinh bay dwoc thanh phan ciia thuoc tiém

3. Trinh bay duwoc ky thudt pha ché thuéc tiem

4. Trinh bay dwoc yéu cdu kj thudt va mét sé cong thire pha ché
thuéc tiém
I. PAI CUONG VE THUOC TIEM

Thubc tiém 1a nhitng dung dich, hon dich hodc nhii tuong vo
khuén dé tiém vao co thé bang nhitng duong tiém khac nhau.
1. Nhirng dwong tiém thudc

- Tiém trong da: Thudc duoc tiém vao giira 10p trong cing va op
ngoai ciing cta da. Thuong ap dung chi yéu khi thir phan tng man cam
ctia co thé véi thude hay dé chuan doan.

- Tiém dudi da: Khi tiém thudc hang ngay cin thay doi chd tiém.
Khoéng dugc tiém dudi da cac thude tiém hdn dich nude hodc diu, cac
thudc dung dich gay dau hodc kich tng tai chd.

- Tiém bap tiém vao bo soi co dudi da

- Tiém tinh mach: Tiém truc tiép vao tinh mach. Chi dugc ti€ém
tinh mach cac thudc tiém 1a dung dich nudc hay nhil twong kiéu D/N
v6i pha phan tan 1a cac giot phan tan hinh cau cé kich thudc dudi 0,5
micromet. Cac thudc tiém tinh mach véi liéu trén khong dugc co chat
gay sbt va khong duoc c6 chit sat khuan.

- Thubc tiém vao dich ndo tay: Tiém vao khoang khong dudi
mang boc cot sdng, ap dung khi giy té cot sdng, diéu tri bang thude
khang sinh. Thudc tiém nhét thiét phai dang truong, khong c6 chét gay
sot khong co chét sat khuan.

2. Phén loai thudc tiém
- Dya theo duong tiém thude thude tiém dudi da, thude tiém bap
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- Dya theo hé phédn tan thudc tiém dung dich, thudc tiém hén
dich.

- Dua theo ban chét dung moi thude tiém nude, thude tiém dau

- Dura theo ngudn gbe va muc dich sir dung thude tiém 1a céc san
pham sinh hoc...

- Dya theo liéu dung thudc tiém lidu nho, thude tiém liéu 16n
3. Nhitng vu diém va han ché cia thudc tiém

* U diém:

- Mot s6 thude tiém duoce tiém truc tiép vao mau hay tiém truc
tiép vao co quan dich nén thudc khong trai qua giai doan hap thu thude.
Chinh vi vay nhiing loai thudc tiém nay rat phu hgp trong nhiing
truong hop cip ciru.

- Thubc tiém 1a dang thude thich hop véi nhiéu loai dugc chat
khong thé dung theo duong udng do: Dugc chét bi phan huy hay pha
hay trong moi truong acid cua dich da day va cac enzym trong dudong
tiéu hoa, dugc chat khong hép thu qua duong rudt, ...

- Thudc tiém cho phép khu trii tac dung ciia thudc tai noi tiém
nham ting cuong tic dung dich va han ché tranh tac dung doc toan
than.

- Thudc tiém giup thiét 1ap lai can bang vé nudc va cac chat dién
giai ctia co thé nhanh nhat, cung cap cac chat dinh dudng can thiét cho
co thé trong truong hop nguoi bénh khong an duge trong mot thoi gian
dai.

* Han ché:

- Thudc tiém duogc tiém truc tiép vao cac mo, bé qua hang rao
béo vé tu nhién cia co thé nhu da va niém mac, do dé pha ché thube
tiém can phai co day du cac diéu kién vé co s& vat chit va phuong tién
ky thuat phi hop dung cho pha ché, san xuat thudc tiém va phai co
nhan lyc trinh d§ chuyén moén phu hop.

- Chi c6 nhiing nguoi co6 trinh d§ chuyén mén y hoc nhét dinh
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méi duoc phép tiém thudc cho ngudi bénh va ciing phai thuc hién
nghiém ngit cac yéu cau vé sinh vo khuan khi tiém thudc.

- Dung thudc theo dudng tiém tén nhiéu thoi gian hon so véi
duong dung thude khéc, c6 khi kéo dai nhidu gid nhu tiém truyén tinh
mach va phai theo ddi sat tinh trang bénh nhan trong sudt qua trinh
tiém thudc.

- Gi4 cta cac ché pham thudc tiém thudng cao hon so véi cac
dang thubc khac.

II. THANH PHAN CUA THUOC TIEM:
1. Duoc chét

- Dugc chét 1a thanh ph'?ln chinh quyét dinh tac dung diéu trj hay
phong bénh trong mot sé cong thirc thudc. Yéu cau chat luong duge
chat dung pha ché thudc tiém phai dat do tinh khiét cao hon so véi
cung duoc chit nhung ding trong cac dang thudc khac.

- Mt duge chit c6 thé ton tai dudi nhiéu dang khac nhau, vi thé
chung c6 dd tan trong nude khac nhau. Do d6 phai lya chon dugc chét
¢ dang vira c6 d6 tan thich hgp vira c6 do 6n dinh trong dang thude.

- Trong trudng hop dugc chit khong on dinh khi pha ché ¢ dang
dung dich nudc thi can bao ché thudc tiém & dang bot kho vo khuén.

2. Dung moi

Dung mdi pha ché thudc tiém la nhiing chat khong c6 tic dung
dugc ly riéng, twong hgp véi méu, khong doc, khong gay kich tng tai
noi tiém thude, khong ngédn can tac dung cua thudc, duy tri dugc do
tan, do on dinh cua duogc chét ngay khi tiét khuén & nhi¢t do cao cling
nhu qué trinh bao quan thudc, phai dat d tinh khiét can thiét dé pha
thudc tiém.

- Nude dé pha thude tiém: Nudc pha thude tiém duoc diéu ché tir
nude udng hay nude tinh khiét bang phuong phap cat. Nudc pha ché
thubc duoc bao quan vo khuan va tranh moi ngudn gay 6 nhiém.

- Dung méi dong tan véi nude: Mot sd dung moi dong tan véi
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nuéc nhu ethanol, alcol benzylic, glycerin ... thudng duoc dung phdi
hop vé6i nude cat tao ra hdn hop dung méi dung trong mot s cong thire
thuc. Hon hop dung méi dugc lya chon can:

+ Lam tang do tan ctia dugc chit it tan trong nudc.

+ Han ché qu4 trinh thity phan

Phai thtr ngiém can than khi lya chon cac dung méi nay vi co thé
gay kich tng hodc lam ting doc tinh cta thude.

Vi du: Ethanol, Propylen glycol, Glycerin, Polyethylen glycol

- Dung mdi khong dong tan véi nudc: Nhiéu duge chit nhu
vitamin A, vitamin D ... khong tan trong nudc nhung tan tét trong dau
va mot sO este. Sir dung dau 1a dung méi pha thudc tiém con gitp tao ra
cac ché pham thudce tiém co tac dung kéo dai do duoc chit phai qua qua
trinh khuéch tan tir pha dau sang pha nuéc cia md quanh vi tri tiém.
Thubc tiém dau chi duge tiém bép khong dugc tiém mach mau. Néu
tiém vao mau s& gay tai bién tic mach do dau khong tron 14n dugc véi
mau.

+ Dau thuc vat

+ Ethyl oleat

+ Benzyl benzoat
3. Cac thanh phin khac

Chat chéng oxy hoa, chét diéu chinh pH, chét sat khuan, chat lam
tang do6 tan, chat dang truong héa thudc tiém ... Cac chat niy ciing phai
dat cac yéu cau chat luong dé pha thudc tiém.

- Cac bién phép 1am ting d tan cua dugc chét:

+ Chon mot dung moi hodic hdn hgp dung mdi c6 kha ning hoa
tan tot duge chét.

+ Thém chét 1am ting d6 tan

+ Tao mudi dé tan

+ Két hop st dung hdn hop dung méi vé6i diéu chinh pH dé lam
tang do tan ciia duoc chit khi pha ché dung dich thudc tiém.
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- Chét diéu chinh pH va hé dém:

Muc dich diéu chinh pH:

+ Lam tang do tan cua pH

+ Lam tdng d6 6n dinh cta ché pham thudc tiém

+ Lam giam dau, giam kich tng tai noi tiém thudc

+ Tang sinh kha dung cua thudc

- Céc bién phap chdng oxy héa dugc chét trong thude tiém:

Mot s6 dugce chét ban than no 1a chat khir nén rat dé bi oxi hoa.
Két qua cua su oxyl hoa I lam giam ham lugng cua dugc chat trong
ché pham, giam tac dung diéu tri, c6 thé gdy phan tng doc.

- Cac chét sat khuan:

Yéu ciu ciia chat sat khuan trong thudc tiém:

+ C6 hoat tinh sat khuin véi nhiéu loai sinh vat ngay & néng do
thip va c6 hoat tinh trong khoang pH rong.

+ Khong giy doc, khong gy di Gmg, khong can trg tac dung didu
tri cua thude.

+ Khong twong ky véi cac thanh phan trong thudc tiém.

+ Khong bi nut cao su hodc cac chét thoi ra tir nat cao su hép
phy, lam gidm hi¢u luc sat khuén.

Vi du: Phenol va cac dan chat, cac alcol, cac dan chat thily ngan
hitu co, dan chat amoni bac 4 ...

- Céc chat dang truong trong thudc tiém:

+ Mot dung dich dang truong véi méau 1a dung dich khong lam
thay ddi hinh dang thé tich cua mau, co ap suat thAm thau va do ha
bang diém giéng nhu ctia mau. Cac dung dich dang trwong khi tiép xtic
v6i cac md trong co thé khong 1am thay doi thé tich té bao va khong
gay dau hay kho chiu khi tiém.

+ Khi tiém mot s6 thudc khong dang truong s& gay dau, tham chi
gay hoai tir to chirc tai noi tiém, gy pha mau va co thé gy rbi loan
dién giai.
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+ Trudng hop thude tiém nhuoc truong: Tiém dudi da, tiém bép,
hay tiém tinh mach véi thé tich nho.

+ Truong hop thudc tiém vu truong: Tiém tinh mach chidm liéu
nho, tuyét déi khong tiém dudi da.

- Chat giy thdm: Thuong dung 1a cac chit dién hoat nhu
polyorbat 80, sorbitan trioleat ...

- Cac ta dugc khac: Ta dugc don giup tao khuon dé duoc chét
phan tan vao: manitol, lactose ... Khi bao ché thudc tiém déng kho co
thém chét bao vé dugc chit khong bi pha huy trong giai doan dong lanh
hodc giai doan lam kho.

4. Bao bi thudc tiém:

- Bao bi thudc tiém bang thiy tinh:

+ Uu diém: Tro v6i hoa chat, khéng cho khi va hoi nudc thim
qua, dé rira sach bang nudc, trong sudt nén dé danh gia cam quan ...

+ Nhuoc diém: Nang, phi van chuyén cao, gion, dé va.

+ Kiém tra chat lugng bao bi thuy tinh ding déng thudc tiém:
Xac dinh pH, kiém tra d6 1oc

- Nut cao su: Pugc 1am tir cic nguyén lidu thu duge bang cach
lwu héa cac chat hitu co cao phéan tir c6 tinh dan hodi, c6 nguon goc
thién nhién hay téng hop, véi cac chat phu gia thich hop.

- Bao bi thudc tiém bang chat déo:

+ Uu diém: Chiu dugc tac dong cua nhiéu loai hoa chit, hau nhu
khong v, nhe, d& dang ché tao voi nhidu dang khac nhau, gia thanh
thép, c6 thé tai ché st dung lai.

+ Nhuoce diém: Khé dat duge do trong can thiét, hoi 4m va khi
02, CO; c6 thé xdm nhdp qua bao bi, gia hoéa theo thoi gian, khong
hoan toan tro vé mat hoa hoc.

III. KY THUAT PHA CHE THUOC TIEM
1. Co sé thiét bi diung pha ché san xuit thudc tiém.
* Nha xuong:
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- Hé théng nha xuong phai dugc bd tri sip xép theo mot trat tu
hop 1y, phtt hop véi trinh tu thao téc, c6 yéu cau vé muc do sach va vo
khuan khac nhau dé loai trir va han ché dén muc thip nhit nguy co
nhiém chéo giita cac cong doan va cac khu vure san xuét.

- Cac bé mit san nha, trin nha trong phong phai dugc lam bang
cac vat liu nhdn, khong thim, khong nut né, khong co cac khe, hoc,
cac go ndi dé khong gay bui hay tich bui, dé rira sach, chiu duoc cac
chat sat trung.

* Thiét bi can dong;

- Sur dung can c6 stre can thich hop.

- Dung cu dong: Ong dong, binh dyng. Trong san xuét ding may
bom chit long qua ddng hd do thé tich.

* Thiét bj pha ché:

- Cc c6 chan, binh thay tinh va dung cu khudy thich hop. Trong
san xudt dung bon pha bang thép khong gi, cdu tao bai 2 16p vo cho hoi
nude di vao giita dé cap nhiét khi cin hoa tan néng, bon c6 nip day va
thiét bi khudy diéu chinh dugc tc do khuay.

* Thiét bi loc: Phéu thuy tinh Xép hodc mang loc véi thiét bi loc
thich hop.

* Thiét bi dong 6ng tiém: May déng dich ty dong hay ban tu
dong, van hanh theo nguyén 1y bom pittong, bom quay tron hay ap suat
nén dinh ky.

* Thiét bi va phuong phap tiét khuan:

- V6 khuan bang céach loc

- Tiét khudn bang nhiét kho.

- Tiét khuén béng nhiét 4m.

- Tiét khudn bang khi.

* C4c thiét bi khéc:

- Thiét bi phan tan va dong nhét hoa thich hop.

- Thiét bi dong kho
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- Thiét bi sdy kho ...
2. Quy trinh pha ché

- Chuan bi co so, thiét bi:

Xt Iy phong v6 khuén theo cac budc sau:

+ Lau rira sach tuong, nén bang nudc.

+ Lau tiép bang cac chit sat khudn (Cloramin B)

+ Tiét khuan khong khi bang formaldehyde va dén tir ngoai.

+ Cho hé théng loc khi hoat dong.

- Chuan bi hoa chit

- Chuén bj bao bi

+ Bao bi thuy tinh: Rira sach bang nudc, bang dung dich xa
phong, trang lai bang nudc cét, tiét khuan bang nhiét kho.

+ Bao bi chat déo: Gidng nhu bao bi thily tinh nhung tiét khuan
bang nhiét 4m

+ Nut cao su: Rura béng nudc, ludc soi, rua lai bﬁng chét téy rva,
trang lai nudc ct, tiét khuan nhiét 4m.

- V¢ sinh con nguoi: Tuan thu theo qui dinh cu thé, quy trinh vé
sinh ca nhan.

- Tién hanh pha ché:

+ Thubc tiém dung dich: Gom cac giai doan: Can hoa chét, dong
dung méi, loc trong dung dich, v khuan bang cach loc, dong thude
tiém, tiét khuan bé“mg nhiét.

+ Thudc tiém hdn dich: Pha theo hai cach sau day:

e Phan tan duoc chét rin v6 khuan vao din chét vo khuan trong
diéu kién méi truong va thiét bi vo khuan.

e Ngung két do thay ddi dung moi

+ Thudc tiém nhii twong: Pé dam bao kich thudc giot cua pha
phan tan sau khi thyc hién phan tan pha diu vao pha nudc dé tao nhil
tuong, can loc nhii twrong qua mang loc ¢6 16 loc 0,5um.
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+ Thudc tiém dang bot kho: Co thé bao ché bing phuong phap
dong khé hoic sy phun.
3. Mt s6 thiét bi trong san xuit, siy phun.

- May cit nude

- Hé thdng dong dng va rira dng bang chan khong

- May dong thudc va han éng

- Noi hap
IV. YEU CAU CHAT LUQNG POI VOI THUOC TIEM
1. Chi tiéu cdm quan

- Khong mau hodc c6 mau cua duogc chét

- Thubc tiém 1a hén dich c6 thé ling cin nhung phai phan tan
ngay khi lic nhe va phai giir dwoc sy phéan tin dong nhat d6 trong thoi
gian du dé lay dung liéu thude vao bom tiém.

- Thudc tiém nhii tuong phai khong c6 bat ky ddu hiéu nao cia sy
tach 16p.
2. Do trong

Trong sudt va khong c6 céc tiéu phan khong tan khi kiém tra bang
mat thuong & diéu kién quy dinh.
3. Khéi lrgng hoic thé tich

- Thudc tiém don liéu phai dap tng cac diéu kién sau:

+ Thé tich khong 16n hon 5ml dép tmg yéu ciu thir phuong phap

+ Thé tich 16n hon 5ml dap tmg yéu cau thir phwong phép 2.

- Thudc tiém da liéu c6 giéi han quy dinh vé thé tich:

+ Thé tich ghi trén nhan khéng 16n hon 50ml, gii han cho phép
14 10%.

+ Thé tich ghi trén nhan 16n hon 50ml, gii han cho phép 1a 5%.

- Do dong déu khdi lwong: Thube bot c6 khdi luwong 1é6n hon
40mg thi chénh léch nong d6 1a 10%. Khi khdi lugng trung binh bang
hay nho hon 40mg, ché pham khong phai thir d6 dong déu vé khdi
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lwong nhung phai thir 46 dong déu ham lugng.

4. V6 khuan: Dé thr d6 vo khuin dung hai phép thu thuong dung
phuong phap loc hoic phuong phap cay truc tiép.

5. Chéat giy sbt

- V6i thude tiém dong lidu don c6 thé tich nhé hon 15ml hodc
hon va khéng c6 quy dinh thir ndi td, trir cac chi dan khac.

- V6i thude tiém dong lidu don c6 thé tich nho hon 15ml néu trén
nhan c6 ghi “khong c6 chat gy sét va khong co quy dinh thir ndi doc
t6.

6. Noi ddc té vi khuin

Thuc hién trong nhiing truong hgp c6 quy dinh trong chuyén luin
hodc theo yéu ciu qui dinh riéng dé phat hién va dinh lugng ndi doc td
vi khuan trong thudc tiém.

Khi thtr ndi doc t6 thi khong phai thir chat gay sét, trir khi c6 quy
dinh khac.

V.MOQT SO CONG THUC THUOC TIEM:
- Alteplase, thudc tiém bot dong kho dong 1o c6 3 ham luong:

Alteplase 20mg 50mg 100mg
L-Arginin 0,79 1,79 3,59
Acid phosphoric 0,29 0,59 19
Polysorbat <1.6mg <1,4mg <l1lg

- Amikacin sulfat ~ 50mg/ml, 1o 2ml

Amikacin sulfat 100mg

Natri bisulfit 0,13%

Natri citrate 0,5%

Acid sulfuric vd diéu chinh pH=3,5-55
Nudc cat pha tiém vd  2ml
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Chwong 5: THUOC TIEM TRUYEN

MUC TIEU

1. Trinh bay dwoc dinh nghia, cach phan logi, wu nhuoc diém va
thanh phan thudc tiém truyéen.

2. Trinh bay ky thudt diéu ché cia thudc tiém truyen.

3. Trinh bay dwoc yéu cau, nguyén tic kiém tra chdt leong va
dam bdo chdt lwong cia thudc tiém truyén.

4. Phan tich dwoc vai tro va trinh tw pha ché mét 56 cong thurc
thudc tiém truyén.

NOI DUNG
1. Pinh nghia

Thudc tiém truyén 13 dung dich nuéc hodc nhii twong dau trong
nude vo khuan, khong cé chét gay sét, khong co nodi doc t6 vi khuan,
khong chira chat sat khuan, thuong dang truong v6i mau, dung dé tiém
truyén tinh mach véi thé tich 16n va toc do cham.

2. Pic tinh ciia thudc tiém truyén

Thubc tiém truyén la mot dang thudc tiém nén trude hét ché
pham phai dat cac chi tiéu chat luong chung cia thudc tiém. Nhung
thudc tiém truyén duoc dung voi lidu luong 16n (hang trim ml cho mot
lan truyén) nén thudc tiém truyén c6 mot s6 dic tinh khac voi thude
tiém ndi chung.

- Thudc tiém truyén khong chtra duoc chét c6 hoat luc manh.

- Thudc tiém truyén 1a thudc nudc voi dung moéi 1a nude cat dé
pha thubc tiém, trong d6 dugc chat duoc hoa tan hoan toan thanh dung
dich that, dung dich keo hodc phan tan trong nudc tao nhii trong D/N.

- Thubc tiém truyén thuong 1a cac dich dang truong v6i méau va
dich co thé. Néu 1a dung dich wu truong thi phai tiém truyén that cham.

- Thubc tiém truyén khong duoc c6 ndi doc t6 vi khuan va khong
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dugc c6 chat gay sdt. Dé dam bao yéu cau nay thudc phai dugc tiét
khuan bang nhiét trong ndi hap ngay sau khi pha ché.

- Cac dung dich thudc tiém truyén khong duoc chta cac tiéu
phan phat hién duoc bang mit thudng va chi cho phép c6 mét sd luong
nhat dinh céc tiéu phan khéng nhin thiy (dwgc dién timg nude cb quy
dinh riéng), dugc xac dinh béng may dém tiéu phan tu dong hoac loc
va dém bang kinh hién vi.

3. Ap dung 1Am sang

Thudc tiém truyén duoc ding trong diéu tri v6i nhidu muc khac
nhau:

- Cung cip nudc va cac chat dién giai khi co thé bi mat nudc va
mat chét dién giai.

- Cung cip cac nhu cau vé dinh dudng cho co thé khi ngudi bénh
khong an ubng dugc. Trong nhimg trudng hop ndy co thé truyén cac
dung dich duong glucose, fructose, cac dung dich acid amin, nhii twong
dau béo kiéu D/N két hop véi cac vitamin, cac chat khoang va céc
nguyén tb vi lugng,

- Trung hoa va thiét 1ap lai can bang acid — kiém khi bi nhiém
acid hay nhiém kiém do r6i loan chuyén héa hay r6i loan chirc ning.

- Loi niéu khi co thé & trang thai giit nudc.

- Chdng d6ng va bao quan méu ding trong luu giit mau tuoi.

- Dung nhu 12 méi truong trung gian hay “chit mang” ddi véi
nhiéu thubc tiém khac, khi d6 thudc tiém s& duge phdi hop véi mot
dung dich thudc tiém truyén thich hop ngay trudc khi truyén cho bénh
nhan. Viéc phdi hop cac thude tiém véi cac thude tiém truyén duge ap
dung kha phé bién trong diéu trj do rat thuan tién, dic biét 1a khi can
duy tri néng do duge chat trong mau hﬁng dinh & muc d6 c6 hiéu luc
diéu tri trong khoang thoi gian dai. Nhung néu sy phdi hop thude
khong twong hop v6i nhau thi c6 thé giy ra nhimng tai bién nguy hiém
trong diéu tri.
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Su khong twong hop khi phdi hop thudc tiém véi thube tiém
truyén c6 thé do thay doi pH cua dung dich, do tan cua duoc chét hoac
tuong tac hoa hoc.

Su khong twong hop khi phdi hop thudc tiém véi thube tiém
truyén nao dé c6 thé nhan biét duoc do xuét hién két tua, van duc, sinh
khi hay bién mau dung dich; nhung ciing c6 khi khong nhin thiy dugc
nhu sy thay d6i pH hodc ndng d6 dugc chat trong dung dich do qua
trinh thuy phan, oxy hoa hay tao phirc, ma chi c6 thé phat hién duogc
nhd cac phuong phap phan tich thich hgp. Ngoai ra con c6 thé c¢6 su
khong twong hop vé mit tac dung duoc 1y.

Trong mot truong hop chirng muc nao do6 co thé dy doan dugc
tuong ky dua vao tinh chit héa hoc cua dugc chit ¢o lién quan. Vi du:
Natri phenobarbital s& két tiia duéi dang acid tu do néu ptruyén calci
clorid s& két tua khi phdi hop véi dung dich tiém truyén natri
hydrocarbonat.

Pé giam thiéu khong twong hop khi st dung thudc tiém truyén
lam méi truong trung gian dua thude vao co thé can tudn theo mot s6
nguyén tic:

- Chi phdi hop ngay trudc khi tiém truyén va chi truyén khi
khong phat hién thay bat ky su thay doi ndo vé mit cam quan cua
thude.

- Khong nén phéi hop nhiéu thudc tiém khac nhau trong cing
mot dung dich thudc tiém truyén.

- Tuyét dbi khong phdi hop thude ¢ twong ky dd dugc chi ra
trong cac tai liéu chuyén luan.

- TGt nhat chi nén phdi hop khi c6 két qua nghién ciru vé su
tuong hop.

4. Tiéu chuén chit lrong
4.1. D§ trong
Céac dung dich tiém truyén phai dat quy dinh vé do trong cia
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thudc tiém khi kiém tra bang mat thuong (phu luc 11.8, muc B) va phai
dap ung cac yéu cau vé sb luong va giéi han kich thude céc tiéu phan
khong quan sat dugc bang mat thudng (phu luc 11.8, muc A).

Céc nhil twong tiém truyén khong dugc c6 dau hiéu cua sy tach
16p. Puong kinh cua phan 16n (80%) cac giot phan tan phai nhé hon
1um va khong c6 giot nao nho hon duong kinh Spm, trir khi c6 chi dan
riéng.

4.2. Thé tich

Gidi han cho phép chénh léch (%) vé thé tich cua thudc tiém
truyén nhu sau:

- Thé tich ghi trén nhan khong quéa 50ml, giéi han cho phép
chénh Iéch 1a 10%.

- Thé tich ghi trén nhén 16n hon 50ml, gidi han cho phép chénh
1&ch 1a 5%.

4.3. Chit gy sot

Thubc tiém truyén khong duge ¢ chat gy sét. Chi khong phai
thir cht gy sot néu da co quy dinh thir noi doc t6 vi khuén, trir nhitng
chi dan khéc.

5. Mot s6 cong thirc thudc tiém truyén
5.1. Cdc dung dich tiém truyén cung cip nwéc

Dung dich glucose 5%

Cong thtre: Glucose khan 50g

Nuéc cat pha thude tiém virada 1000l

Glucose ding lam nguyén lidu pha ché phai 1a nguyén liéu dat cac
chi tiéu chuan theo quy dinh cia dugc dién ding dé pha thude tiém,
khéng bi nhidm nam va khong c6 chét gay sot.

Céc dung dich glucose, dac bi¢t 1a dung dich c6 néng do glucose
cao ¢ thé bién mau khi tiét khuan & nhiét dé cao. Sy bién mau nay la
do glucose bi caramen hoa dudi tac dong ctia nhiét va moi truong kiém.

Dé han ché murc d9 caramen hoa dudong, Dugc dién Nga ghi cong
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thirc ciia cac dung dich glucose nhu sau:

Glucose khan 50g hoac 100g hoac 250g hoac 400g

Dung dich acid HC1 0,1 vira da d&én pH =3 — 4

Natri clorid 0,269

Nuée cat vira dit 1000ml

Ngudi ta cho rang Natri clorid tao phuc v6i glucose va phirc niy
kho bi caramen hoa hon va dung dich man - ngot nay phu hop véi sinh
1y co thé.

Dung dich saccharose thiuy phan

Cong thtrc: Saccharose 47,5g

Dung dich HC1 0,1 N 4,0ml

Nudc cat pha thude tiém vira da 1000ml

Hoa tan saccharose trong nudc, thém acid, loc trong, hap trong
n6i hap & 120°C trong 30 phit. Dudi tac dong ctia moi truong acid va
nhiét, saccharose s€ dugc thiy phan thanh glucose va fructose. Dung
dich c6 pH khoang 3,5 — 6.

5.2. Cdc dung dich tiém truyén cung cip chit dién gidi

Té bao séng, don vi co ban ciu tao nén co thé séng luon duoc
“tdm” trong dich sinh ly, dugc gitr on dinh va diéu tiét béng nhiéu qua
trinh sinh 1y phtrc tap. Bat ky mot sy thay doi nao vé s6 lugng ciing nhu
vé thanh phan ctia cac dich nay déu cé thé xay ra rdi loan sinh 1y.

Dich co thé néi chung dugc chia thanh: Huyét twong (dich ¢
trong long mach méu), dich ndi bao (dich & trong long té bao) va dich
gian bao (dich & khoang giita cac té bao). Thanh phan cua cac dich nay
1a nudc co chira hdn hop cac chéat dién giai, cac chit tan trung tinh.
Thanh phan céc chat dién giai trong huyét twong, dich noi bao va dich
gian bao dugc ghi ¢ bang 5.1
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Bing 5.1. Nong do cdc chat dién gidi trong cdc dich co thé nguoi binh

thwong
Chit Huyét twong Huyet .DiCh\ DE\Ch
digngizi | (mg/lit twong | gian bao bao.
: (mEqg/lit) (mEq/lit) | (mEg/lit)
Céc cation
Na* 327 142 145 10
K* 20 5 4 160
Ca™ 10 5 5 2
Mg** 4 2 2 26
Tong cong 361 154 156 198
Céc anion
CI 366 102 115 2
HCOs 366 27 30 8
HPO4 - 10 2 2 120
SO4 - 5 1 1 20
Ca~c acid ] 6 7 ]
hiru co
Protein 7100 16 1 48
Tong cong 7487 154 156 198

Khi nguoi bénh bi mét chat dién giai, ty 1é cac chat dién giai b
mét khong nhu nhau. Vi vay can xét nghiém dé xac dinh xem bénh
nhan mét chét dién giai nao, can bd sung bao nhiéu, trén co s¢ do6 ma
c6 chi dinh truyén dung dich dién giai thich hop.

Trong truong hop nay, dung dich mat chét dién giai can truyén

cho bénh nhan c6 thé duogc ké don dudi dang:
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Rp.

Na* 147mEq
K* 4mEq
Ca?* 4AmEq
CI 155mEq
Nudc cat vira da 1000ml
M.f. infusion

Véi cach ké don nay, khi pha ché ngudi dugc sy phai chon mubi
c¢6 anion phu hop va phai tinh dugc khdi lwong mudi phai dung dé ké
don. Truong hop dung dich chua dang truong thi thém glucose dé déng
truong dung dich.

Mot sb dung dich chét dién giai dugc dung nhiéu trong diéu tri va
duoc pha ché san xuét hang loat:

Dung dich natri clorid 0,9%:

Cong thue: Natri clorid 9¢g

Nudc cat dé pha thude tiém vira du 1000ml

Dung dich Natri clorid 1 dung dich dang trwong, ¢6 pH 4,5 — 7,0,
duoc tiem truyén dé thiét 1ap lai can béng dién giai cua dich ngoai bao
khi bénh nhan bi mit dién giai do bong, non, tié€u chay, s6t cao kéo dai.
Dung dich ciing duoc dung véi lugng 16n dé tham phan phic mac cho
cac bénh nhan suy than nang.

Dung dich Ringer

Cong thure: Natri clorid 8,69
Kali clorid 0,39
Calci clorid 0,33g

Nudc cat dé pha thude tiém virada  1000ml

Dung dich Ringer ¢6 pH 5,0 — 7,5, dung dé tiém truyén dé cung
cap nudc va chat dién giai

Dung dich Ringer — lactat:

Cong thire: Natri clorid 6,09
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Kali clorid 0,39
Calci clorid 0,29
Natri lactat 3,19

Nudc cat dé pha thudc tiém vira di 1000ml

Con goi la dung dich Hartmann, dung dich ¢6 pH 6,0 — 7,5. Dung
dich Ringer — lactat 1a mot dung dich da dién giai dugc diung nhiéu
trong diéu tri vi khi co thé bi mét chit dién giai thuong bi mat nhiéu
chat dién giai cing mot lac. Ion lactat trong dung dich nay duoc
chuyén hoa & gan thanh glycogen, tao ra CO2 va nudc tiéu tén ion H
nén co tac dung kiém hoa mau.

5.3. Cac dung dich tiém truyén lap lai cdn b&ng acid — kiém

Huyét trong ngudi binh thudng c¢6 pH 7,35 — 7,45 va duoc duy
tri 6n dinh trong khoang pH nay nho nhiéu hé dém sinh 1y ¢ sin trong
co thé. Nhung vi mot nguyén nhén nao d6 pH cuia huyét trong nhé hon
7,35 nghia la mau bi nhiém acid; nguoc lai néu pH 16n hon 7,45 nghia
13 mau bi nhiém kiém. Trong nhitng trudng hop ndy can phai truyén
cac dung dich c6 tac dung thiét 1ap lai can bang acid — kiém ctia mau.
5.3.1 M4t s6 dung dich tiém truyén ding khi mdu bi nhiém acid

Dung dich Natri hydrocacbonat 1,4%

Cong thirc: Natri hydrocacbonat 14g

Nudc cat dé pha thude tiém vira du 1000ml

Natri hydrocacbonat trong dung dich nudc dudi tdc dong cua
nhiét khi tiét khuan, bi phan hily tao ra khi CO2 va lam giam nong do
HCOgz, lam ting tinh kiém cua ché phadm. Do vay khi pha ché dung
dich tiém truyén nay can phai van dung nhiéu bién phap dong bo dé
duy tri ding ham lugng ion HCO3™ trong ché pham.

Dé phan g trén chay theo chiéu tir trai qua phai (tirc 1a giit cho
chit ton tai dudi dang NaHCOs) phai ting nong dd CO; trong dung
dich béng cach suc khi CO2 trudc khi dong chai hodc tao CO2 ndi sinh
bang cach cho acid HCI phan tig véi mot luong NaHCO3 duogc tinh du
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trong cong thuec.

Ddng thoi phai gitr cho CO2 khong bi mét trong qua trinh tiét
khuan ciing nhu trong qua trinh bao quan ché pham. Mubn thé phai
dong thude trong chai thity tinh c6 nut that kin, 14t nguoc chai khi hip
tiét khuén, tiét khuin xong phai cho thube ngudi moi dugc léy ra, lic
manh chai thuéc dé CO2 hoa tan tré lai dung dich.

Dung dich Natri lactat

Cong thire: Acid lactic 14ml

Natri hdroxyd 6,79

Acid hydrochloric loang vira du

Nudc cat dé pha thudc tiém virada  1000ml

Do Natri lactat kém bén vitng, d& bi phan hay va bién mau trong
qué trinh bao quan, nén dé pha dung dich thudc tiém truyén Natri lactat
thuong nguoi ta di tr acid lactic va natri hydroxyd. Hoa tan natri
hydroxyd trong 400 ml nudc, thém acid lactic va hip ¢ nhiét d6 115°C
trong 1 gid, dé ngudi, thém acid HCI lodng vira du dén pH 5,0 — 7,0
thém nudce vua du 1 lit, loc trong, dong chai va hép tiét khuan & nhiét
do 121°C trong 30 pht.

Dung dich c¢6 ham lugng natri lactat tor 1,75 — 1,95%. Tmyén
dung dich nay nham cung cip truc tiép ngudn ion natri dé lam ting
nong do ion hydrocarbonat trong truong hop méau bi nhiém acid ning.
Ton lactat nhanh chong dugc chuyén héa & gan thanh hydrogen.

5.3.2. Dung dich tiém truyén ding khi mdau bi nhiém kiém

Dung dich amoni clorid 2,14%

Cong thuc: Amoni clorid 21,49

Nudc cat dé pha thude tiém viradi 1000ml

Tiét khuan ché pham & 115°C

Dung dich chira 400 mEq/lit ion amoni va ion clorid, c6 pH tir
4,5 - 6, duoc truyén tinh mach cham (500ml trong 3 gio) dé 1ap lai can
bang khi mau bi nhidém kiém do chuyén héa. Khi truyén dung dich nay
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vao mau, amoni clorid dugc di qua hong ciu, d& gy hién tuong pha
huyét. D& dam bao an toan, nguoi ta thudng thém glucose vao dung
dich nay, do glucose c6 tac dung 1am bén mang hdng cau.
5.4. Cdc dung dich tiém truyén cung cdp chit dinh dwing

Trong trudng hop bénh nhan khong thé tiép nhan dugc nhu ciu
vé cac chat dinh dudng cho co thé tir thirc in qua dudng tiéu hoa vi
nhirng nguyén nhan bénh tit ndo d6. Khi d6 nhu cau vé cac chat dinh
dudng can thiét nhu carohydrate, cac acid amin, céac acid béo, cac chét
khoéng, cac nguyén té vi luong va cac vitamin dugc cung cip bang
cach tiém truyén cho bénh nhan cac dung dich tiém truyén cé thanh
phan dinh dudng can thiét.

Pé cung cép ning luong (calories) ¢ thé tiém truyén cac dung
dich glucose 10%, 20%, 30% hodc dung dich glucose 5 % két hop véi
5% ethanol hodc tiém truyén nhii tuong béo D/N c6 thanh phan:

Dau dau twong 100g
Phospholipid long dé trimg 129
Glycerin 22,59

Nuéc dé pha thude tiém virada ~ 1000ml

Dau dau tuong c6 chira nhiéu acid béo nhu acid linoleic (50%),
acid oleic (26%) va cac acid palmatic, linolenic, stearic... Cac acid béo
nay c6 thanh phan chinh cung cép ning lugng cho co thé. Phosphlipid
long d6 trimg 1a chat nhii hoa thién nhién, né khong lam thay doi tinh
thdm ciia thanh mach ciing nhu mang té bao méu. Glycerin va nude 1a
nhitng thanh phan can thiét d& hinh thanh nhii twong. Day la mot nhii
twong tiém truyén D/N nén kich thich duoc cac giot phan tan ciia pha
dau phai khéng ché nho hon 0,5 pm dé khong giy tai bién mach khi
tiém truyén.
5.5. Cdc dung dich bo sung thé tich mdu

Trong truong hop bénh nhan mat mau do chan thuong, do phau thuat

hodc do chay mau ndi tang. Tty thudc vao lugng mau bi mat ma ngudi
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bénh co thé bi tut huyét ap, truy tim va co thé tur vong néu thé tich mau
bi mat khong duoc bu dip kip thoi. Trong trudng hop khong co

méau dé truyén, co thé tam thoi bu lai thé tich mau bang cach tiém
truyén mot s6 dung dich cua cac chit c6 phan tir luong cao. Khi truyén
cac dung dich nay, do cac chat tan co kich thudc phan tir 16m, kho
khuéch tan qua thanh mach nén duoc luu lai trong long mach lau hon
so voi khi truyén dung dich ma chat tan c6 phéan tir lugng nho nhu
glucose.

Mot s6 dung dich thuong ding:

- Dung dich dextran

- Dung dich tiém truyén dextran 40.

- Dung dich tiém truyén dextran 70.

5.6. Cdc dung dich tiém truyén lgi tiéu thim thiu

Dung dich manitol c6 né)ng do 10, 15, 20 va 25% trong nudc cat
pha tiém, c6 pH 4,5 — 7,0 hoic dung dich manitol két hop véi glucose
hay natri clorid, 1a cac dung dich tiém truyén c6 tac dung loi niéu tham
théu, dung tiém tryén trong diéu tri phti nio va loi niéu.

Dung dich manitol c6 nong d6 20% tré 1én 1a cac dung dich béo
hoa, do vy can bao quan ché pham & nhiét d6 20 — 30°C. Néu nhiét do
phong giam xudng dudi 20°C, manitol trong dung dich s& bi két tinh.
Khi tiém truyén, néu trong dung dich c6 manitol két tinh phai lam nong
dung dich d& manitol hoa tan trong dung dich méi duge truyén cho
bénh nhan, dong thoi phai cho dung dich di qua loc méu (co trong bod
day truyén méu) dé loai trir hoan toan manitol tinh thé.

5.7. Cdc dung dich chéng déng va bio quén mdu

Khi co thé bi mat mau, viée tiém truyén cac dung dich cao phan

tr nhu dextran chi mang tinh tam thoi bd sung thé tich huyét twong

théu hut cho co thé, nhung khong bo sung duoc sd luong té bao da mat,
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dac biét 1a khi co thé bi mat mot lugng mau 16n. Trong truong hop nhu
vay tot nhat 13 truyén mau cho bénh nhan.

Dé thyuc hién duge viéc truyén mau phai c¢6 cac dung dich chéng
dong va bao quan mau.

Dung dich A.C.D.P (USP 26)

Acid citric khan 2,999
Natri citrat dihydrat 26,39
Mononatri phosphat monohydrat 2,229

Dextrose monohydrat 25,59

Nudc cit dé pha thudc tiém virada ~ 1000ml
Hodc pha theo cong thure:

Acid citric monohydrat 3,279
Natri citrat khan 23,069
Mononatri phosphat khan 1,939
Detrose khan 23,29

Nudc cit dé pha thudc tiém virada ~ 1000ml

Dung dich ¢6 pH = 5,0 — 6,0; 14ml dung dich thu nhan duogc
100ml mau
5.8. Mét s6 dung dich khdc

C6 mét s6 dung dich nhu cac dung dich rira trong phau thuat, cac
dung dich thAm phan phic mac hodc thim phan mau. Cac dung dich
nay tuy khong dung tiém truyén nhung ching duoc dung véi khoi
luong rat 16n va tiép xtc truc tiép kéo dai véi cac biéu mo bén trong co
thé (vi du: O bung). Vi vdy, cac dung dich nay ciing phai 13 cac dung
dich ding truong, v khudn, khong co chat gay sot, khong ¢ chét sat
khudn va phai duoc pha ché - san xuét va kiém tra chat lugng nhu cac
thude tiém truyén.
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Chwong 6: THUOC NHO MAT

MUC TIEU

1. Trinh bay dwoc dinh nghia, cach phan logi, wu nhuoc diém va
thanh phan thuéc nhé mat.

2. Trinh bay ky thudt diéu ché ciia thuéc nhé mt.

3. Trinh bay dwoc yéu cau, nguyén tic kiém tra chdt heong va
dam bdo chdt lwong ciia thudc nhé mat.

4. Phan tich dwoc vai tro va trinh tw pha ché mét s6 cong thuc
thude nhé mdt
I. KHAI NIEM
1. DPinh nghia

Thudc nhé mat 14 dung dich nudc, dung dich dau hoic hdn hop
v6 khuan ctia mot hay nhiéu hoat chat, dung dé nho vao mat. Ché pham
cling c6 thé duoc bao ché dudi dang kho (bot, bot dong kho, vién nén)
vo khuén, duoc hoa tan hoic phan tdn vao mat chét long vo khuén
thich hop khi dung.
2. Cac duwdong dung thudc trong diéu tri bénh vé mat

Mit 1a mot gide quan hét strc quan trong ctia ngudi duge ciu tao
boi mot hé thong quang — sinh hoc rat nhay cam. Mat c6 thé bi bénh &
c4c to chuc khac nhau ciia mat. Bénh ¢ mi mat c6 thé gip: nhiém
khuan, leo mat. Bénh ¢ ving trudc giac mac: kho mat, di tmg, viém két
mac do vi khuan hay virus, xuat huyét dudi két mac, viém tai 16. Bénh
O giac mac: viém gidc mac do vi khuén hodc virus, phu va loét vung
dém, nhiém khuan giac mac do vi khudn, virus, nim va c6 thé dan dén
loét & trung tAm hay quanh giac mac. Cac bénh ¢ thuy tinh thé - vong
mac: Viém ndi nhan, viém vong mac, viém vong mac tang sinh, viém
vong mac sic t6. Cac bénh trong nhin cau: ting nhin ap (glaucom),
duc thuy tinh thé ...
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Hién c6 rat nhiéu dang bao ché vé6i thanh phan dugc chét rat da
dang dang duogc st dung diéu tri trong cic bénh vé mit bang nhiéu
duong ding thude khac nhau:

2.1. Diing thuéc tai ché:

bé diéu tri nhiéu ching bénh trén bé mat cling nhu ¢ sau bén
trong cac t6 chic cua mat. Day 1a duong dung thube duoc wa chudng
nhét vi: rat thuén tién, d& st dung va nguoi bénh co thé tu dung thude
theo chi dinh cua thiy thudc; hon nita duoc chét tap trung cha yéu ¢
mat va chi ¢c6 mot phan rat nho duge chat trong lidu thubc da dung
duoc hép thu vao vong tuan hoan mau, do vay han ché dugc nhiéu tac
dung khong mong mudn cia thudc.

2.2. Diing thuoc bang cdch tiém truee tiép vao té chikc bi bénh ¢ miit:

Ap dung ddi véi cac duge chat khong duoc hép thu hoac hép thu
khong dang ké khi dung tai chd va dugc dung dudi dang thude tiém do
bac sy chuyén khoa mét thuc hién. Tiém dudi két mac sau khi d3 nhé
thudc gdy té bé mat dé diéu tri nhidm khuén ning & cac phan bén trong
mat gy ra do cac vi khuan hodc virus. Tiém vao tién phong hay dich
thuy tinh cua mit nham dat duoc néng d6 dugc chat cao nhét tai cac to
chirc nay, tuy nhién day ciing 1a duong dung rat nguy hiém do c6 thé
gdy ra ton thuong nhan cau va c6 thé gay doc ddi véi vong mac.

2.3. Diing thuéc toan thén:

Cho bénh nhén uéng hodc tiém thude, duge chét tir dang thude
sau khi dugc hap thu vao vong tuan hoan mau s& dugc phan b dén cac
mé cua mit. Hiéu qua diéu tri phu thudc vao gradient néng d6 duogc
chit trong mau — mé mét va phu thudc vao hang rao mau — mat. Nhuoc
diém ciia duong dung thude nay 14 toan bd co thé bénh nhan phai chiu
nhitng thudc lidu cao, do vay rat ¢ thé giy ra cic tac dung khong
mong mudn, tham chi doc véi co thé.

II. THANH PHAN THUOC NHO MAT
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Mot ché phém thuéc nhé mit hoan chinh ¢6 do 6n dinh, d6 an
toan va hiéu luc diéu tri cao nhat thiét phai co bdn thanh phén: duoc
chat, dung moi, cac thanh phan khac va bao bi dung thudc.

1. Duge chit

Duoc chit duoc diung dé pha ché thuc nho mét phai co do tinh
thiét cao, giébng nhu duoc chit dung dé pha ché thudc tiém. Cac duoc
chét rt da dang, co tinh chét ly, hoa hoc rat khac nhau, do vay can can
ctr vao tinh chat cua dugc chat cé trong thanh phan cua thude nhoé mit,
bao ché ra co d6 6n dinh cao, c6 SKD tdt va an toan ddi véi mit.

Duoc chit dung dé pha ché cac thudc nho mit c6 thé chia thanh
cac nhom duoc chit dya trén tac dung duge 1y nhu sau:

1.1 Cdc thuéc ditng dé diéu tri nhiém khudn

Tuy theo tac nhan gdy bénh ma Iya chon cac thudc khang khuan
cho thich hop, ciing ¢ thé dung mot hodc két hop hai hay nhiéu thude
khang khuén trong mét cong thic thude nho mét. Cac dugc chat thuong
dung:

+Cac mudi vo co va hitu co cua cac kim loai bac, thily ngan nhu
kém sulfat, argyrols, protargol va thimerosal.

+Cé4c  sulfamid nhu  natri  sulfacetamid va  natri
sulfamethoxypiridazin.

+Thuéc khing khudn nhu cloramphenicol, tetracycline,
gentamycin, neomycin, polymycin, ciprofloxacin, norfloxacin, ofloxacin

+Thuéc chéng nidm nhu nystatin, natamycin, ketoconazol,
miconazol.
1.2. Cic thuéc chong viém tai chd

Thuong dung céac corticosteroid, tuy theo vi tri viém ma dung cac
corticosteroid c6 hoat luc khac nhau. Néu bi viém siu trong ni€ém mac
thi nén dung cac chat c6 hoat luc manh nhu dexamethason 0,1% hay
prednisolon 1% con néu bi viém trén bé mat thi nén ding cac chét c6
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hoat lyc thdp nhu hydrocortisone. Thuong hay dung phdi hop mot
corticosteroid v6i mot khang sinh. Khi ding corticosteroid can chu y
dén tac dung khong mong mudn do thubc gdy ra nhu: Ting nhin ap,
gidn dong tir, viém mang mach, sa mi mat, cham lién vét thuong giac
mac, nhiém khudn tht phat.

Mot s6 thude chong viém khéng steroid dugc pha dudi dang thude
nhé mét nhu natri diclofenac, indomethacin.
1.3. Cdc thuéc giy té bé miit

Mot s thude gy t& bé mat nhu tetracain hydroclorid, cocain
hydroclorid duoc dung kha phd bién trong nhin khoa khi tién hanh céc
tha thuét chan doan hodc 14 tién hanh cac phau thuat nho & mét.
1.4. Cdc thuéc diéu tri bénh glaucom

Dung cac thudc nhu pilocarpin, carbachol hodc cac thudc khang
cu thé p nhu betaxolol, timolol va bunolol c6 tac dung lam gidm ép luc
trong mit.
1.5. Cic thuéc giin dong tir

Thuong dung atropine, homatropin va scopolamine.
1.6. Cac vitamin

Mot sb vitamin nhu vitamin A, Ba, C.. .cling dugc pha dudi dang
thudc nhé mit riéng r& hodc phdi hop voi cac duoce chat khac.
1.7. Cic thuéc ding chin dodn

Natri Fluorescein dugc dung tai chd giup chan doan xudc hoic
loét gidc mac va cac ton thuong & vong mac.
2. Dung moi

Dung méi ding dé pha thuéc nho mét chii yéu 1a nudc cat. Nude
cat dé pha thudc nho mat phai dat cac yéu cau kiém dinh nhu dugc ghi
trong chuyén luan nudc cit cua duge dién va phai vo khuan.

Dau thuc vat cling dugc dung lam dung moéi dé pha thudc nho
miét. Dau ding 1am dung méi c6 thé chat 1ong ¢ nhiét d6 phong va phai
khong gy kich tmg d6i v6i mat. Trong s6 cac dau thyuc vat, dau thau
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dau dung tot nhat dé pha thuéc nhé mat do ban than dau nay cé tac dung
lam diu niém mac mét.

3. Cac chit thém vao cong thirc thudc nhé mat

3.1. Chit sat khudn

Mic di nudc mét ¢6 men lysozym cé tac dung khang khuén nhe,
nhung kha ning ngin ngira sw nhiém khuan tir méi trudong vao mit ciing
han ché. Néu nho vao mét mot ché pham thudc nhé mit khong vé khuan
thi c6 thé gay ra nhiém khuan nghiém trong & mit.

C6 nhiéu loai vi sinh vat c6 thé gdy nhiém khuan cho mat nhu:
Staphylococcus aureus, Proteus vulgaris, Bacillus subtilus, ndm
Aspergillus fumigatu va nguy hiém nhit 13 tryc khuidn mu xanh
Pseudomonas aeruginosa, truc khuan nay cé thé gay loét giac mac hoan
toan va gy mu trong 24 - 48 gio.

Pé dam bao an toan trong sir dung, cac thudc nho mét phai 1a cac
ché phdm vo khudn. Bé giir cho thudc ludn vo khuan trong thanh phan
ctia thubc nho mit bao gid ciing ¢ thém mot hay nhiéu chét sat khuan
(trir truong hop c6 chdng chi dinh), chat sat khuan co sin trong thudc ¢
tac dung diét ngay céac vi sinh vat ngiu nhién roi vao thudc sau mdi lan
nhé. Nhung du ¢ c6 thém chat sat khuan thi ciing khong nén ding
nhitng lo thudc sau khi ¢ md nap qua mot tuan ké tir 1an mé nap dau
tién vi lugng chét sat khudn co trong lo thudc c6 gidi han.

* Yéu cau doi voi chdt sat khudn ding trong thuoc nhé mdt:

- C6 phd sat khuan rong, c6 tac dung tét ddi véi truc khuan
pseudomonas aeruginosa.

- C6 hoat tinh ca khi da tiét khuan trong ndi héap, trong qué trinh
bao quan thude va trong khi str dung thude.

- C6 tac dung diét khuan nhanh ngay khi thudc bi ti nhiém khuan.

- Khong doc, khong gay di g, khong gay kich g mit.

- Khong tuong ky véi cac thanh phan khac c6 trong thudc.

- Hoa tan tbt trong dung mdi dé pha thudc nho mat.
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-Bén ving vé mit hoa hoc, khong bi bién mau.

N6i chung, khong co chit sat khuan nao dap tmg day da cac yéu
cau da néu. Do viy, trong bao ché can xem xét k¥ dic tinh cta chat sat
khuan va néu dic tinh cta cac thanh phan khic c6 trong cong thirc ma
chon chat sat khuan thich hop cho cong thirc thudc nhé mit do.

* Mot s6 chdt sdt khudn thuong ding

Benzalkonium clorid:

La mdt chat sat khuin manh va nhanh nén dugc dung trong nhiéu
dung dich thudc nhé mat (c6 khoang 60% céc thuéc nho mat luu hanh
trén thi truong c6 chat sat khuan nay). Benzalkonium clorid thuong
dung phéi hop véi dinatri edetat c6 tac dung loai cac ion Ca?*, Mg?* ra
khoi mang té bao vi khuan, lam ting kha ning tham ctia benzalkonium
clorid vao trong té bao vi khuan, 1am tang hiéu qua diét khuén cua
benzalkonium clorid.

Benzalkonium clorid thudng duoc ding lam chét sat khuan trong
thudc nho mat véi né)ng do6 0,01% - 0,02%.

* Cdc hop chat thiy ngan hitu co:

Céc hop chit thily ngan hitu co nhu thimerosal, phenyl thiy ngan
acetat (PMA) va phenyl thily ngén nitrat (PMN) dung thich hop cho cac
thudc nhé mét c6 duge chit anion.

Alcol phenyl ethylic:

Alcol phenyl ethylic c6 hoat tinh sat khuan yéu, d& bay hoi, thim
qua chat déo va mét dan hiéu lyc trong qua trinh bao quan, ngoai ra né
con gdy cam giac rat bong mét, chinh nhimg dic tinh nay da han ché
pham vi sir dung ciia né. Tt nhat 1a dung két hop véi cac chat sat khuan
khédc nhu benzalkonium clorid, cdc mudi phenyl thiiy ngén hay
clorobutanol, khi dung két hop nhu vay sé& lam tang tac dung sat khuan
va giam dugc kich ung do giam ndng do cia alcol phenyl ethylic.
Thuong dung alcol phenyl ethylic véi nong do 0,5%.

3.2. Cdc chit diéu chinh pH:
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Muc dich

D6 pH ctia mot ché pham thudc nhoé mit phai duoc diéu chinh téi
mot khoang gia tri thich hop nao do nham dap ing mdt hodc mot s6 muc
dich sau:

Giit cho duwoc chat trong thuéc nhé mat cé dé on dinh cao nhat:
nhiéu duoc chat rat khong bén ¢ pH trung tinh, khi d6 phai diéu chinh
pH cua thudc nhé mat vé ving acid hoic kiém bang mot hé dém thich
hop ma tai gia tri pH d6 duoc chét trong ché pham dat duoc d6 6n dinh
can thiét trong sudt han dung ctia ché pham do.

Lam tang do tan cua dwoc chat:

+ Nhiéu dugc chit dung pha ché thuéc nho mit 14 cac alcaloid &
dang mudi nén chung tan t6t trong dung dich c¢6 pH acid, nhung lai
khong tan ¢ pH trung tinh hay kiém do bi chuyén sang dang alkaloid
base. Trong nhiing trudng hop ndy, dung dich thubc nhé mit thudng
duoc diéu chinh pH thién vé vung acid dé duy tri do tan cua dugc chét.

+ Néu thudc nho mét c6 né)ng do duoc chat qua thép do dugc chit
rat it tan trong dung moi, khi d6 téc do hap thu duogc chat ¢ thé khong
du nhanh dé dat dugc néng dd duogc chit can thiét co tac dung diéu tri
tai mé mat. Trong nhimng truong hop nay can phai van dung cc bién
phap 1am ting d6 tan ciia dugc chat dé pha dugc dung dich thude nho
mit c6 ndng d6 dugc chét du tao ra dap tmg diéu tri khi nho thude. Doi
v6i dugce chat co d tan phu thude vao pH thi c6 thé didu chinh pH cia
dung dich dé lam tang d6 tan cua dugc chét.

Mot s6 dung dich va hé dém thwong ding dé diéu chinh pH cia
thuéc nho mdt:

Dung dich acid boric 1,9% (kl/tt) 1a mot dung dich dang truong
v6i dich nuwée mat va pH xap xi 5, 1 mot dung dich thich hop dé pha
thudc nhoé mit c6 dugc chat dé tan va 6n dinh & pH acid, vi du nhu dang
mubi ciia: Cocain, procain, tetracain, phenylephrin va k&m. Dung dich
acid boric 1,9% c6 thém 0,1% natri sulfit c6 thé dung lam dung méi tét
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cho thudc nhé mit c6 dugc chit d& bi oxy héa nhu epinepherin,
physostigmin.

Hé dém boric — borat 1a mot hé dém duoc dung kha phd bién dé
diéu chinh pH cta thudc nhé mat. Ngoai tac dung dém, ban than dung
dich dém boric — borat con c6 tac dung sat khuan nhét dinh v&i niém
mac mét.

Hé dém citric — citrat ¢ thé pha dung dich dém citric — citrat tur
acid citric va mudi citrate hodc tir acid citric va natri hydroxyd véi ty 18
khéac nhau dé tao ra céc dung dich dém c6 pH khéac nhau. H¢ dém nay
ngoai tac dung diéu chinh pH, no6 con co tac dung khoa cac ion kim loai
nang nén dung rat thich hop cho céc thubc nho mét c6 duoc chat dé bi
oxy hoa.

3.3. Cic chit ding trwong thuéc nhé mdt:

Viéc ding dung dich thudc dang truong nhu 1a moét dung dich dé
pha thudc nhé mét da duoc nhiéu Duge dién chép nhén. Vi thuc t& ham
lwong duoc chat trong thuéc nhd mat thuong rat thap, nén khi hoa tan
duoc chat vao trong dung moi dang truong thi ché pham thudc nho mat
thu dugc chi hoi wu truong so voi dich nudc mét, do d6 khong gy ra
kho chiu cho mét (xem muyc SKD ciia thudc nhé mat).

Céc chat thuong dugc dung dé dang truong héa cac dung dich hay
hdn dich thudc nhé mét 1a: natri clorid, kali clorid, cac mudi dung trong
dung dich dém, glucose va manitol. Khi lga chon céc chét dfmg truong
dua vao mot cong thirc thude nho mat can luu ¥ 1a chat dung dé dang
truong khong tuong ky véi cac chit khac co trong ché pham.

3.4. Cdc chit chéng oxy héa:

Nhiéu duoc chit ding dé pha thuéc nho mat 1a nhitng chat dé bi
oxy hoa, qua trinh oxy hoéa dugc chéat cang nhanh khi pha thanh dung
dich. Sy oxy héa duoc chit thuong duoc khéi dau boi mot lwong nhod
oxy hay gbc tu do va duoc xuc tic boi vét ion kim loai ning, anh
séng.. .dé bao vé dugc chat, cin han ché dén muc thép nhat sy oxy hoa
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duogc chat, trong thanh phan cta thuéc nhé mit ndy thudng cé thém céc
chat chdng oxy hoa.

Cac chit chéng oxy hoa thuong dung trong thuéc nhé mat 1a natri
sulfit, natri bisulfit va natri metabisulfit dung voi néng do 0,1% - 0,5%,
natri thiosulfat diing v&i nong d6 0,1% - 0,2%.

Suc khi nito vao dung dich thudc nhd mit trude khi dong lo 1a mot
bién phéap k¥ thuat c6 tac dung han ché qua trinh oxy héa dugc chét
trong thuéc nho mét c6 hiéu qua.

3.5. Cdc chit lam ting dp nhét ciia thudc nhé mit:

Lam ting d6 nhét cua thuée nhod miat bang cac polymer tan trong
nude cd tic dung can tro tbc d6 rat va rua troi lidu thude di nho vao
mit, kéo dai thoi gian luu thube & vung trudc giac mac, tao diéu kién
cho duogc chat hip thu tét hon. P6i véi hdn dich nhoé mat, ting d6 nhdt
ctia moi trudng phéan tan con gitp cho cac tiéu phan dugc chit phan tan
d6ng nhat hon va on dinh hon trong chat dan.

M6t s6 polyme thwong diing

Methylcellulose (MC):

C6 thé dung v&i ndng d6 0,25% (loai c6 dd nhét 4000 cps) va 1%
(loai c6 d§ nhét 25 cps). Khi tdng nhiét d, do tan cua MC trong nudc
giam va bi tia lai, nhung khi dé ngudi n6 khong hoa tan hoan toan tré
lai nhu trude. Vi thé khi ding MC dé lam ting d6 nhét ciia ché pham
thuéc nhé mét thi khong nén tiét khuan thudce bang nhiét.

Hydroxyprolylmethylcellulose (HPMC)

Dung véi néng d6 0,5% tao ra dung dich c6 do nhét tir 1 cps dén
30 cps tiy theo pH cta dung dich. N6 con dung dé pha nuéc mat nhan
tao v&i ndng do 0,3%.

Alcol polyvinic:

Dung voi néng d6 1,4% cho mot dung dich c6 do nhét khoang 4 —
6 cps. Alcol polyvinic c¢6 nhiéu wu diém hon MC, n6 tuong thich voi
nhiéu dugc chét thudng gip trong thudc nho mat. Cac thude nho maét co
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alcol polyvinic 1am ting d6 nhét van co thé loc dugc nén co thé tiét
khuan bang cach loc qua mang 0,22 um hodc bang nhiét 4m.
4. Bao bi thudc nhé mit

Bao bi thudc nho mit 13 thanh phan khong thé thiéu dé bao ché ra
mot ché phim thudc nho mét hoan chinh. Bao bi thudc nhé mét c6 anh
huong truc tiép dén chat luong cua thube, néu viéc nghién ctru chon bao
bi dung thudc nho mét khong thich hop véi thude chira & trong d6 thi rat
c6 thé xay ra sy tuong tac cua cic thanh phan cé trong thudc véi cac
thanh phan “nha” ra tir bao bi trong qué trinh tiép xuc truc tiép giita
thudc va bao bi. Két qua ciia sy twong tac thuéc — bao bi s& lam bién
chat dugc chét va gay ra nhitng bién doi trong thudc c6 thé quan sat nhu
van duc, bién mau, nhung ciing c6 thé khong quan sat thdy ma chi c6 thé
nhan biét dugc bang cac phuong phap phan tich thich hop. Nhimng bién
d6i xay ra trong thudc s& 1am giam hiéu lyc va do an toan khi ding
thubc. Do d6, cac loai bao bi dung thudc nho mét (co thé 13 bao bi br:ing
thity tinh, chat déo hay cao su) nhét thiét phai dugc kiém tra chat lugng
va phai dat chi tiéu chat lugng qui dinh méi dugc dung dé dong thude
(yéu cau va phuong phap kiém tra gidng nhu bao bi dyng thudc tiém;
xem phan bao bi thudc tiém).

Bao bi dung thudc nho mat bao gio cling phai ¢6 bo phan nho giot
va thuong duge ché tao gin lién v6i phan nip lo thude. Dé phat huy tac
dung ctia thudc, giam kich tmg va giam tic dung khong mong muén do
thubc duoc hap thu vao vong tuan hoan mau, duong kinh trong ctia bd
phan nho giot can phai dwoc chudn hoa dé giot thudc nho vao mat co
dung tich khoang tir 30 dén 50 pm.

III. KY THUAT PHA CHE - SAN XUAT THUOC NHO MAT
1. Nha xwémg va thiét bi

Thubc nho mét 14 nhitng ché pham v6 khuan. Do vay, nha xuong

va céc thiét bi ding trong pha ché - san xuit thudc nhé mét vé co ban
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gidng nhu dé pha ché - san xudt thudc tiém (xem phéan co so, thiét bi
dung pha ché - san xuét thudc tiém).
2. Qui trinh pha ché

Qui trinh pha ché - san xuit mot thudc nho mit co cac cong doan
trong tu nhu d3 mé ta trong qui trinh pha ché - san xuét thudc tiém.
Phai chu ¥ kiém soat chit ché & tat ca cac cong doan trong qui trinh san
Xuat.

2.1. Chudn bi co sé, thiét bi, nguyén liéu va bao b:

Céc cong doan chun bi co s, thiét bi, nguyén li¢u, bao bi va con
nguoi truc tiép pha ché - san xuat thuéc nhé mét hoan toan gidng nhu
cac cong doan chuén bj dé pha ché - san xuit thudc tiém.

2.2. Tién hanh pha ché
2.2.1. Dung dich thuéc nhé mat:

Khi tién hanh pha ché dung dich thudc nho mét can chi y.

Hoa tan: Néu khong cé yéu ciu hoa tan dic biét thi nén hoa tan
chét tao hé dém, chét sat khuan, chat chéng oxy hoa, chét déng truong
trude rdi méi hoa tan duge chit. Co thé tién hanh hoa tan & nhiét do
phong hodc dun néng dung méi trudce khi hoa tan, tuy theo dac tinh hoa
tan va do bén ctia cic chat véi nhiét. Khi trong thanh phan dung dich
thuéc nho mat co thém chét 1am ting do nhét 1 polymer thi can ngam
trude polymer véi mot lugng dung méi nhat dinh dé cho polymer truong
nd va hoa tan tét hon.

2.2.2. Loc dung dich:

Dung dich thudc nho mit phai trong, khong duge co céc tiéu phan
khong tan lo ling trong dung dich, do vay sau khi hoa tan, dung dich
thudc nho mit duge loc qua vat lidu loc thich hop. Pé loc trong dung
dich thudc nho mit c6 thé dung phéu thuy tinh xdp G3, G4 hoic mang
loc ¢6 16 loc tr 0,8 pm dén 0,45 pm.

2.2.3. Tiét khudn:
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Van dé tiét khuan thuéc nhé mat hau nhu chua duoc ap dung
trong qui trinh san xudt thuéc nhd mét & nudc ta hién nay, vi vay can
phai xem xét van dé nay. Dugc dién nhiéu nudc quy dinh thudc nho mét
phai duogc tiét khuan bang phuong phap tiét khuan thich hop.

Dé tiét khuan thudc nho mat ¢ thé tién hanh tiét khuan nhung
lwong 16n dung dich va sau khi tiét khuan méi tién hanh déng thudc vao
tung don vi dong goéi nho nhét, st dung bao bi vo khuén va thuc hién
dong lo trong moi trudng vo khuan. Hodc tién hanh dong lo sau khi loc
trong dung dich réi méi tiét khuan.

Cac phurong phap tiét khudn thuée nhé mdt cé thé dp dung:

Tiét khuan béng nhiét 4m & nhiét do6 121°C trong 20 phut néu
duoc chit va cac thanh phén cé trong thube bén véi nhiét.

Tiét khuan béng nhiét 4m & nhiét d6 98 — 100°C trong 30 phut néu
thudc nho mét di co thém chit sat khuan va cac thanh phan c6 trong
thubc 1a nhitng chét khong chiu dugc nhiét do cao nhu cloramphenicol.
Cocain hydroclorid...

Tiét khuan bang cach loc ap dung cho cac dung dich thubc nho
mét c6 chira chét khong bén véi nhi¢t. Dung mang loc co 16 loc 0,22 pm
hodc nhod hon va dich loc vo khudn phai dugc dong 1¢ vao bao bi vo
khuén, trong diéu kién méi truong vo khuén.

Cdc céng doan tiép theo:

Pong thude, ghi nhan, dong goi thanh phim va nhap kho (chi
nhap kho thanh pham khi kiém nghiém dat tiéu chuan chat luong).

Hon dich thude nhé mét

Hon dich thuéc nho mat tuy ¢é wu diém hon vé mat SKD so v&i
dung dich thudc nhé mat c¢6 cing ham lugng duoc chat, nhung k¥ thuat
bao ché hdn dich thudc nho mit ciing phic tap hon.

Trong hdn dich thudc nhé mat, duoc chét rin it tan phai duogc
phan chia thanh cac tiéu phan co kich thudc nho hon 50 micromet, vi
vay, phai dung dugc chét & dang bot si€u min hodc phai c6 thiét bi phan
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chia duoc chét thich hop. Hon dich thudc nho mét phai vo khuan nhung
dé 6n dinh kich thudc tiéu phan duoc chat trong qua trinh pha ché khong
duogc tiét khuan san phim bang nhiét ma phai tién hanh pha ché - san
xuét trong diéu kién v6 khuén.

Mo ta tom tit trinh ty pha ché mot hon dich thude nho mit béng
phuong phap phan tan:

- DUng dugc chit & dang bot siéu min va vo khuén.

- Pha dung dich chét din (moéi trudng phan tan): hoa tan cac thanh
phan c6 trong cong thirc thude vao dung dich (néu cin) va tiét khuan
dung dich nay bang phwong phap tiét khuan thich hop (loc loai khuan
hodc tiét khuan bang nhiét). Chi y véi thanh phan polymer thi cin ngdm
trude polymer voi mot lwong dung mdi nhat dinh dé cho polymer truong
nd va hoa tan tét hon.

- Tao khéi bot nhdo duge chat: dé dé dang phén tan duogc chét vao
mdi truong phan tdn nén phéi hop bot duoc chit v&i mot luong vira du
dung dich chit giy tham hodc méi truong phan tan di chuan bi trén
thanh bot nhdo déng nhat.

- Phan tan bot nhio duge chit vao dung dich chat dan béng dung
cu hay thiét bi khudy tron thich hop. Diéu chinh thé tich vira da theo
cong thue.

- Cho san pham thu dugc di qua thiét bi dong nhat héa dé thu
duoc hdn dich thudc ddng nhat.

- Pong 1o hoan thién thanh pham.

IV. YEU CAU CHAT LUQNG

Thubc nho mét phai dat cac chi tidu sau:
1. V6 khuin

Thubc nhé mét phai vo khuan. C6 hai phuong phép thir 1a phuong
phap mang loc va phuong phap ciy truc tiép. Tién hanh theo phu luc 13
trong Duoc dién Viét Nam IV (trang PL — 266).

2. D¢ trong
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Dung dich thudc nhoé mit phai trong sudt, khong c6 cac tiéu phan
quan sat dugc bang mit thudng.

Hdn dich thudc nhoé mit co thé ling dong khi dé yén nhung phai
dé dang phan tan doéng nhat khi lic va phai duy tri duoc sy phan tan
ddng nhat d6 trong khi nho thudc dé sir dung ding liéu.

3. Kich thuéc tiéu phén

Néu khong c6 chi dan khac, thubc nho mat dang hon dich phai dat
yéu cau cua phép thir sau: Lic manh va chuyén mét luong ché pham
trong duong v4i khoang 10 pg pha rin vao budng dém hodc 1én mot
phién kinh thich hop va quan sat dudi kinh hién vi c6 d6 phong dai thich
hop. Khong duoc co quéa 20 tiéu phan co kich thudce 16n hon 25um va
khong c6 qua 2 tiéu phan c6 kich thudc 16n hon 50um, khéng co tiéu
phén nao co kich thudc 16n hon 90pm.

4. Cac chi tiéu khac

Céc chi tiéu nhu pH, dinh tinh, dinh luong, d6 nhét, do thim thau,
tién hanh theo chi dan trong cac chuyén luén thudc nhé mit cu thé duoc
ghi trong DDVN 4 hoic tiéu chuan ctia nha san xuat.

V.MOT SO CONG THUC THUOC NHO MAT
1. Thudc nhé mit Catarsat

Pyridoxin hydroclorid 20mg
Glycin 240mg
Mubi magnesi va kali cta acid aspartic 100mg
Acid glutamic 380mg
Benzalkonium clorid 10mg
Natri dihydro phosphat vd
Dinatri hydro phosphat vd
Nude cit vd 100ml;

2. Thudc nhé mit Cebemyxine
Neomycin sulfat 340.000 Ul
Polymycin B sulfat 1.000.000 UI
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Cac thanh phan khac: Dextran, natri dihydrophosphat dihydrat,
dinatri hydrophosphat dodecahydrat, dinatri edetat, natri clorid.
3. Thudc nhé mit prednisolon acetat

Prednisolon acetat (bdt rat min) 1,09
Benzalkonium clorid 0,019

Dinatri edetat 0,019

HPMC 0,59
Polysorbat 80 0,019

Natri clorid vd dang truong
Natri hydroxyd hodc acid hydroclorid vd pH 6,8 — 7,2
Nuéc cat vd 100ml.
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Chwong 7: NHU TUONG THUOC

MUC TIEU

1.Trinh bay dwoc dinh nghia, phdn logi, thanh phan cia nhii
twong thuoc.

2. Trinh bay dwoc wu diém, nhwoc diém ciia nhii twong thuéc.

3. Trinh bay dwoc nhitng phiong phdp diéu ché nhii twong thuoc
thong dung.

4. Piéu ché dwoc mot sé nhii twong thuéc thong dung.
1. PAI CUONG
1. H¢ phan tan

Hé phén tan 1a mot hé trong d6 mot hay nhiéu chat dugc phéan tan
vao mot chét khac.

Phéan tan 1a tir dung dé chi k¥ thuét bao ché khi trén 13n 2 pha
khong ddng tan voi nhau (khac su hoa tan).

Hé phan tan gdm pha phan tan (tudng phan tan, pha ndi) va moi

truong phan tan (pha ngoai)

Phéan loai hé phan tan theo kich thudc pha phan tan:

H¢ phén tan Kich thwéc hé phan tan
Pong thé <1nm
Siéu vi di thé 1-100 nm
Vi di thé 0,1 - 100 pm
Di thé >0, pm
Di thé nhé 100 um

2. Dinh nghia

Nhil tuong thudc 1a dang thudc 16ng hodc mém dé udng, tiém
hodc dung ngoai, dugc diéu ché béng cach st dung cac chét nhii hoa dé
tron déu hai chét 16ng khong dong tan duoc goi theo quy wdc 1a:

Dau (bao g@)m cac dau, mo sap, tinh dau, chit nhya va nhiing
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dugc chat khong tan trong nudc) va nudc (bao gdm nudc cat, nude
thom, nudc sic, nude him hodc cac dung dich nudc cua cac dugc
chat...).

Trong nhil twong thudc, mot trong hai chat 1ong 13 phéan tan hodc
pha ndi, & dang tiéu phan c6 dudng kinh tir 0,1um trd 1én, phan tan déu
trong chit 1ong kia goi 1a mdi truong phan tan hodc pha ngoai.

3. Thanh phén cia nhii twong

Pha ndi, pha ngoai, chit nhil héa hodc nude, dau, chat nhii hoa.

Céc nhii tuong c6 ty 1€ pha phin tan so v&i mdi truong phan tan
rat thap, chi can phdi hop pha phan tan va méi truong phan tan véi luc
gy phan tan rat nho ciing c6 thé tao nhii trong. Nhung dbi voi cac nhil
turong thude (va cac loai nhil twong khac — my pham, thuc pham...)
trong thuc té, ty ¢ pha phan tan rit cao, mubn hinh thanh dugc nhil
turong va gitt duoc 6n dinh cta ching trong gidi han thoi gian 4n dinh,
ngoai hai pha nhii twong can phai c6 thanh phan thir ba 1a cac chat nhii
héa - 6n dinh.

4. Cac Kiéu nhii twong

Trong thyc té chi c¢6 hai kiéu nhii twong:

- Dau trong nuée (ky hiéu: D/N): Pha phan tan 1a Dau va moi
truong phan tan la Nudc.

- Nudc trong dau (ky hiéu: N/D): Pha phén tan 1a Nudc va moi
truong phan tan 1a Dau.

Ngodi ra trong thyc hanh bao ché nguoi ta hay diéu ché nhing
nhil tuong kép, trong d6 pha phén tan 1a mdt nhii tuong D/N hay N/D:

+ Nhii twong N/D/N: Pha phan tan 1a nhii twong N/D con méi
truong phan tan la nudc.

+ Nhii twong kiéu D/N/D: Pha phan tan la nhii twong D/N va moi
truong phan tan 1a dau.

Vé dic tinh thi nhii twong N/D 1a nhiing chat khong phan cuc
con nhii trong D/N 1a nhiing chat phan cuc, vi vay nhil twong kép thuc
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chat cling chi 12 mot trong hai loai nhii twong D/N hay N/D
5. Phan loai nhii twong
5.1. Theo nguon goc
- Nhil tuong thién nhién: CO san trong thién nhién nhu sita dong
vat, hat c6 dau.
- Nhii trong nhan tao: Dung chit nhii hoa, luc phan tan dé tao nhii

tuong.
5.2. Theo ty I¢ pha phdn tan va moi truwong phén tin

- Nhii tuong loang: C6 ndng do pha ndi < 2%

- Nhii twong dic: C6 ndng do pha ndi > 2%

Trong thyc té da sd nhii twong thudc 1a cic nhil twong dic co
ndng do tir 10 — 50%
5.3. Theo murc do phén tin

Chia thanh 3 loai:

- Vi nhil trong: Kich thudc tiéu phan rat nhé gin bang tiéu phan
keo hé vi dj thé.

- Nhii tuong min: Kich thudc tiéu phan tir 0,5 — 1,0 micromet

- Nhii tuong tho: Kich thudc tiéu phén tir vai micromet trg 1én.
5.4. Theo kiéu nhii twong

- Nhil twong kiéu D/N

- Nhii tuong kiéu N/D

- Nhii tuong kiéu N/D/N

- Nhii tuong kiéu D/N/D
5.5. Theo duwong sw dung

* Nhii twong dung trong

- Nhil twong tiém truyén: Tiém bap ding dwoc ca hai loai nhii
twrong, tiém truyén chi dung nhii twong D/N kich thudc tiéu phan nho
hon 0,5 micromet..

- Nhii trong uéng: Chi ding cac nhii tvong kiéu D/N thuong 1a
cac potio nhil tuong.
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* Nhil twong dung ngoai: Dé boi, xoa, dip, c6 thé dung ca hai
nhii tvong. Nhung nhii trong D/N dé rira sach hon va khéng giy ban
quan 4o.

6. Uu nhwoc diém ciia nhii twong
6.1. Uu diém

- Nhii trong cho phép phdi hop d& dang cac duoc chét long khong
ddng tan hodc cac dugc chit ran chi tan trong 1 loai dung mai.

- Thube uéng dang nhii tuong D/N che diu duoc mui vi kho chiu,
giam tac dung kich img duong ti€u hoa.

- Thudc tiém ding nhii twong D/N ché duogc cac chét it tan hodc
khong tan trong nude dudi dang tiém tinh mach.

- Thuéc m& bdi xoa: Dang nhil twrong mém min, diu da va niém
mac, it gdy nhon, ban da va quén 40. Ngoai ra con co thé lya chon vi tri
tac dung noéng hay sau khi ché dudi dang nhil twong thich hop D/N
hodc N/D.

6.2. Nhwoc diém

- La dang phan tdn co hoc khong dong thé nén khong bén.

- Poi hoi phai c6 phuong tién nhét dinh, nguoi pha ché hicu va
nam chac ky thuat.

II. CAC CHAT NHU HOA THUONG DUNG TRONG PIEU CHE
NHU TUONG
1. Yéu cu chét nhii héa

Chat nhil hoa 1y tuong dung trong nhil tuong thuéc khong chi 1a
chat nhii héa manh ma con phai 13 t4 duoc t6t phai dap tng cac yéu
cau.

Co6 kha nang nhli héa manh nhiéu dugc chit hay chét phy, va
dugc dung véi khdi luong rit nho.

- Bén viing, it bi tdc dong ctua pH, nhiét do, chét dién giai, chét
héo nude, vi khuan, ndm méc.

- Khong gy tuong ky 1y, hoa hoc v6i duge chit, chat phu gap
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trong thude.

- Khéng c6 tac dung duogc 1y riéng néu cé thi phai tac dung hiép
dong.

- Khong mau sdc, mui vi riéng hodc mui vi dé chiu.

2. Céc chit nhii héa thwong dung
2.1. Cdc chit nhii héa thién nhién
2.1.1. Cac carbohydrate

Hay dung la cac loai gobm, pectin, thach, tinh bot, chét nhéy, cac
alginate... 1a cac chat c6 phan tir I6n d& hoa tan truong né trong nudc
tao dich keo ¢6 do nhot 1om.

Uu diém chung: Khong mau, khong vi, khong c6 tac dung dugc
ly riéng, 1am diu niém mac dudng tiéu hoéa, che lap duwoc mui vi kho
chju cua duge chét nén duge dung diéu ché cac hdn dich thude uéng.

Nhuoge diém: Dé bi vi khudn ndm mdc, chit dién hoat, chit hao
nude & ndong do cao lam hong hodc bién mat.

2.1.2. Gom arabic

La san pham nhiéu loai acacia ¢6 thanh phan phirc tap & nhiét do
thuong tan hoan toan trong luong nude gom, dung dich ¢6 pH hoi acid
va cac micelle gom tich dién am.

Pugc dung diéu ché cac potio vi ngoai wru diém chung nd con c6
vu diém 1a dé hoa tan trong nude ¢ nhiét do thuong va c6 kha niang lam
giam strc cang bé mat.

Ty 1é gom dung dé nhii hoa dau long khoang 25 — 50% so v&i
luong dau.

Ty 1& gom dung dé nhii hoa dugc chit phy thudc vao ty trong: Ty
trong nho (tinh dau) ty 1¢ gdm bang duoc chét, ty trong vira (creosol) ty
1¢ gom bang 50% so véi dugc chit, ty trong 16n ty 1¢ gom gép 2 lan.
2.1.3. Gom adagant

La san pham cua cy Astraglus gumifera ho canh buém c6 thanh
phan phuc tap.
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O nhiét d6 thuong hut nudce, truong nd cham, truong nd nhanh &
nhiét do cao, dé hoa tan dé dang nén lam am gbém trudc véi con —
glycerin.

Dich thé gdom adagant c6 do nhét gap 50 lan Arabic ¢ cing ndng
d6. Nong do > 2% khi ngudi thanh gel khong c6 kha nang nhii hoa.

Gom adagant khong c6 kha ning lam giam stc cing bé mat
nhung c6 do nhét 16n nén duge dung két hop véi gobm Arabic dé didu
ché nhii twong. Ty 1¢ gom adagant phéi hop v6i Arabic 1a 1/10 cao hon
s& anh huong dén kha ning nhii hoa ctia gdm Arabic.

Gom adagant duoc dung diéu ché nhii twong cic duge chat c6 ty
trong nho (tinh dau).

2.1.4. Cac saponin

L& c4c heterosid phan tir c6 hai phan: Aglycol khong phan cuc
than dau va dudng phan cuc than nudc.

La cac chit dién hoat c6 kha nang nhil hoa thuc sy va gay tham
manh. D& tan trong con va nudc 1a chit nhii hoa tao kiéu nhii twong
D/N.

Nhuoc diém: Gy pha huyét, kich img niém mac tiéu hoa nén chi
dugc dung diéu ché nhil twong hén dich ding ngoai (bdi, x0a).

Dé lam chat nhil hoa, gay tham dung dang cdn thudc ché tir cac
dugc liéu chira saponin (ty 1€ 1/5 cdn 60 do).

2.1.5. Céc protein

Céc protein hay duogc ding lam chét nhii héa gom mot sd chét
nhu gelatin, sita, long d6 trimg va dan chat. Cac chét nay co phan tir
16n dé hoa tan phan tan trong nudc tao dich keo c¢6 do nhét 16n (chét
keo than nudc) nhii héa tao kiéu nhii twong D/N. C6 kha nang nhii hoa
manh nhung d& bi phan huy, chua thdi khong bao quan duoc lau, dé
dong von vai nhiét do.

2.1.6. Gelatin
La san pham thiy phan khong hoan toan chat collagen cé trong
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da, gan xuong cua dong vat. Thuong gip dudi dang tAim mong hoic
manh déo dai mau vang nhat.

O nhiét do thuong gelatin hut nudc treong phong 1én nhung chi
hoa tan & nhiét do soi.

Gelatin 1am chat nhii hoa duoc diéu ché ¢ dang pH =7 — 8 dé ¢6
tac dung nhii hoa manh.

Khi sir dung phéi hop céc chit khac can luu y dén dién tich.

Ty 18 dung 1% dudi dang dich thé phai co6 phuong tién phét tan
manh mai dat két qua.

2.1.7. Casein

Pugc ché tir sita va tinh ché tir chat nhil hoa.

Thudng dung mudi Nacaseinat tan trong nudc: Mot phan mudi
nhii hoa 10 phan pha dau.

2.1.8. Long do trung

La nhil twong ddm dic chta ty 18 16n cac chat nhii hoa protein,
lecithin, cholesterol nén c6 kha nang nhii héa manh.

Mot long do trimg ga (10 — 15g) nhii héa duge 100 — 120 ml dau
1ong; 50 — 60 ml tinh dau hodc cac dugc chat long khac khong tan trong
nudc.

Dung diéu ché nhii tvong thudc bo, nhii tvong dinh dudng.

2.1.9. Cac sterol

Dién hinh 14 cholesterol va cic dan chat c¢6 nhiéu trong lanolin
(sap 10ng ctru), md lon, dau cé, 10ng do trimg.

Céu tao hai phén: Théan dau va than nudc nén cb tac dung dién
hoat va ¢6 kha niang nhii hoa, gay tham.

Phan than dau trdi hon phan than nudc nén dé hoa tan trong dau
va 1a chit nhii hoa tao kiéu nhii twong N/D. C6 kha ning nhii hoa luong
nude gap 2 lan.

Cholesterol dugc chiét riéng 1am chit nhii héa ding ty 1& 1 — 5%
so v6i duge chit thudec md, thude xoa, thude dan, tring, hdn dich tiém

TRUONG CAO BDANG PHUONG BDONG QUANG NAM
www.phuongdonggn.vn / phuongdonggn.edu.vn



7

dau.

Ngoai ra con c6 cac acid mat & dang mudi kiém tan trong nuée
tao kiéu nhil twong D/N.

2.1.10. Cac phospholipid

Dién hinh 1a lecithin c6 nhiéu trong long d6 trimg, d6 twong 1a
chat dién hoat nhii kha manh. Khong tan nhung d& phan tan trong nudc,
tao kiéu nhil twong D/N.

Khoéng doc nén dugc dung nhidu diéu ché nhii twong hdn dich
ubng, tiém, ding ngoai.

D& bi OXH boi 4nh sang, khong khi, moi trudng kiém.

2.2. Cdc chit nhii héa tong hop, bdn tong hop

Céc chét nhil hoa tong hop, ban tong hop ngay cang dugc st dung
rong rii vi chung c6 cac vu diém hon cac chét nhii hoa thién nhién la:
C6 tac dung nhil hoa manh va bén vimg, it chiu anh hudng cia cic yéu
td ngoai nhu pH, vi khuén, nhiét 6 hon.

Xét vé co ché nhil, c6 thé sip xép thanh hai nhom 16n:

- Cac chit dién hoat (chit nhii hoa thuc su).

- Chat nhil héa 6n dinh.

* Cac chat dién hoat

Céc chat nay thu duoc bang phuong phap tong hop hodc chiét
Xuat tir nguyén liéu thuc vat, dong vat, khodng vat.

Dic tinh chung ctia nhém 1a c6 kha nang hap thy trén bé mat phan
cach pha va tao thanh 16p don, da phan tur hoac cac ion dugc dinh
hudng 1am thay doi ban chét phan cuc ctia bé mit va giam nang luong
bé mat giita hai pha.

Céc chit dién hoat dién hinh 13 hop chét ludng than trong phan tir
ctia chung chira ca phan than nudc va than dau.

- Phan than nudc c6 momen ludng cuc tinh dién dugc tao nén bdi
cac nhom COO’, SOz, mach polyoxyethylen... Thuong chira Nito hodc
phospho, luu huynh.
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- Phan than dau thuong 1a cac hydrocacbon khoéng c6 momen
ludng cuc rd rét cho nén ban chét gin giébng moi trudng khong hodc it
phan cyc. Goc hydrocacbon c6 thé 1a mach thang hodc mach vong
(thudng gip nhét 1a dan chat cia benzen va naphtalen).

- Chi ¢6 cac chat dién hoat ma trong phan tir hai phan nay khong
can bang nhau méi c6 kha niang lam giam sirc cing bé mit phan céach
pha.

Céc chét dién hoat dung trong dugc pham gém 4 nhom:

- Chét dién hoat cation

- Chét dién hoat anion.

- Chét dién hoat ludng tinh.

- Chét dién hoat khong ion hoa.

Céc chat dién hoat khong ion hoa thong dung nhat:

- Tween 20 (21, 40. 60, 61, 65, 80, 81)

- Span 20 (40, 60, 65, 80, 85)

- Cac duong béo: Sorbester S-12 (-212, -312, -17, -217...).

- C&c mirj: Mirj45 (49, 51, 52, 53, 59).

* Cdc chdt nhii héa on dinh.

Cac poly oxyethylen glycol (PEG)

San pham cao phan tir tring hop oxythylen véi nuéc. O nhiét do
thuong céc san pham c6 trong lugng phan tir tir 200 — 700, c¢6 thé chét
long nhu dau. San pham co trong lwong phan tir > 1000 c6 thé chat
mém nhu vaselin dén trang nhu sap.

D@ tan trong nudc, do tan giam khi khdi lwong phan tir ting, d&
tan trong con, dung mdi hitu co, khong tan trong ether, dau béo, dau
khoang.

Céc alcol polyvinylic:

La nhitng san pham tring hop cao phén tir alcol vinylic bang cach
thily phan polyvinylic acetat. Bot tring nga, hoi 4m, viing bén véi 4nh
sang. Tan trong nudc, glycerin, khong tan trong con va dung méi hiru
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co khac.

C6 kha nang 1am tang d6 nhét, giam strc cang bé mit cua nudc,
nhu mét chat keo bao vé khong c6 tac dung duogc 1y, mui vi riéng dang
ké nén dung trong diéu ché hdn dich va nhii twong thudc udng, tiém,
dung ngoai.

Tro vé mit hoa hoc, tinh khiét cao, c6 thé tiét khuan, thich hop
v6i niém mac mét, gitp phuc hdi nhanh chong tén thwong mat, lam cho
thudc tiép xtic 1au hon v6i niém mac mat nén dung tt trong diéu tri
thudc nho mit.

Dang dung 1a céc alcol polyvinylic ¢4 d6 nhét 16n nong do 2 —
5%.

Céc chat dan cua cellulose:

Ether hoa mot s6 nhom OH tu do trong phan tir cellulose véi cac
chat khac nhau s& dugc cac loai din chét ¢ nhiéu tinh chét gidng véi
cac chéat keo thién nhién (gém, chat nhdy) nhung c6 uwu diém: Tinh
khiét, viing bén trong mot pham vi pH rong hon, it bi tdc dung cuia vi
khuan ndm mdc, it chiu anh huong cua nhiét do nén co thé tiét khuan
ma khong bi héng.

Dung lam chit nhii hoa diéu ché nhil twong, hdn dich udng, ding
ngoai lam ta dugc thudc vién, thudc md (ké ca thude tra mét).

Hay dung Methyl cellulose (MC, celacol), hydroxymethyl
cellulose (Natrosol 250), carboxymethyl cellulose (CMC)...

2.3. Cdc chit nhii héa thé rin 6 dang hat nhé

La céc chét rin khong tan trong nudc va dau duai dang bot min.
Dé c6 tac dung nhii hoa kich thudc tiéu phan bot phai nho hon rat nhiéu
kich thudc tiéu phan pha phén tan cta nhii twong.

Loai chat nao dé thim nudc hon dau s& cho nhil twong kiéu D/N
d& thadm hon nudc s& cho nhii twong kiéu N/D.

Chét c¢6 kha ning tham dau va nude nhu nhau thi néu tron chat
nhii héa v6i pha nao trude thi pha dé 1a moéi truong phan tan.
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Hay dung bentonit, vegum, hectorit, cellulose siéu bot min.

III. CAC YEU TO ANH HUONG PEN SU HINH THANH, ON
PINH VA SINH KHA DUNG CUA NHU TUONG THUOC.

C6 rat nhiéu yéu t6 anh huodng truc tiép hoic gian tiép dén su
hinh thanh, 6n dinh va sinh kha dung cua nhii twong. Chung ta chi xét
mot s yéu t6 chinh.

1. Anh hwéng ciia sirc cing bé mit phén cach pha

Sy hinh thanh nhii twong luén kém theo sy hap thu ning luong co
hoc, bé mit duge tao ra mang nang luong ty do, ma nang lugng nay
phu thude téng dién tich bé mat tiép xUc va stc cang bé mat hai pha.
Theo biéu thirc:

E=sS

Trong 46 E: Ning luong bé mat ty do (N.m)

S: Tong dién tich bé mat phan cach pha (m?)

s: Ste cang bé mit phan cach (N/m)

Pé giam ning luong tu do phai giam stc cing bé mat thi nhii
twong méi d& hinh thanh va bén ving.

bé giam suc cang bé mat nguoi ta chon chét dién hoat phu hop.

2. Anh huwéng ciia chét nhii héa

Chat nhii héa c6 kha ning gy phan tan va quyét dinh kiéu nhii
tuong s€ hinh thanh.

Chat nhii hoa thuong c6 mot phan than diu va mot phan than
nude nén khi cho mot lugng nhé va hai pha long khong dong tan thi
phan tir cac chat nay duoc dinh hudng va tap trung bé mat tiép xuc hai
pha lam giam sirc cang bé mit hai pha va tao ra mang mong dung trung
gian giita pha dau va pha nudc va cong vong cung vé phia pha 16ng nao
ma né dé tan d& thdm hon nhu mét 16p 4o bao lay céc tiéu phan ctia pha
phan tan, 16p 40 nay co do bén nhat dinh c6 khi mang dién tich tao ra
luc ddy tinh dién gitip cac tiéu phan can tro két tu cac tiéu phan phan
tan.
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Mot s6 chat nhii hoa c6 do nhét 1am ting d6 nhét méi truong
phan tan nén lam cho nhil twong bén viing.

Hau hét chat nhii hoa 6n dinh va c6 kha ning hydrat hoa, lam
giam stc cang bé mit hai pha, thay ddi d6 nhét méi trudng phan tan
1am cho nhil twong hinh thanh va thay d6i dic tinh sinh kha dung cua
thudc (mirc d6 giai phong va hap thu dugc chét ting 1én).

3. Anh hwéng 16p dién tich cing ddu xung quanh céc tiéu phan pha
phan tan

Hau hét nhii twong 16ng xung quanh cac tiéu phan pha phan tan
déu mang mot 16p dién tich cung déu dugc hinh thanh do mang chat
nhil hoa hydrat hoa, chit nhil hoa ion hoa, tiéu phan pha phan tan hap
thu ion ton tai tu do (ion cing dau).

Theo thuyét DLVO (Dejagine — Landau — Vervey — Overbek) cac
tiéu phan pha phén tan trong nhil twong dong thoi chiu hai lyc tic dong:

- Luc hat Van der waals.

- Lyc déy tinh dién giita cac tiéu phan mang dién tich cting dau.

Néu luc hut Van der waals 16n hon luc déy tinh dién thi nhi
twrong khong bén viing va d& dang phan 16p.

Hang rio ning luong chdng lai sy va cham giita cac tiéu phan lam
ching khé tap hop lai véi nhau. Hang rao ning lugng can bang sy thay
d6i nang lugng dong hoc cac tiéu phan thi nhii twong bén viing nhung
van co thé xay ra tach 16p.

4. Anh hwéng d9 nhét méi truweong phan tin

Nhil twong cang bén vimng khi méi trudong phan tan cd do nhét
cang lon.

Dé tang do bén viing ctia nhii twrong D/N thém chit ¢ kha ning
lam tdng d§ nhdt ctia moéi trudng phan tan.

Dé nhil tuong N/D bén viing thuong ding cac xa phong kim loai
hoéa tri hai tro 1én.

5. Anh hwéng ciia ty trong hai pha
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Nhii trong cang dé hinh thanh va bén viing khi hai pha c6 ty
trong gan bang nhau.

Hai pha c6 ty trong khac nhau thi nhil twong thu duoc khong bén
viing.

Hién tuong tach riéng hai pha 1a do mdi truong tiéu phan pha
phan tan trong nhil twong chiu tac déng cta hai luc nguoc chiéu nhau:
Trong luc kéo xudng va luc day, khi hai pha c6 ty trong bang nhau thi
hai luc ndy bang nhau va nhii twong bén viing.

6. Anh hwdng ciia nong do pha phén tan

Nhil twong cang bén vimng khi ndng d6 pha phén tan cang nho.
7. Anh hwdng phwong phap phoi hop chit nhii hoa

Phdi hop chit nhii héa vao hai pha nuée va dau thich hop thi cho
kiéu nhii trong bén virng.

- Piéu ché nhii twong D/N thi phdi hop hoa tan chét nhii héa vao
pha nudc

- Piéu ché nhil twong N/D thi hoa tan chét nhil héa vao pha dau.

- Céc chét nhil héa bang xa phong, khi phdi hop hai pha trén bé
mit phan cich xa phong dugc tao ra lam nhil tvong bén viing. Tuy
thudc ban chat xa phong tao ra ma c6 thé thu duoc nhii tuong D/N hay
N/D.

8. Anh hwéng ciia cach phéi hgp cac pha

Nhil twong D/N d& hinh thanh hon khi thém pha dau dan dan vao
pha nudc.

Nhil twong N/D d& hinh thanh hon khi thém pha nudc dan dan
vao pha dau.

9. Anh hwéng ciia cwong d9 va thoi gian tac dung lwe giy phan tin

Cuong d6 luc gay phan tan cang 16n thi nhii twong thu dugc cang
c6 chit lugng cao.

Thoi gian tic dung cua lyc gdy phan tan c6 anh huong rat nhidu
dén kich thude cac tiéu phan phan tin nhung néu kéo dai khudy tron
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qua thoi gian tbi wu thi chit luong ciing khong tang.
10. Anh huéng cia nhiét d6 va pH méi trudong phan tin

Nhiét do thay do6i c6 anh hudng gian tiép dén chat luong cua nhi
turong, 1am thay ddi stc cang bé mit phan cach pha, lam thay d6i do
nh6t moi trudng phan tan, kha ning hip thu cta chét nhii hoa, ting tdc
d6 chuyén dong Brown... Vi vy khi diéu ché nhil tvong thudc phai
khéng ché nhiét do ctia hdn hop dé khong anh hudng dén su hinh thanh
va 6n dinh cta nhi trong.

pH c6 anh huong dén do bén vimg va sinh kha dung cua nhil
turong. pH cta 1 sb thude cu thé phai & pH téi wu. Trong nhil twong néu
st dung chat nhii hoa ludng tinh bat budc ché pham phai c6 gia tri pH
khac gia tri pH diém dang dién cua chat nhii hoa, néu khong thé thi
phai thay thé chat nhii hoa ludng tinh bang cac chat nhii hoa khac.

IV. KY THUAT PIEU CHE

1. Céc phwong phép nhii héa thong dung dé diéu ché nhii twong
thude

1.1. Thém pha ndi vao pha ngoai (phwong phdp keo wot)

La phuong phap thich hop nhat thuong 4p dung & quy mo cong
nghiép dé diéu ché nhii twong.

Nguyén tic:

Chét nhii hoa dugc hoa tan trong lugng 16n pha ngoai, sau d6
thém tur tr pha ndi vao, vira thém vira phan tan dén khi hét pha ndi va
tiép tuc phén tan cho dén khi nhii tvong dat yéu cau.

Thiét bi gay phan tan 1a may khudy chan vit, may khudy cénh
quat... Trong nhiu trudng hop, may khudy hay may tron chi cho nhil
twong thd, kich thudc ciia pha noi khong dong déu. Vi vay, phai cho
nhii trong thé qua may lam min va lam dong nhat nhu may xay keo,
méy 1am min & 4p suit cao hay c6 khe hep (may dong nhat héa).

Vi du, khi diéu ché nhii tuong D/N, céc chét tan trong nudc duoc
hoa tan vao nudc, cac chit tan trong dau dugc tao thanh hdn hop dong
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nhat véi dau. Hon hop pha dau duogc phdi hop timg luong nhod vao pha
nuédc kém theo Iyc phan tan thich hop. Doi khi, dé qua trinh phan tan
t6t hon, khong duoc dung tit ca nude dé tron véi chat nhii héa. Sau khi
nhil tvong da chira pha dau hinh thanh méi thém luong nude con lai
Vao.

Nhii twong nay ciing c¢6 thé duoc diéu ché bang cac thiét bi phan
tan va khudy tron thong thuong.

1.2. Thém pha ngoai vao pha ni (phwong phdp keo tho)

Phuong phép nay thich hop dé diéu ché mot luong nho nhil twong
bang cbi chay.

Nguyén tdc:

Chét nhil hoa & dang bot min dugc tron vdi toan bd tudng nodi.
Thém mot lugng tudng ngoai vira di va phan tdn manh dé tao nhil
tuong dam dac. Thém tur tr tudng ngoai con lai vao va hoan chinh nhii
tuong.

Phuong phap nay ap dung thuan loi dé diéu ché nhii twong D/N
trong trudng hop chét nhii hoa than nudc 1a gdm Arabic, adragant, hodc
methyl cellulose. Chét nhii hoa dugce tron voi pha dau tao mot hé phan
tan nhung khong gy thim wot. Thém nude vao va phan tan thanh nhii
tuong dam dac D/N.

K¥ thuat “keo kho” 1a mot phuwong phap nhanh dé didu ché mot
lwong nhé nhii twong D/N véi chét nhii hoa 1a gdm Arabic. Ty 1& 4 dau,
2 nuéc va 1 gom la ty 1¢ phan tan pha dau thanh nhiing giot nhé bang
cbi chay. Tuy nhién ty 1& nay c6 thé duoc diéu chinh sao cho c6 mot
nhtl tuong tbt, vi du tinh dau, dau paraffin, dau hat lanh c6 thé ap dung
ty 1€ 3:2:1 hodc 2:2:1. Sau d6, nhii twong dugc pha loang va phéan tan
bé‘mg nude dén néng d6 xac dinh.

Néu ¢o su phéi hop cua nhiéu loai dau, luong gom duogc tinh
riéng cho ting loai va cong lai.

Vi du:
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Nhii tvong dau khoang

Dau khoang 500ml

Go6m Arabic (bot rit min) 125¢

Siro 100ml
Vanillin 40mg

Ethanol 60ml

Nude tinh khiét vira du 1000ml
Piéu ché:

Tron déu dau va gom Arabic trong cbi kho, thém 250ml nudc va
danh nhanh (mot chiéu) cho dén khi thu dwoc nhii twong dam dic. thém
tir tir ting luong nho, vira thém vira khudy, hdn hop gdém siro, 50ml
nude va con vanillin vao. Thém nude dé diéu chinh thé tich, Tron déu
hodc chuyén qua may dong nhét héa.

1.3. Phwong phdp tich pha tieng dung méi dong tan véi 2 pha

Ngudi ta ding mot dung méi c6 thé dong tan véi tuéng ngoai dé
hoa tan tuéng nodi va chét nhii héa. Sau d6 phdi hgp dung dich da hoa
tan tudng ndi va chit nhil héa véi tudng ngoai.

Ap dung khi c6 mot dung méi vira hoa tan tuéng ndi, chat nhii
hoa, vira dong tan véi tuéng ngoai va khong co tac dung dugce 1y riéng.

Phuong phap nay han ché vi kho tim dugc loai dung méi pho bién
dat cac yéu cau nhu trén.

Nguyén tic:

Dung mdi hoa tan tuéng ndi va chat nhii héa thanh dung dich.
Cho tung it mdt dung dich vao pha ngoai va phan tan mach tao ra
nhiing tiéu phéan ctia pha noi dugc bao lai bai chat nhil héa.

Vidu: Creosot 339

Lecithin 29
Nuéc cat virada  100g

Creosot, Lecithin dé tan trong ethanol lai hon hoa trong nudc.

Dung 10g Ethanol hoa tan Creosot va Lecithin trong 1§. Sau do cho
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ting luong nhé dung dich trén vao nude. Lic manh tao nhii tuong.
2. Thiét bj diéu ché nhii twong:

Dé diéu ché nhil twong can cung cip ning lugng dé tao thanh lién
bé mit giita hai pha, can c6 luc phan tan dé nhii trong hinh thanh va
ddng nhat. Su lwya chon thiét bi gdy phan tan phai cin ctr vao quy md
diéu ché, loai dau duoc st dung, cac chit nhii héa dugc dung, ty I¢ vé
thé tich giita cac pha va tinh chat vat 1y ctia san pham can dat duoc.

2.1. Céi chay:

Cdi chay dugc str dung dé diéu ché lugng nhé nhii tuong. Day la
dung cy don gian va ré tién nhét. Nhii twong duoc diéu ché bang cdi
chay c6 kich thuéc pha phan tan thudng thé hon, khong ddng nhit so
v6i cac phuong phap khac. Khi sir dung cbi chay do lyc phan tan tha
cong nén can thiét cac thanh phan trong cong thirc phai c6 d6 nhdt nhat
dinh dé thao tac dé dang.

2.2. My lic:

Céc may lac thong dung c6 thé duge ding dé ché nhii tuong.
Thiét bi nay thich hop khi pha dau c6 do nhét thap va dé phan tan.
Trong vai truong hop nhét dinh, sy lic gian doan lai hiéu qua hon sy
lic lién tuc. Sy lic lién tuc khong nhiing phan chia pha phan tan ma
con phan chia céd pha lién tuc lam cho nhii twong kho hinh thanh hon.
Céc may lic c6 thé dung trong san xuat & quy mo nho.

2.3. Cdc mdy khudy co hoc:

Céc may khudy kiéu chan vit (canh quat) c6 thé dung vira dé tron
vira nhii hoa. Loai thiét bi nay hoat dong tdt néu hdn hop c6 do nhét
bang hozc nhé hon d nhét cia glycerol.

Céc may tron dung dién ¢& nho sir dung quy mo nhé. Cac thiét bi
nay gitp didu ché nhil twong v6i chat nhii hoa 1a gom arabic hay thach
trong thoi gian nhanh va gitp tiét kiém nang luong.

Cén chu ¥ cac thiét bi khudy co hoc cung cip ning luong 16n lam
gia ting nhiét d6 ctia hon hop dong thoi 1am cho khong khi lot vao nhil
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tuong. Tinh chit nhii twong thay d6i khi chuyén sang quy mé san xuét.
2.4. May xay keo (Colloid mills):

Nguyén tic hoat dong ciia may xay keo 13 ép hdn hop qua mot
khe giita stator va 1 rotor dugc quay véi téc do 1én téi 2.000 — 18.000
vong/phit. Khoang cach khe hep giira stator va rotor ¢ thé diéu chinh
duoc, thong thuong tir 25um tré 1én. Hon hop nhil twong khi duoc ép
qua khe hep s€ chiu mdt luc cit cuc manh dé tao thanh mot hé phan tan
rat dong déu, c6 céc tiéu phan rat min.

Nguyén tic hoat dong cua cac may xay keo déu twong ty nhau.
Tuy nhién, mdi nha san xuat déu thiét ké thém nhimg bd phan hd tro
dic biét gitp gia ting nhiét d6. Do d6 can thiét phai thiét ké hé thong
lam lanh trong may xay keo.

May xay keo ciing thudng dugc dung dé nghién nho cac chat ran
khi diéu ché hdn dich, dic biét 1a cac hdn dich c6 chtra chit ran khé
tham chat dan.

2.5. Thiét bi dong nhit héa (Homogenizers)

Cac loai may khudy tron déu co thé st dung dé diéu ché nhi
tuong. Tuy nhién mudn diéu ché nhii twong min can thiét phai dung
may dong nhat hoa. Co thé str dung thiét bi dong nhat hoa theo 2 cach:

- Céc thanh phan c6 trong nhil twong duoc tron v6i nhau va cho
qua may dong nhat hoa dé co san pham cudi cung.

- Piéu ché nhil twong thd bang cac phuong tién khac, sau d6 cho
nhil twong thdé qua may dong nhat hoa dé co nhii trong min c6 do 6n
dinh cao.

Cac pha da duogc tron déu véi nhau hodc cac nhil tuong thd duoc
ddng nhat hoa bang cach ép qua khe gitta mot van (valve) bai ap suét
cao. Ap suit ép dat dén 1.000 — 5.000 psi va tao dugc nhil trong phan
tan rit min.

Dé diéu ché nhi trong theo don (dung ngay) & quy mé nho cé thé
ding cic may dong nhat thi cong. Su diéu ché duoc thuc hién qua 2
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giai doan:

- Lic hdn hop trong chai.

- Ep hdn hop qua thiét bi. Su ép c6 thé thuc hién nhiéu lan dé thu
duoc nhil twong c6 chit luong cao.

Cac may dong nhét hoa thuong hat nhiéu khéng khi vao trong san
pham. Bot khi trong nhil twong ¢ thé 1am hong nhii twong vi mot phan
chat nhii hoa bi hip thu ¢ lién bé mat khi — nudce, sau d6 trang thai vat
1y ctia nhii twong s& bi bién d6i. Hién twong nay dic biét xay ra khi nhii
turong c6 chit nhii hoa 1a protein.

Thiét bi dong nhat hoa thuong duge st dung dé diéu ché nhi
trong dang 10ong, ciing dugc dung diéu ché hdn dich, nhit 1a cac hdn
dich ¢6 duoc chit khong tham chit din.

2.6. Thiét bi siéu Gm

Diéu ché nhil twong c6 thé thuc hién bang sy rung do siéu am &
tan s6 cao (100 — 500KHz). Phuong phap nay chi ap dung diéu ché nhii
turong 1ong c6 do nhét thap, khong ap dung dé san xuét nhi twong.

V. KIEM SOAT CHAT LUQNG VA PONG GOI BAO QUAN
1. Kiém soat chét lwgng
1.1. Tinh chit

Nhil twong c6 thé chat mém, min mang dong nhat giéng nhu kem.
Nhil twong 16ng phai duc tring va dong nhét gidng nhu sita.

Nhil twong coi nhu hong néu pha dau va pha nuéc da tach ra hodc
thanh 16p riéng, khudy lic ciing khong khéi phuc lai trang thai dong
nhét.

1.2. Xdc dinh kiéu nhii twong:

- Phuong phap pha loang

Nho mét giot nudc cit vao mot lwong nhé nhil twong trén lam
kinh, giot nudc khuéch tan nhanh vao khdi nhil twong ma nhil twong
van dong nhat ta két luan nhii twong dem thir 13 nhii twong D/N. Néu
giot nudc van dong thanh khdi riéng trén bé mat nhii twong thi nhii
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tuong dem thir 1a nhii tuong N/D.

- Phuwong phap nhuom mau

Nguyén tic: Chit mau st dung tan trong pha nao cia nhii twong
thi pha d6 s€ cd6 mau con pha thur hai sé khong c6 mau.

- Phuong phdp do d dan dién

Nguyén tic: Pha nuéc nhil tuong dan dién, pha dau nhii twong
khong dan dién. Nhil twong cho dong dién chay qua thi pha nudc 1a moi
truong phan tan.
2. Dong goi, bao quan

Nhii trong thude twong ddi kho bao quan vi dé 1au dé bi tach 16p,
61 khét, nAm moc phat trién. Ngoai trir nhil tuong thude tiém duge bao
quan theo ché do riéng, cac nhii twong thudc udng, dung ngoai duoc
bdo quan trong chai lo khd, ntt kin dé noi mat, nhiét do it thay doi.
Nhiét do tang thuc déy su oxi hoa cac chit béo, nhiét do giam lam két
tinh nudc va dan dén tach 16p.

Céc chat bao quan dugc st dung nhu céc alcol, glycerol, néng do
10 — 20%; nipagin hodc nipagin va nipazol 0,1 — 0,2% cho cac nhii
turong dung trong; benzalkonium clorid 0,01%, cloresol 0,1 — 0,2% cho
cac nhil twong dung ngoai. Chét chéng oxy héa nhu tecoferol 0,05 —
0,1% BHT (butyl hydroxytoluen) 0,1% dé 6n dinh pha dau.

Bao bi ciia nhil twong c6 thé tich 16n hon thé tich thudc va trén
nhén phai ghi dong chit “ldc truéce khi ding”.
VI. MOQT SO Vi DU NHU TUONG
1. Nhii twong tu nhién

Diéu ché tir cac loai hat c6 dau va khong c6 tac dung duoc 1y.

Quy uéc: 1 phan hat diéu ché thanh 10 phan nhii twong,

Vidu: Hatlac 10g

Nuéc catvd ~ 100ml

Phan dau nhil twong 12 dau c6 trong hat, pha nuéc trong nhii

twong 12 nudc cat va nudce co trong hat, chat nhii héa la albumin c6
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trong hat.

Tién hanh: Ngam hat lac vao nudc nong, loai bo 16p vo lua cho
nhan lac tring vao cbi thém ddng luong nude cat nghién that ki thanh
bot nhdo min, thém nudc con lai nghién tron déu loc qua gat thu léy
nhii tuong.

2. Potio nhii twong

Potio c6 3 loai: Potio chinh tén, potio nhil twong va potio hdn
dich.

Potio nhii twong phdi hop cac dugc chit va chit phy tan trong
nude va trong dau thanh mot dang thude 16ng ddng nhat.

Vidu:Rp Bromoform 29
Natribenzoat 49
Codein phosphas 0,29
Siro don 209
Nhil twong dau vd 100ml
M.f potio

Pha dau: Gom dau cta nhil twong dau va Bromoform

Pha nuéc: Nude cat ciia nhii tuong, siro don, codein phosphas va
Natribenzoat.

Chat nhii hoa gém arabic 9g

Tién hanh: Can va nghién 9g gém arabic/cdi sach, kho. Hoa tan
2g Bromoform vao 10g dau thuc vat, cho pha dau vao gom dao nhe dé
gom thim déu thém 18ml nudc, ding chay danh nhanh manh lién tuc
dé duoc nhil tuong dac.

Hoa tan Natribenzoat vao 20ml nudc néng rdi hoa tan tiép Codein
phosphas.

Dung luong nudc con lai pha lodng nhii twong dic roi phdi hop
dung dich Natribenzoat, Codein phosphas va siro don vao nhii tuong
pha lodng bo sung nudc vira di 100ml.

Pong chai, dan nhan dung quy ché, nhan c6 thém dong chit “ldc
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truwoc khi dung”.
3. Nhii twong diu thudc

Nhii tuong dau duoc diéu ché tir cac loai du co tac dung duoc ly.
C6 thé hoa tan hodc khong hoa tan thém duoc chét c6 tac dung hiép
ddng va cac chét phu. Ty 18 pha dau rat cao nén phai dung hdn hop chét
nhii hda: gom arabic — adragant — thach hoac tween — span.

Vidu Rp Dau parafin 35¢
Tween 80 va span 80 6¢
Nude cit vd 100ml

Tién hanh: Can dau parafin vao cbc thiy tinh dun nudc nong
60°C hoa tan span va du néng.

Dun néng nuéc khoang 65°C hoa tan Tween 80 vao nuée nong.

Phéi hop 2 pha dung luc gy phan tan dé tao ra nhil twong va cho
nhil twong qua thiét bi ddng nhat hoa.

Pong chai, dan nhan ding quy ché, nhin c6 thém dong chir “ldc
truoc khi dung”.

4. Nhii twong thudc tiém

biéu ché tir chit béo nhu cac dau thyc vat: Dau do tuong (dau
nanh), ving, oliu dé tiém truyén nham cung cip acid béo va ning
lwong cho co thé.

Kich thudc cua pha dau phai c6 duong kinh khoang 0,5um (<
1pm va khong c6 tiéu phan nao > 1um).

Chét nhii héa manh, khong doc, chuyén hoa dé trong co thé nhu
lecithin dd duoc loai cephalin va dugc hydrogen hoa dé bao hoa acid
béo hoac dung polysorbat (Tween) hay polyglyceryl monooleat
(Demol), cac dan chat cia polypropylen v6i PEG (Pluronic).

Tang d6 nhét bang glucose, sorbitol, glycerol.

Chéng oxy hoa tocoferol 0,1%.

Diéu ché trong diéu kién vo tring, bao quan trong lo trang silicol
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va trong bau khi tro (nito).
Cac chat khong dugc gay bién doi thanh phan cia mau va lam két
von hong cau.

Vidu: Dau hat gon (cotton seed oil) 15ml
Dextrose 4q
Lecithin 1,29
Pluronic F.68 0,39
Nudc cat vira di 100ml

Phéi hop dau va Lecithin. Pun néng dén 70°C

Cho Dextrose va Pluronic F.68 vao nudc dun dén 90°C

Phéi hop 2 pha rdi cho vao phan tan tiép trong may dong nhat
hoa.

Pong chai, hap 20 phat ¢ ap suét 15 PSI (1kgf).

Hién nay, cic nhil trong vo tring dung tiém thuong duoc diéu
ché bang phuong phap dong nhat hoa & nhiét do va ap suét cao, bang
phuong phap nay co thé diéu ché dugc cac nhil twong c6 kich thudce
nhé hon 1um. Dé tiét tring c6 thé diung phuong phap lién nhiét hoic
loc.
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Chwong 8: HON DICH THUOC

MUC TIEU:

1. Trinh bay dwoc dinh nghia, phdn logi, thanh phan ciia hén dich
thuéc.

2. Trinh bay dwoc wu diém, nhwoc diém ciia hon dich thudc.

3. Trinh bay dwoc nhimg phwong phép diéu ché hon dich thudc
thong dung

4. Diéu ché dwoc mot s6 hon dich thudce thong dung
I. PAI CUONG
1. Pinh nghia

Hon dich thudc 14 cac thude long dé udng, tiém, ding ngoai chira
cac duoc chat ran khong hoa tan dugc phan tan déu dudi dang cac hat
rat nho (dudng kinh 16n hon 0,1 micromet) trong dan chét 1a nudc hoic
dau.

Thuat ngir “Stra” do1 khi dugc sir dung dé chi cac hdn dich véi
chat dan 1a nuéc dung dé udng (vi du Sira magnesi). Thudt ngit
“Magma” thuong dung dé mo ta cac hdn dich cia cac chat ran vo co
nhu bentonic phan tan trong nudc, trong d6 cdé khuynh hudng hydrat
héa manh va ¢ su két hop cac tiéu phan chat rin dé tao ra thé chat sét
va ¢6 tinh luu bién kiéu thixotrop.

Thuat ngir “Thudc xtirc” duge dung dé phan loai cac hdn dich va
nhii twong boi 1én da cho tac dung tai chd.

Dang hdn dich hoan chinh dé c6 thé dung ngay: La chat long duc
hay thé 16ng c6 mot 16p cin ¢ day chai, khi lic nhe cin nay phai phan
tan déu trd lai trong chat dan.

Dang bot hay dang cém: Trudc khi str dung chuyén thanh hdn
dich hoan chinh bang cach lic véi mot luong chét dan thich hop.

Hon dich khong dugc dung dé tiém tinh mach hay dong mach.
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2. Phan loai hén dich
2.1. Theo nguon géc chit din

- Hon dich nude

- Hon dich dau

- Hon dich glycerin
2.2. Theo dwong dung

- Hon dich uéng

- Hon dich tiém dudi da, tiém bap (khong dugc tiém TM va tuy
song)

- Hon dich dung ngoai.
2.3. Theo kich thuéc tiéu pham

Hbn dich thé (coarse suspension): La hé phan tan di thé cua cac
tiéu phan rin c6 kich thudc 16n hon 1pm, gion han téi da cua cac tiéu
phan ran trong khoang 50 - 75um

Hén dich keo (collodial suspension): La hé phan tan vi di thé cta
cac tiéu phan ran c6 kich thudce nhé hon lum. Vi du nhu hén dich
nhom hydraxyd, magnesi hydroxyd. Trong hdon dich keo, kich thuéc
cac tiéu phan ran nho gan nhu cac hat keo nén tuan theo chuyén dong
Brown va cac hién tuong nhiét dong khac nén kha bén vimg va thuong
¢ trang thai 1ong duc.
3. Thanh phin

» Duoc chit

Dugc chat chinh 1a chat rin khong tan hodc rét it tan trong dan
chat. Gom ¢6 2 loai:

- Loai khong tan nhung c6 bé mat tiéu phan dé tham trong moi
truong phan tan.

- Loai kho tham chat dan.

» Moi truong phan tan
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> - Moi trudng phan tan gdbm nudc va cac chat 1ong phan cuc, hodc

dau va cac chit long khong phan cuc.

- Ngoai ra con co cac chit bao vé duoc chit, chat diéu vi, diéu
huong, chit bao quan chéng ndm mdc.
4. Pic diém ciia hdn dich thudce

- Pic diém nbi bat la dang thube co cau tric hé phan tan co hoc
nén khong bén viing vé mit nhiét dong hoc, pha phan tan dan dan s&
tach ra khéi moi truong phan tan.

- Hon dich 1a chét long duc hoac thé long c6 mot 16p can dudi
day chai khi l4c 1én cin s& phan tan tré lai thé long duc.
5. Uu nhwoc diém hdn dich thudc
5.1. Uu diém

- C6 thé ché duoc cac dugc chit ran khong tan hoac it tan trong
cac chit din dudi dang thudc 16ng, co thé dua thude vao co thé bing
nhiéu duong hon khi diéu ché dang rin; thuc uéng dé hon cho tré em.

- Han ché duogc nhuoc diém mét s6 duge chat khi hoa tan khong
bén virng, mui vi kho uéng, kich thich niém mac ti€u hoa (cac khang
sinh).

- Lam cho dugc chét co tac dung cham hon nhung bén hon hoic
han ché tac dung tai chd.

- Han ché tac dung doc ctia mdt s6 duoc chit.
5.2. Nhuwoc diém

- La hé phan tan di thé nén kho diéu ché va khong 6n dinh.

- Phan tan khong chinh xac néu khong diéu ché va s dung can
than.
6. Yéu cau chit lwrgng thudc hén dich

Yéu cau chung:

Hon dich khi dé yén thi duwoc chat ran phéan tan c6 thé tich riéng
nhung phai tro lai trang thai phan tan dong nhét trong dan chat khi lac
nhe trong 1 — 2 phut va gilt nguyén trang thai do trong vai phut.
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Yéu ciu vé pH, dinh tinh, dinh lugng, sai s6 thé tich va céac yéu
cau ki thuat khac: Pat theo quy dinh trong chuyén luan riéng.

Bét hodc com dé pha hén dich:

Phai dap tng yéu ciu chung cia dang Thudc bot hoic Thubde
coém.

Khi dé yén duoc chét rin phan tan co thé tach 16p riéng nhung
phai tré lai trang thai phan tan dong déu trong chit dan, khi lic nhe
trong 1 — 2 phut va gilr nguyén trang thai d6 trong vai phut.

II. CAC YEU TO ANH HUONG DPEN SU HINH THANH, ON
PINH VA SINH KHA DUNG CUA HON DICH THU6C

1. Anh hwéng cia tinh thim méi truomg phan tin cia chit rin
khéng tan

Dé hdn dich hinh thanh va 6n dinh cac tiéu phan chét ran phai d&
thAm moi truong phan tan.

- Céc duoc chit ran than nudce dé didu ché dat yéu cau cac hdn
dich thude nuée.

- Cac dugce chat ran so nude dé diéu ché dat yéu cau cac hon dich
dau.

Pé lam cho cac duoc chat rin so nudc thanh than nudc nguoi ta
ding céc chat dién hoat phéan tir cdu tao c¢6 2 phan: Phan than nudc va
phan than dau. Chat dién hoat khi cho vao 2 pha ran — long ctia hon
dich phan tir s& dinh huéng bé mit tiép xtc hai pha tao mang phan ti,
ion tao quanh céc tiéu phan chat ran, lam giam stc cing bé mat giita
hai pha nén céc tiéu phan chat ran d& tham chat dan hon.

Ngoai ra con dung cac chét keo than nude hodc mot sd chét rin
v6 co than nudc dang hat rat nho dé bién chat rin so nudce thanh than
nudc.

Ap dung khi diéu ché hén dich thudc tiém va thude ding ngoai
nguoi ta ding cac chét dién hoat lam chat gay tham.

Piéu ché thudc hdn dich ubng ngudi ta dung cac chét keo nude
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hodc cac chit ran than nudc & dang hat nho lam chit gy tham.
1.1. Anh hwéng ciia ty trong hai pha

Hiéu sb ty trong giita duoc chat ran phan tan va chit 1ong méi
truong phan tan cang nho thi hdn dich cang 6n dinh va bén ving.
1.2. Anh hwéng kich thwéc tiéu phan phén tin

Kich thuéc tiéu phan phan tin cang nhé (nho luc gy phan tan
manh va chat gdy thAm c6 kha ning phan tan nhu chat dién hoat) thi
hdn dich cang d& hinh thanh va 6n dinh.

1.3. Anh hwéng ciia dp nhot chit din

D6 nhot cang 16n thi hdn dich dé hinh thanh va bén viing.
1.4. Cdc yéu té khdc

Cac yéu t6 nhu pH, chét dién giai, chét bao quén,... cling c6 anh
huong dén chét lugng cia hdn dich thude.

Trong trudng hop dugc chat co tinh ion hoa, co thé dung moi
truong dém dé 1am cho dugc chét it tan. Ngoai ra, cac chit dém con
dugc dung dé kiém soat tinh trang ion hoa cua chit bao quan, chét tao
d6 nhét hodc duy tri pH cua hon dich & mot khoang thich hop.

Céc hdn dich nén c6 chit bao quan dé ngan ngira sy phat trién ctia
vi khuan.

2. K¥ thuit diéu ché hdn dich thudc
2.1. Cdc trwong hop diéu ché thuéc thanh dang hén dich

Khi pha ché theo don khong phai don thude nio ciing ghi & dang
thudc pha ché ma nguoi pha ché phai can clr vao phan tich thanh phan
ctia thudc ma quyét dinh dang thude didu ché thich hop.

Thuong gip 4 truong hop phai didu ché thanh dang hdn dich:

- Trong don c6 duoc chat ran thyc té khong tan trong méi trudng
phén tan 16ng.

- Trong don c6 mat dugc chét ran co thé tan duge trong dung moi
nhung d6 tan cua dugc chit thap, khéi luong dung mdi trong don
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khong du dé tao dung dich that. Thuc chit 1a dung dich bio hoa cac
duoc chit rin it tan.

- Co su két tua khi thay d6i dung moi khi phdi hop cac thanh
phan cua ché pham, két tia khong thay d6i ban chat hoa hoc duogc chit
ma chi 1am thay doi tinh chét vat 1y (d6 tan) trong chat long.

- Két tua khi phdi hop dung dich c6 chira cac chit ¢ phan tng
héa hoc vi nhau, cac chét két tua khong cung ban chit hoa hoc véi cac
chat tham gia phan tng, céac chét két tha nay phai co tac dung duoc Iy
mong mudn.

2.2. Kj thudt diéu ché hon dich thuéc
2.2.1. Phuong phadp phdn tan

Luc co hoc gay phéan tan nhu nghién, xay, khuéy, tron hodc dung
siéu 4m dé phan chia hoat chat ran va phan tan vao chét dan.

Ap dung khi hoat chét rian khong hoa tan hodc rét it tan trong chét
dan dong thoi ciing khong hoa tan hodc rat it hoa tan trong cac dung
mai tro thong thuong khéc (trong ancol, dau thyc vat).

Tién hanh

* Quy md san xuét 16n:

Giai doan dau dugc chét ran dugc phan chia thanh céc tiéu phan
c6 kich thude thich hop.

O quy mb 16n, cac tiéu phan dugc chit rin dugc nghién voi mot
lwong nho chat dan da chira chat gay tham, dé yén vai gio dé loai khi.
Dong thoi, hoa tan hodc phan tan chat giy tham trong mot lugng 16n
chit dan va dé mot thoi gian cho sy hydrat héa xay ra hoan toan. Sau
d6, thém timg lugng nho duge chat di duoc giy thim vao trong chat
dan da dugc hoa tan (hodc phan tan) chat gay thim. Céac chat dién giai
hodc mdi truong dém phai duge thém vao rt can than dé tranh sy thay
d6i dién tich cua céac tiéu phan. Cudi cung thém céc ta duoc con lai nhu
chit bao quan, chat mau, mui thom. Sau khi phdi hop tit ca cac thanh
phan, can ding may dong nhit hoa hoic may siéu am dé lam giam kich
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thude cta cac khoi két tu dé tao mot san pham thich hop (min).

* Quy md bao ché nho véi phuong tién chay cbi:

Nghién khé: Duoc chat ran dugc nghién dén do mon thich hop.

Nghién u6t: Duoc chét ran duge nghién vo1 mét luong nho chét
dan du dé thAm w6t toan bo bé mit cia dugc chit rin (con goi 1a tao
thanh khdi nhio).

Truong hop duoc chit rin c6 bé mit so nudce va chat din 1a nude
thi chat giy thim duoc thém vao giai doan nay.

Phan tan vao chit din dén thé tich quy dinh.

Chu y: Giai doan nghién udt 1a giai doan quyét dinh d6 min va
chét lugng cua hén dich.

Khong loc cac hon dich tho.

NGHIEN KHO |
\ 4
| NGHIEN UOT |
HOAT CHAT HOAT CHAT
THAN NUOC SO NUOC
o Dich thé
Vira du gdy thim | Bot chit gay thim
chat dan + Vira du chat dan
\4 A
NGHIEN TRON NGHIEN TRON
KHOI NHAO KHOI NHAO
| PHAN TAN
VAO CHAT DAN

}

PONG CHAI VA DAN NHAN
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So @6 8.1. So dd diéu ché hdn dich bing phurong phap phan tan co hoc
2.2.2. Phwong phdp ngung két

Dua trén co s& qua trinh ngung két cac tiéu phan kich thudc bé
nhu céac ion, phén tir, micell thanh cac tiéu phan 16n hon c6 kich thuéc
dic trung hé phan tan hon dich (dudng kinh > 0,1 micromet).

Diéu ché hén dich chi trong qua trinh diéu ché duoc chat ran &
dang tiéu phan phan tan trong chit din dugc tao ra dudi dang két tua do
khi pha ché thay d6i dung méi hoic phan tng trao d6i ion voi nhau tao
ra chit m&i khong hoa tan trong chét dan.

Hodc diéu ché hon dich duge chat ran khong tan trong chit dan
nhung lai dé tan trong dung mdi khac.

e Ngung két do lam thay doi dung méi

Hon dich dugc tao ra do dwoc chat b thay ddi dung méi va bi két
tia khi dem pha ché hdn hop chat ran v&i chat dan. Pha tron dung dich
trude duge chat s& két tia v6i dich thé chat than nudc (siro, keo tween
80) r0i phdi hop tir tir ting it mot hdn hop ndy vao toan bd luong chat
dan khi phdi hop phai ludn khudy tron.

e Ngung két do phdn vmg héa hoc tao tia

Hoén dich duoc tao ra do phan g trao ddi v6i nhau tao thanh
chat mé&i khong tan trong chat din (chat két tia c6 tac dung duoc 1y
mong mudn) phai dung toan bd luong chat din co trong cong thirc dé
hoa tan riéng timg chat thanh dung dich that lodng roi méi phdi hop
dan vao nhau, khudy tron déu dé phan tan déu.

2.2.3. Bét com d‘épha hon dich

Dugc chit khong bén ving trong chéat dan (khang sinh) thi khong
diéu ché dang hon dich ma diéu ché dudi dang bot hoac c6m nho, trong
thanh phan c6 sin chat giy phan tan va 6n dinh. Khi dung mai lic voi
chat dan chuyén thanh hon dich
3. Kiém tra chét lwong thudce

TRUONG CAO BDANG PHUONG BDONG QUANG NAM
www.phuongdonggn.vn / phuongdonggn.edu.vn



101

DDVN chua quy dinh cu thé phuong phap kiém tra chat lugng
chung cua cac hdn dich thude.

C6 mét s6 phuong phap ap dung dé kiém tra:

1.Mirc d6 phan tan dong déu cua cac dugc chat ran khong tan: lic
chai thudc chia thanh timg liéu, ly tm, ling can dem cén. Luong chat
ran c6 trong timg liéu chénh 1éch khong dang ké.

2.Soi kinh hién vi dé quan sat hinh dang, do d6 16n va dém sb
lwong tiéu phan duoc chat rin co trong thé tich xac dinh (dung cu gidng
budng dém hong cau).

3.X4c dinh van toc léng can: le“ing déu hon dich cho mot thé tich
xéac dinh vao mot dng dong, doc thé tich ling cin sau timg khoang thoi
gian x4ac dinh.
4. Bao quan

Pong hdn dich vao chai lo kin ¢ dung tich 16n hon thé tich thube
va trén nhan c6 ghi dong chit “lic trude khi ding”.
5. Mt s6 vi du hén dich thudc
5.1. Hon dich Bactrim

Cong thurc:
Sulfamethaxazol 2,49
Trimethoprim 0,48¢g
Nipagin 0,136g
Na CMC 0,3g
Natri saccharin 0,069
Tween 80 0,129
Propylenglycol 2,49
Acid citric 0,064g
Chét thom vd
Nudc cit vd 60ml
K7 thudt bao ché:
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- Can Sulfamethaxazol va Trimethoprim nghién min trén thanh
bot kép.

- Ngam Na CMC trong khoang 10ml nudc 4m cho truong nd
hoan toan, thém tween 80 tron déu.

- Cho hop dich nay vao cdi co bot kép, nghién k¥ thanh bot nhio.

- Hoa tan Nipagin vao Propylenglycol, hoa tan Natri saccharin va
Acid citric vao nudc, phéi hop hai dung dich nay lam chét dan kéo dan
hon dich vao chai.

- Thém chat thom.

- Thém nuéc cit vira du, lic déu.

- Dan nhén dung quy ché, c6 nhan phu “lic trude khi ding”

Thudc udng diéu tri cac bénh nhan nhiém khuan dudng ho hip:
Viém phé quan, duong ti€u hoa, duong tiét niéu, sinh duc

Chat lwong thanh phan: Theo tiéu chuén co so.
5.2. Hon dich chita dau da day

Cong thirc:

Bismuth nitrat base 29

Siro don 209
Nudc tiéu hoi vd 100ml
Tién hanh:

Nghién kho Bismuth nitrat base trong cbi that min.

Thém ddng luong siro vao va nghién k¥ dén khi thu duge khdi
bot nhao that min.

Thém dan nudc tiéu hdi vao (mdi 1an 10 - 15), nghién, khudy,
ling gan kéo bot sang dung cu thich hop.

Thém ndt siro don con lai, lac déu roi bd sung nudc tiéu hoi vira
da 100ml.

DPong chai, dan nhin ding quy dinh (thanh phim thudng ding
trong va c6 nhan phu “lic trudc khi ding”).

Cong dung: Chira dau da day.
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5.3. Hén dich diéu ché dang bét

Cong thirc:

Penicillin G 300.000 U
Procain Penicillin 900.000 U
Lecithin 9mg

Acid nitric dong luong véi Natri citrat vira du
Tién hanh: - Nghién riéng cac duoc chat thanh bot min.

- Tron déu lan lugt Lecithin, Penicillin G, Procain Penicillin,
Acid nitric va Natri citrat thanh khéi dong nhat.

- Poéng thi hodc lo, dan nhén thanh phdm thuong dung trong cac
truong hop viém tay

- Khi dung hoa v6i 2ml nudc cit vo khuan, lic déu thanh hdn
dich dé tiém.

5.4. Hon dich dang thudc com

Cong thirc:

Framycetin 5¢

Phtalyl sulfathiazol 509
Bentonite 10g

Pectin 5¢

Acid sorbic 2,89

Ta dugc ngot va lam thom vd 100g
Tién hanh

- Nghién min riéng cac dugc chét co trong don, tron déu theo
nguyén tic tron bot kép.

- Thém tir tir timg it ta dwoc dinh lam thanh khdi am, x4t com trén
cd ray thich hop.

- Sdy nhe 30 —40° cho khé.

- Pong lo c6 chia vach téi 100ml, mdi lo dong 40g, dan nhan
thanh phan thuong dung.

- Cong dung: Khang khuan chira di tuét, viém rudt cho tré em.
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Chwong 9: THUOC PHUN MU

MUC TIEU:

1.Trinh bay dwoc wu nhuoc diém, phan logi, thanh phdn cdu tgo
ctia thuéc phun mu, co ché van hanh céc loai van dinh liéu va khong
dinh liéu, hudng dan sir dung diing cdc logi thude phun ma.

2.Trinh bay dwoc nguyén tic lwa chon chdt ddy, binh chira, van,
cong thirc thuoc phun mix ¢6 cau triic dung dich, hon dich, nhil tiong,
bot thudc.

3.Trinh bay dwoc hai phwong phdp sdan xudt thude phun mi, cdc
giai doan ki thudt, cdc thiét bi can ding trong san xudt.

4A.Trinh bay nguyén tac kiém tra chdt heong trong san xudt thuoc
phun mit va danh gid cdc chi tiéu chat heong ciia thanh phdm.

I. PAI CUONG
1. Khai niém

Thudc phun mu 1a dang thube khi st dung, thuéc duge phan tan
thanh nhiing tiéu phan rat nho thé rin hodc thé long trong khong khi.
Duogc chat co thé & dang bdt, dung dich hay nhii tuong dugc dong trong
mot hé kin va dugc day khoi hé t6i noi diéu tri nho ap sut cua khi nén,
khi héa 16ng nhd luc co hoc do ngudi dung thude tao ra. Thude phun
mu dugc chi dinh dung tai chd trén da, niém mac, dung cho cac hdc cua
co thé nhu tai, truc trang, 4m dao hodc xong hit qua dudng ho hap dé
thudc vao phdi, vao xoang mili.

Do dic diém thudc tao ra hé phan tan cac tiéu phan rat min trong
khoéng khi nén thudc phun mu ¢ tén goi chung 1a aerosol (co tai liéu
dich 1a thudc dung).

2. Phan loai thudc phun mu
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- Thuéc phun mit phén loai theo dwong ding: Thube phun mu
dung tai chd trén da, dung cho tai, truc trang, am dao, thude phun mu
dung dé xong hit qua miéng, mili vao phdi, vao xoang miii, dudi ludi. ..

- Thuéc phun mit phén loai theo trang thdi tdp hop cia thudc va
chat day trong binh chira: Thudc phun mu hai pha (pha long gdm dung
dich thudc tan trong chat ddy 1ong va pha hoi cua chit ddy), Thubc
phun mul ba pha bao gdm hdn dich hodc nhii twong thube va chat day &
thé khi.

- Phén logi theo cdu triic héa Iy cia hé thuée: Thude phun mu
dung dich, hdn dich, nhii tuong, bot Xép.

- Phan logi theo dung cu, thiét bi tao phun mu: Thube phun mu
¢6 van dinh liéu, c6 van phun lién tuc, c6 bom dinh liéu khong dung
chat ddy, thudc phun mu san xudt hang loat quy mé cong nghiép, loai
thube can dung cu tao phun mu dung dé diéu tri & cac khoa phong bénh
vién, thude phun mu dung khi nén, dung khi héa long, loai cd pittong
tu do (tao véach ngin thube voi chat déy) hodc loai tai chat déo (dung
thudc tach biét khoi chat ddy). ..

Can luu y phan biét thudc phun mu (aerosol) cho céc tiéu phan
phun ra chéit nho (dudi 50 mem), loai thude xit (spray) con goi la thude
phun mu thd dia, phun ra cac tiéu phan 16n trén 100 micromet, loai
thudc x6ng hit (inhaler) 1 thuéc phun mu dung theo duong ho hap vao
phéi. Ngoai ra con c6 cac dang bot hoac nang (chura bdt si€u min) dung
dé xong hit. Loai thubc phun mu nay thuong ding luc co hoc bat vo
tui, choc thing nang dé bot min dugce hit vao duong ho hép (sau mdi
dong tac bat luc co hoc gidi phong mot liéu thube xac dinh).

Mdi loai thudc phun mu c6 nhitng dic diém riéng s& duoc néu
trong céc phan dudi ddy vé thanh phan cau tao va cong thirc ciia thude
phun mu.

3. Uu nhuge diém
3.1 Uu diém
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Thube phun mu la dang bao ché su dung rat thuan tién, d& dang
va nhanh chong tao ra mot lidu thube khong can dung mgt dung cu nao
khéc, dam bao vé sinh, khong c6 sy nhiém ban do dung cu.

Thude duogc dong trong binh kin, khong cé su xam nhép ctua do
am, khong khi va vi khuén, vi vay thudce phun mu c6 do on dinh cao,
tranh dugc su phan huy do cac tac nhan hoa hoc, cling nhu do su phat
trién cta vi khun, nAm méc.

Khi can thiét thude phun mu c6 van dinh lidu, dam bao sy phan
liéu chinh xac. Thude duge phun ra phu nhe trén noi chi dinh, han ché
t6i da cac tac dong gay kich tng noi dung thudc.

Thudc phun mu ¢ thé duge dung thay cho dang thude tiém ddi
véi mot s6 loai thude nhu hormon, thude chéng virus,... bﬁng cach
x0ng hit hoac phun xit vao miii rt thuan tién cho bénh nhan st dung.

Thube phun mu c6 hiéu lyc tdc dung diéu tri cao, tranh duge su
phan hiy duoc chit ¢ duong tiéu hoa va & vong tuan hoan qua gan vi
thudc khong di qua dudng nay. Khi dung tai chd duoc chit duoc tiép
xuc tot trén da hay niém mac, thudc c6 thé phét huy tic dung toan than
khi dugc st dung ¢ dang x6ng hit qua miéng, mii,... dugc chét duoc
hap thu qua mao mach phé nang hay mé mach dudi ludi vao mau.

No6i chung thudc phun mu sir dung liéu lwong thip, c6 thé han ché
dugc tac dung khéng mong mudn.

Mot s6 thude can phdi hop dé hiép ddng tac dung nhung co twong
tac vat 1y, hoa hoc khi c6 mat trong cung dang bao ché, co thé duoc
ding riéng & dang thudc phun mu xéng hit qua mili hodc miéng dé
thuc duge hap thu qua duong ho hap.

Khi dugc chit & dang thude uéng hodc ti€ém khong c6 dugc tinh
dugc dong hoc thich hop dé co tac dung mong mudn, duoc chét co thé
dugc dung dudi dang thudc phun mu theo duong hé hip cho phép
thude co tac dung tot.

3.2. Nhuwoc diém

TRUONG CAO BDANG PHUONG BDONG QUANG NAM
www.phuongdonggn.vn / phuongdonggn.edu.vn



107

Thudc phun mu ¢6 nhiéu vu diém nhung ciing c6 mot sé nhuoc
diém sau:

- K¥ thuat san xuit thudc phun mu noéi chung twong dbi phirc tap.
Thudc phun mu doi héi dd bao goi bao gébm binh chira, hé van, dau
phun... Qua trinh dong nap chat diy dong thoi v6i qua trinh dong goi
hoan chinh tao binh thudc kin doi hoi cac thiét bi chuyén dung can
thiét.

- Thudc phun mu sir dung chat ddy loai dan chét fluocarbon 14
chat pha huy ting ozon ctia khi quyén trai dit. Loai chat day la
hydrocarbon khéng c6 nhugce diém nay nhung lai 1 chat dé gay chay
nd khi tiép xtic voi nhiét.

- Mot sb thue phun mu ding tai chd khi dung nhdm vao duong
ho6 hap co thé gay nguy hiém chét nguoi, cac thudc phun mu tuy it gay
tai bién nhung ddi voi loai x6ng hit dwdng miii hodc miéng thude can
phai khong dugc gay kich tmg duong hé hép ciing nhu niém mac miii,
phai tan dugc trong niém mac, hép thu van chuyén qua duong ho hép,
duoc chét phai 6n dinh va két hop dugc véi chat dan & duong mili va
cOpH tr5,5-7,5.

- Thudc phun mu ding xéng hit vao phoi néu khong co sy phdi
hop cua bénh nhan hit thé theo diing yéu cau, lidu thude s& khong dugce
hap thu day du.

II. THANH PHAN CAU TAO CUA THUOC PHUN MU

Thubc phun mu thong thuong bao gdom 4 thanh phan: Chét day,
binh chira, van va nip bam (ddu phun) va thudc.
1. Chit day

Chat day trong thuéc phun mu 14 cac khi nén hodc khi héa 1ong,
tao ra ap suat cao trong binh dé phun thudc ra khoi binh khi bam mo
van. Khi hoa 16ng gdm 2 nhom: Cac dan xuét cta fluocarbon véi cac
hydrocarbon, khi nén thuong dung c6 thudc phun mu 1a nito, carbon
dioxyd va dinito oxyd.
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1.1. Cdc khi héa léng ditng lam chit ddy cho thuéc phun mi

Khi hoa 1ong c¢6 wu diém hon khi nén vé nhiéu mit nén thuong
dugc dung trong cac thudc phun mu yéu cau chat lwong cao. Binh
thudc phun mu cé chira khi hoa 16ng c6 thé tich gon nho do khi héa
16ng chiém thé tich bé. Mit khac do c6 su cn bang giita hai pha: 16ng
— hoi nén binh thudc giit duoc ap suét hing dinh trong qua trinh st
dung, bao dam tdt cho su chinh xac phan lidu va d6 min cla cac tiéu
phan. Uu diém vé thé tich c6 thé thiy rd khi so sanh: D& chuyén vé thé
hoi, gidn nd can bang 4p suit khong khi, fluocarbon hoa long ting 24
1an thé tich, trong khi d6 cac khi nén chi ting 3 dén 10 lan.

Khi héa 16ng con dong vai tro tdc nhan gdy phan tan, la thanh
phan trong tiéu phan thudc phun ra tir binh chtra, khi hoa long hoa hoi
thoat ra khoi tiéu phan lam cho cac tiéu phan thudc tiép tuc bi phan
chia nho hon, trong mot sb truong hop riéng co thé tao bot Xép.

1.1.1. Cac fluocarbon

Céc tinh chat hoa 1y nhu 4p suat hoi, nhiét do soi, ty trong cua khi
hoa 1ong, d6 tan trong nudc ctia cac chat diy fluocarbon dugc ghi trong
bang 9.1
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Bang 9.1. Tinh chat hoa 1y cuia mét sé chit dy fluocarbon (& 21°C)

hat A Dot
((?Ixa Nhi¢t sugt Ty t;.)on:ﬂm
a
?7 Tén hoa hoc do soi . y i g
(ky : (;) C) hoi trong nuwéc
hiéu) (atm) (%)
Triclor monofluo
11 23,8 0,91 1,485 0,009
methan

12 | Diclor difluo methan | -29,8 5,78 1,325 0,008

Diclor tetrafluo

114 38 | 187 | 1408 | 0007
ethan

147 | Monoclor difluo 98 | 236 | 1119 | 0,054
ethan

152 | Difluo ethan -30,1 5,19 0,911 0,17

55 | Monoclor difluo 575 | 925 | 1200 | 011
methan

Céc chit dan fluocarbon, néi chung, trong dbi tro vé hoa hoc, it
doc hai va khong dé chay. Do ¢6 nhiing uu diém nhu da néu trén nén
chiing duoc dung cho cac thude phun mi dé x6ng hit qua miii hoic
miéng tao ra cac tiéu phan c6 d§ min cao dé thudc d& hép thu, phat huy
hi¢u lyc diéu tri tét.

1.1.2. Cdc chdt ddy la hydrocarbon

Céc hydrocarbon dugc dung 1am chét day c6 vu diém so véi cac
fluocarbon 1 gia thanh ré va khong gay tac hai dén khi quyén; tuy
nhién chiing d& chay nd. Cac chat hay dung 1a propan, butan va
isobutan. Isobutan duoc ding riéng hodc két hop vé6i propan. Cac chét
nay thuc té khong doc hai va tro, khong tuong tac hoa hoc. Vi khong co
nguyeén tir halogen trong phan tir nén cac hydrocarbon khong bi thuy
phan, ¢ thé dung cho cac thuéc phun mu c¢6 chira dung dich nuée.
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Céc hydrocarbon c6 ty trong nhe hon nudc, ¢o thé duoc tron voi
nhau hoic véi cac fluocarbon dé thu dugce hdn hop chét ddy co ap suit
hoi va ty trong thich hop. Do hydrocarbon dé& chay nén dé han ché hoic
lam mét kha nang chay co thé tron 14n véi cac fluocarbon. Viéce lua
chon sir dung cac loai van thich hop ciing c6 thé giai quyét dugc nhuoc
diém d& chay cua hydrocarbon, khi d6 binh thuéc phun mu cé chira
chat day hydrocarbon van c6 thé xép vao loai khong chay nd.

1.2. Cdc khi nén ding lam chit day

Céc khi nito, dinito, oxyd, carbon dioxyd duoc ding lam chét day
trong thudc phun mu. Tuy theo ban chat ctia cong thirc thude va ciu tao
cua van, thudc ¢ thé duge phan tan qua binh tao phun mu, bot Xép
hodc thé mém nhu thubc md, bot nhio. ...

Khac véi khi hoa 16ng, cac khi nén c6 nhuge diém la khi st dung
ap luc trong binh s& yéu dan, khéng on dinh. Khi nén doi hoi dung tich
binh chira 16n hon khi hoa 16ng. ap suét ban dau ctia khi nén trong binh
thudc phun mu thuong vao khoang 7,12atm, chiém mat thé tich khoang
15 - 25% dung tich binh chira (c6 tai liéu néu chiém tdi 50% dung tich
va &p suét trong binh khoang 3 - 6atm).

Bang 9.2. Tinh chit ciia cac khi nén ding lam chat day

Tinh chat Tén khi nén
Carbon | Dinito oxyd | Nito
dioxid

Cong thirc phan tir CO2 N20 N2
Trong luong phan tu 44 44 28
Piém séi (°C) -73 -88 -244
Ap suat hoi 6 21°C (atm) 5,79 5,0 3,35
Do tan trong nude 21°C 0,7 0,5 0,014
Ty trong cua khi (g/ml) 1,53 1,53 0,967

Ghi chi: D6 tan dugc tinh bang s6 phan thé tich khi & ap suat khi
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quyén tan trong mot phan thé tich nuéc.

Céac khi nén con c6 vu diém 1a tro vé mit hoa hoc, khong phan
g tuong tac voi chit thude trong hé. Khi nito va CO, con cd vai tro
day loai khong khi trong hé binh thudc phun mu, trong mot sb truong
hop cac khi tro nay gop phan ting do 6n dinh cua thude.

2. Binh chira

Binh chtra thuc phun mu duoc 1am bang cac vat liéu c6 kha ning
chiu ap suit cao (12,5 - 13,5 atm & 55°C).

Binh chtra thuong dugc lam bﬁng kim loai hoac thuy tinh, it khi
lam bang chat déo. Binh c6 miéng dé gin ldp van. Kim loai 1am binh c6
thé 1a nhom, thép khong gi hodc thép ma thiéc hai bé mit bang phuong
phap dién hoa. Bé mat thép c6 thé duge phu mang mong vecni hodc
chat déo. Thép khong gi c6 do chiu ap suat cao nhung gia thanh dit,
thudng dung cho loai thudc phun mu ding dé xong hit ¢ dung tich nho
khong can phai bit kin bé mat. Binh nhom c6 do day tir 0,25-0,4mm.

Céc binh thép thuong dugc lam day va vai binh duc lién khdi, ¢6
vu diém chiu dugc ap suat do khong c6 mdi han. Noi chung cac binh
kim loai chiu dugc ap sut tot nhung c6 thé bi an mon khi ¢6 mit cua
nudc, ethanol. Dién hinh vé tac hai nay 1a truong hop khi c6 mat chat
déy 21 va ethanol, binh nhom sé€ tao ra khi hydrogen, acetyl clorid,
nhom clorid va mot s6 cac san pham phan hity khéc.

Binh chtra bang thuy tinh tro vé hoa hoc, khong bi an mon hoa
hoc hoic dién héa nhu binh kim loai nhung dé v& va phai lam day,
nang hon. Binh thuy tinh luén dugc tranh boc mat 16p cht déo bao vé
tranh v, khi v khong vang ban manh thity tinh, tranh gay nguy hiém.
3. Van

Céc van lam nhi¢m vu bit kin binh chira va phan phéi thudc, phun
ra khoi binh t&i noi diéu tri nhd ap suét cao trong binh.

Van dung cho thudc phun mu doi hoi phai ¢6 yéu cau chat luong
cao. Kim loai va chat déo 1am van phai dap tmg cac yéu cau duoc dung
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qui dinh, khong gy tuong ky v6i ché pham thudc. Van duoc lwa chon
tiy thudc vao cac yéu td: Khi ddy, ché pham thudc va cach sir dung.

C6 nhiéu kiéu van, dya trén dic diém tinh ning phun day thudc
ctia van c6 thé phan biét hai loai van: Van phun lién tuc va van dinh
lidu.

3.1. Van phun lién tuc

Van phun lién tuc 1a loai van khi bam nat md van thude duoc
phun ra lién tuc, chi ngirng khi bo tay, nat bAm tré vé vi tri ban dau
doéng van lai. Van bao g@)m cac bd phan:

- Cudng van

- Nép dén vong dém déu ra

- Vong dém nip van

- Khoang dinh liéu

- Pau bit kin van

- Vong dém dau vao khoang

- Lo xo

- Than van

- Ong nhing
3.2. Van dinh liéu

Van dinh liéu 1a loai van khi bAm nat mé van, thude chi duge
phun déy ra mQt luong xéc dinh. Co sé cua viéc tao ra mot lidu thude
chinh x4c 1a nho nguyén tic van c6 mot khoang trong, kich thude ciia
khoang trong nay quyét dinh lugng thudc day ra.

Van dinh liéu dugc dung cho cac thube ¢6 hiéu lyc manh, thude
ding dé xong hit cin dam bao liu lugng chinh xac. Cac van thuong
cho liéu thudc mot 1an khoang 50 - 150mg, 10% ddi véi thude 1ong.
Mot lo thube phun mu nhd bo thi, dung tich 20ml c6 thé chtra 100 - 200
lidu thudc.

Van dinh liéu c6 hai loai co ban: Loai van st dung & thé théng
dung va loai van quay dau ngugc xudng. Loai van ding dimg thang véi
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dng nhung nho thuong dung cho thude hé dung dich. Loai van quay
nguoc thuong khong c6 éng nhung dung cho hé thuée phun mu chia
hon dich, nhii twong.

4. Pau phun

Nut bAm déng thoi 1a dau phun, miéng phun lam nhi¢m vu thuan
loi va nhanh chong giai phong thudc ra khoi binh chira, phun vao noi
can diéu tri. Pau phun duoc gén lién véi hé van dé khi bAm van s& mé
ra va nhanh chong dong lai khi théi khong bAm nat nhd 16 xo trong
van.

Kich thudc 16 mé ciing nhu hinh dang déu phun, ban chat vat 1y
cua chét déy, cach thiét ké céu tao nép phun s& quyét dinh dic diém
thudc phun mu tao bot xp hay phun mi phén tan céc tiéu phan hoi
long hodc ran ... Co mot s6 loai dau phun co ban nhu sau:

- Pdu phun mi

C6 kha ning tao ra cac tiéu phan twong ddi nhé bang cach cho hoi
day qua 16 ho. Céc khe khiic khuyu khac nhau trong niit bAm c6 thé tao
ra sy dap v& co hoc lam cho ludng hoi va dap tao ra cac hat phan tan
nhoé hon, mat khac han ché dugce sy thoat hoi cua cht déy.

- Ddu phun tao bot xép: C6 15 thoat twong ddi rong. Cac 16 thoat
cho thude di vao mot khoang kha rong sau do tiép tuc duge day ra
ngoai qua miéng phun.

- Ddu phun tao ra cdc thuéc thé mém: Phan tan thude ra c6 thé
chat mém nhu thudc mé&, bot nhio, ciu tao tuong tu loai dau phun tao
bot xdp.

- Céc dau phun dac biét: Nhiéu thude phun mu c¢6 muc dich st
dung riéng, doi hoi cac dau phun co thiét ké hinh dang cAu tao dic biét,
sao cho thudc dugc dua dén noi diéu tri can thiét nhu & miéng, yét
hau...

III. MOT SO CONG THU'C PHUN MU
1. Dung dich dé xéng hit Bricanyl
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Thanh phan:

Terbutalin sulfat loai pha tifm  100mg

Natri clorid 580mg

Dung dich HCI 2M vd pH 3

Nudc pha tiém 100ml.
2. Thudc phun ma Salbutamol

Thanh phan

Salbutamol 20mg

Lecithin 7mg

Sorbitan trioleat 5mg

Chat day 11 4140mg

Chat day 12 9660mg
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Chwong 10: THUOC MO

MUC TIEU
1. Trinh bay dwoc dai cwong va thanh phan cia thuéc mé
2. Hiéu duoc ky thudt diéu ché - san xudt thuéc mo
3. Hiéu duwogc viéc kiém tra chat luwong thuéc mé
I. PAI CUONG
1. Pinh nghia

Thudc mé 14 dang thude c6 thé mém, dung dé bdi 1én da hay niém
mac, nham bao vé da hoic dua thudc tham qua da. Bot nhio boi da 14
loai thuéc md c6 chira mot ty 1& 16n duge chat ran khong tan trong ta
duge. Kem boi da c6 thé chat mém va min mang do sir dung cac ta
dugc nhil tuong chira mot luong chit 1ong dang keé.
2. Phan loai

- Thuéc m& mém: CO thé chat mém, ta dugc thuong dung thude
nhém than dau hodc ta dugc khan.

- Thubc m& dit hay bot nhio boi da: La dang thude m& c6 chira
mot luong 16n duge cht ran ¢ dang bot khong tan trong ta dugc.

- Sap: ¢6 thé déo do chtra mot ty 1€ sap, cac alcol béo cao, parafin
hoic cac hon hop thyc vat va sap.

- Kem bdi da: C6 thé chat mém va min mang do chtra mot luong
16m ta dugc long nudce, glycerin ...

Tuy nhién cac phan loai nay khong dap tmg duoc mot cach day
du cac ché pham khac nhu gel, hé diéu tri da
2.1. Phan loai:

- Thubéc m&: LA nhitng ché pham co thé chat mém, dung bdi ngoai
da hodc niém mac.

- Thubc m& tra mat: Pap tng du yéu cau cua ché pham dung cho
nhén khoa, duoc san xuét theo diéu kién vo khuan va thanh phém phai
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bét bude thir 46 vo khuén.

- Kem: La dang thude ban ran, c6 chira mot hay nhiéu duogc chét
duoc hoa tan hay phan tan vao ta dugc thich hop.

- Gel: Dang thube c6 thé chat mém, trong d6 mot hay nhiéu duoc
chat dugc hoa tan hay phan tan trong ta duoc polyme thién nhién hoic
téng hop.

- Hé tri liéu qua da: Dung dan ngoai da, dugc chét c6 thé giai
phong, hép thu qua da vao hé¢ mach theo muc do va tdc d6 xéac dinh.
2.2. Theo quan diém Iy héa

- Thudc mé thude hé phan tan déng thé: Duogc chit duoc hoa tan
trong ta4 dugc than dau hodc than nudc.

- Thudc m& thudc hé phan tan di thé: Thanh phan gdm duoc chat
va t4 dugc khong hoa tan vao nhau.

+ Thudc m& kiéu hon dich: Dugc chit ran da nghién, xay min
duoc phan tan déu trong ta duogc.

+ Thubc m& kiéu nhil twong: Duoc chit thé 1ong hodc hoa tan
trong mot td dugc hodc mdt dung mdi trung gian, duge nhil hoa vao
mot ta duoc khong dong tan.

+ Thubc m& thudc nhiéu hé phén tan: Ban than ta dugc c6 thé 1a
mot nhil twong va dugc chat & dang tiéu phan ran, min duoc phan tan
trong t4 dugc hodc cling co thé dugc chat gém nhiéu loai v&i do tan
trong ta dugc, dung méi khac nhau hodc ¢ thé xay ra twong ky néu
cung hoa tan trong dung méi ... LUC d6 s& hinh thanh dang thuéc m&
¢6 cAu trac phire tao hon.

2.3 . Theo muc dich si dung, diéu tri

- Thude mé& dung dé bao vé da va niém mac

- Thubc m& gay tac dung diéu tri tai chd: Sat khuan, giam dau. ..

- Thubc m& hép thu hodc gay tac dung diéu tri toan than.

3. H¢ diéu tri qua da (TTS)
- H¢ tri liéu qua da la mdt dang thue hép thu qua da dac biét,
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dung dé dan 1én nhitng ving da cta co thé gy duoc tac dung phong va
diéu tri bénh.

- V& céu tao thong thuong c6 4 loai:

+ TTS trong d6 duogc chét giai phong thudc qua mang.

+ TTS trong d6 duoc chit duoc khuéch tan vao cdt tro.

+ TTS trong d6 duogc chat duoc phan tan trong nén dinh.

+ TTS trong d6 duoc chat hoa tan trong cac polymer than nudc.

* Uu diém:

+ Tranh duogc cac yéu td anh hudng nhu: pH cuia dich tiéu hoa,
thtrc an trong da day ...

+ Dugc chét dugc hép thu théng vao hé mach, tranh dugc nhiing
chuyén hoa qua gan 1an dau co thé bi phan hity hodc giam hiéu luc didu
tri.

+ Nong d6 thude luon ludn duge duy tri trong ving co tac dung
diéu tri.

+ Bénh nhan khong can phai dung thudc nhiéu lan trong ngay va
thoi gian ban dém khong can phai lo ngai.

He¢ diéu tri qua da thuong chi ap dung dbi v6i nhitng dugc chét c6
tac dung manh, lidu khong qua 2mg/ngay. Mit khac cac hoat chét nay
phai bén vimg, khong quéa bén viing, khong qua nhay cam, va gay kich
ung da.

* Cac dugc chat hay dung trong cac hé tri lidéu qua da thuong gap
la:

- Céc thude giam dau, chong c6 that

- Céc thude dung cho bénh tim mach, huyét ap cao

- Céc ni tiét to

- Céc duoc chit khac: Clopheniramin, ephedrin ...

II. THANH PHAN CUA THUOC MO
1. Duge chit: Bao gdm cac loai rin, 1ong, tan hoic khong tan trong ta
dugc.
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2. Ta duoc:
2.1. Vai tro cua ta dwoc

- C6 tac dung tiép nhan bao quan, giai phong duoc chat va dan
thude qua da va niém mac voi tdc d6 va mirc do thich hop, dam bao
hiéu qua diéu tri mong mudn.

2.2. Yéu cdu déi véi td dwoc

- Phai c6 kha nang tao v6i cac duge chit thanh hdn hop dong déu,
trong do duogc chét dé& dat do phan tan cao.

- Phai khong c6 tac dung duoc 1y riéng va khong can duoc chat
phat huy tac dung.

- Phéi c6 pH trung tinh hoic acid nhe, gan gidng v6i pH cia da.

- Khong can tr¢ cac hoat dong sinh 1y binh thuong cua da, khong
lam kho va khong gay kich ung da.

- Phai giai phong duoc chit voi toe d6 va mirc d6 mong mudn.

- Phéi bén vimg vé& mit 1y hoa, khong d& bi hong boi ndm mde va
vi khuan.

- It gay ban da va quan 4o, d& rira sach.

2.3. Phén logi td duoc
2.3.1. Nhém té duoc than dau

- Dau, md, sap:

+ Uu diém: D2 bt dinh da va hép thu t6t trén da, duoc chét d&
hap thu, mot s6 c6 kha nang hat nudc nén tham sau.

+ Nhuoc diém: Tron nhon, ky nudce, gay bén, kho rira sach, gay
can tro hoat dong sinh 1y binh thuong ¢ da. Giai phong hoat chat cham,
dé bi 6i khét.

- Céc dan chat cta dau, md. sap:

+ Cac dau, md, sap hydrogen hoa: Bén vitng hon, khong bi bién
chit, 6i khét trong qua trinh bao quan va c6 kha nang nhii héa manh
hon.

+ Cac dau, md, sap polyoxyethylen glycol: Cé dic tinh than nudc
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va kha nang tham cao, thich hop voi tat ca cac loai da va niém mac.

+ Lanolin polyoxyethylen glycol hoa: Dé tan trong nudrc, alcol va
c6 tac dung diu, dan chét nay dugc dung lam t4 dugc nhii hoa trong cac
thudc mé& nhii trong.

- Cac chit phan lap tir du, md, sip va cac dan chat cua chung.

+ Cac acid béo: Acid stearic, acid oleic ...

+ Céc dan chét cua acid béo: Ester cua acid béo véi alcol hay
duoc dung lam ta duoc thudc m& véi thude boi tron.

- Hydrocarbon: Thuong diung lam ta duoc trong thubec md va
trong my pham.

2.3.2. Ta dwoc than nuoc

* Uu diém:

- C6 thé hoa tan hodc tron déu véi nudce va nhiu chat long phan
cuc.

- Giai phong hoat chét nhanh, nhit 1a nhitng hoat chét dé tan
trong nudc.

- Thé chat twong dbi on dinh

- Khong can tré cac hoat dong binh thuong cua da

- Khong tron nhon, dé rira sach bang nudc.

* Nhuoc diém:

- Kém bén viing, dé bi vi khuén va nAm mdc x4m nhép.

- Dé bi kho cimg, nirt mit trong qua trinh bao quan.

Vi du: Gel polysacccarid, gel dan chat cellulose.

2.3.3. Ta duoc hcfp phu (ta dwoc khan, ta duwoc hut, ta duwoc nhii hoa)

* Uu diém

- Kha bén virng, c6 thé hut nude va cac chit long phan cuc

- C6 thé phéi hop véi nhiéu duoc chat ky nudce

- Giai phong hoat chat twong dbi nhanh

- C6 kha ning thim sau

* Nhuoc diém
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- Tron nhon, kho rira sach

- C6 thé can trd toi viée sinh 1y binh thudng cua da.

Vi du: Lanolin khan, hdn hop cua lanolin va cac din chit caa
lanolin véi vaselin.

2.3.4. Ta dwoc nhii twong hoan chinh

* Uu diém:

- Giai phong hoat chét twong d6i nhanh.

- D& bam thanh 16p mong trén da va niém mac

- Khong can tr¢ hoat dong sinh 1y binh thuong cua da.

- Min mang vé thé chéat, hinh thirc dep.

- Tham sau

* Nhuoc diém:

- P6 bén nhiét dong hoc kém, d& bi tach 16p.

- Can phai c6 chét bao quan vi d& bi vi khuan va ndm mdc phat
trién.

- Loai nhil tuong D/N dé rura sach béng nude, nhung loai N/D kho
rua sach.

Dé didu ché ta dugc nhit twong, can dung cac ta duoc dong vai trd
tudng dau, tudng nude va cac chat nhit hoa. Tiy thude vao ban chét va
) luong céac chét nhii hoa, ta dugc tao thanh c6 tinh chat kiéu nhii
tuong N/D va D/N.

I11. KY THUAT PIEU CHE - SAN XUAT THUOC MO
1. Piéu ché thuéc mé bang phwong phap hoa tan
1.1. Piéu kién dp dung

- Dugc chat: Hoa tan trong ta dugc hodc dung mdi hodc trong méot
dung moéi trung gian, c6 thé tron déu hodc hoa tan vai cac ta duoc.

- T4 duoc: Than dau, than nuée, va ta duoc khan.

1.2. Cdc giai doan chinh

- Chuén bi duoc chét: Tang do hoa tan cta dugc chét bé’mg cach

xay nghién.
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- Chuan bj t& dugc:

+Néu 1a hdn hop ta dugc can phai phdi hop loc, tiét khuan, néu
can.

+ Néu 1a ta dugc than nude can phai phdi hop dun chay trude.

+ Néu 1a ta duogc gel, can co thoi gian ngdm nguyén liéu tao gel
trong méi trudng phan tan dé gel ddng nhat.

- Phéi hop duoc chat véi ta duge: Hoa tan ¢ nhiét do thuong hodc
dun néng cho giam thoi gian thao tac.
2. Piéu ché thuéc m& bing phwong phap tron déu don giin
2.1. Diéu kién dp dung
- Duoc chit: Duoc chét rin khong tan hodc it tan trong t4 duogc, c6 thé
xay ra twong ky gitra cac dugc chit néu cong thirc c¢6 nhiéu dugc chét.
- T4 duge: C6 thé than diu, than nude, ta duoc khan, ta dugc nhil
truong
2.2. Cac giai doan chinh

- Lam bot don, bot kép duogc chét rin c6 trong cong thure: can
nghién min

- Chuan bj t& dugc

- Lam m& dic: Dé 1am min duoc chat, d& phéi hop va tron déu
v6i lugng té dugce con lai.

- Phébi hop mé dic véi ta duoc con lai: theo nguyén tic dong
luong

- Can hodc 1am dong nhét

- Pong goi
2.3. Phwong ti¢n, thiét bi ding trong sin xudt thuéc mé

- May xay hodc may nghién bi

- Ray hodc may ray vdi cd ray thich hop

- May lam bot siéu min

- May tron thudéc md chuyén dung

- May can 3 truc hodc may lam dong nhét

TRUONG CAO BDANG PHUONG BDONG QUANG NAM
www.phuongdonggn.vn / phuongdonggn.edu.vn



122

3. Piéu ché thuéc mé bang phwong phap nhii héa
3.1. Véi td dwoc nhii twong c6 sin

- biéu kién 4p dung

+ Duogc chat: Long phan cuc, ban phan cuc, khong déng tan, kho
tron déu véi ta duoc. Hodc cac duge chat mém hay ran d& hoa tan trong
dung moéi tro phan cuc, cac dugc chit chi phat huy tac dung dugc Iy tdt
nhat khi dugc dung dudi dang dung dich nudc.

- Ta duoc: Thudc nhoém ta duoc khan.

Thudc md diéu ché theo phuong phap nay c6 cdu triac kiéu nhii
turong N/D, thudc hé phan tan di thé.

- Céc giai doan

Véi cac duoc chat 1ong: Thém dan timg luong nho vao ta duogc
khan, vira thém vira khudy nhe nhang trong dung cu thich hop. Sau khi
da cho hét duoc chit, tiép tuc khuéy trén manh cho téi khi thu duoc
thubc m& dong nhét.

3.2. Truwong hop ti dwoc nhii twong chira cé sin

- Diéu kién ap dung

+ Duoc chat: C6 thé ¢ trang thai 16ng hodc ran nhung hoa tan
dugc trong tuéng nudc hodc tudng dau trong thanh phan nhii twong,

+ T4 dugc: Céc nhii tuong hoan chinh

Thubc m& tao thanh duge goi 1a kem, co c4u trac kiéu nhii tuong
N/D hoac D/N.

3.3. Cdc giai doan

- Hoa tan duoc chét, chat nhii hoa, chit phu trong pha dau hodc
pha nudc.

- Sau d6 dun tudng dau khoang 65 — 70°C, tuéng nudc cao hon
vai d9, cho tuéng nudc vao tudéng dau hodc nguoc lai tuy thudc vao
loai nhil twong tao thanh 1a N/D hay D/N. Khudy tron trong thiét bi
thich hop cho t¢i khi ngudi va thu dwoc nhii twong dong nhét, dong hop
hodc tuyp.
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IV. KIEM TRA CHAT LUQNG THUOC MO
1. Kiém tra tinh chét vét 1y ciia thudc mé va ta dwoc
1.1. Kiém tra dé dong nhit ciia thuéc mé

Muc dich 1a kiém tra sy phan tan ddng déu cua dugc chit trong ta
duoc, nhit 1a nhiing thé phém ¢6 cu trac thé hdn dich.
1.2. Xdc dinh diém nhé giot

Thudc m& khong duoc chay long & nhiét do 37°C. Vi vay, viée
xéac dinh diém nho giot 1a can thiét.
1.3. Xdc dinh diém dong dic

Nhiét d6 ha thép Xuéng dudi diém dong ddc sau do lai ting mot
cach dot ngét. Gid tri cao nhét cua sy tang nhiét do 1a diém dong dac
ctia nguyén licu.
1.4. Xdc dinh chi sé nwéc

Chi s nuéc 1a lugng nudc tdi da biéu thi bang gam ma 100gam
td dugc khan nudc & nhi¢t do thuong cé kha nang hat duogc.
2. Kiém tra tinh chit luu bién cia thubc mo
2.1. Xdac dinh d¢ nhot

Viéc xéc dinh do nhét cua thude duoc tién hanh béng cac nhot ké
dic biét nhu nhét ké quay.
2.2. Xdc dinh thé chit

Viéc xéc dinh thé chat cia thuéc m& 1a rat can thiét: do do xuyén
sau, do do dan mdng, do d¢ dinh, do kha nang chay ra khoi 6ng tuyp.
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Chwong 11: THUOC PAT

MUC TIEU

1. Phan biét duwoc cac dang thuéc dan, thudc trieng, thuée bit chi
vé hinh dang, kich thuorc, khoi lwong va noi dat.

2. Trinh bay dwoc wu nhuoc diém cua thudc dan.

3. Néu duoe nhitng ta dwoc thuong ding dé diéu ché thudce dat vé
cdu tao, wu nhuoc diém va cdach sir dung.

4. Nam dwoc ki thudt diéu ché thuéc dit bang phwong phdp dun
chady dé khuén.

I. DPAI CUONG
1. Pinh nghia

Thudc dit 1 nhimg dang thudc phan lidu, c6 thé ran ¢ nhiét do
thuong, khi ddt vao cac hdc tu nhién cua co thé thi chay 1ong hodc hoa
tan trong niém dich dé giai phong duoc chit, nham gy tac dung diéu
tri tai chd hodc tac dung toan than.

Thuc ra thudc dat 1a tén goi chung cho cac dang thudc dan, thude
trimng va thude but chi. Tuy c¢6 hinh thu, kich thudc va khdi luong khac
nhau nhung céc dang thudc nay thuong duoc xép chung 1a thube dat, vi
gidng nhau vé cach dung, thanh phan va k¥ thuét bao ché.

2. Phan loai

Can ctr vao noi dat, cac dang thube dat dugc phan lam 3 loai, c6
tén goi nhu sau:

- Pit tryc trang: CO tén goi 1a thude dan (Suppositoria Rectalis).

- Pit 4m dao: CO tén goi 1a thudc trimg (Suppositoria Vaginalis).

- Pit niéu dao hoidc cac hdc nho hon hoidc cac 16 ro: CO tén goi 1a
thudc bt chi (Styli medicamentosi).

3. Pic diém
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3.1. Vé hinh tha, kich thwéc va khoi lwong

Thuéc dan

Thuong c6 dang hinh tru, hinh nén va hinh thay 161, c6 duong
kinh tir 10 - 15 mm, chiéu dai 30 - 40 mm, khdi luong tir 1 - 3 gam,
trung binh 2 gam, loai dung cho tré em thuong c6 khdi luong 1 gam.

Thubc tritng

Thuong dang hinh cau, hinh trimg va hinh 1udi c6 khéi lugng tir
3-10 gam, trung binh 5 gam.

Thudc biit chi

Co6 hinh giéng 161 bat chi, mot dau nhon, c6 duong kinh tr 1 - 4
mm, chiéu dai tir 6 - 20 cm, khdi lugng tir 0,5 - 4 gam.

3.2. Vé tac dung

Céc thudc dang trimg va dang bat chi duoc ding chi yéu dé gay
tac dung diéu tri tai chd nhu sat trung, giam dau, cAm mau, 1am diu,
lam san se, chéng ndm ..., riéng thudc dan ngoai tac dung diéu tri tai
chd con dung dé diéu tri toan than. Thuc té thuong gap thudc dan ha sbt
giam dau, an than, gay ngu, chira hen phé quan ....
4. Sw hép thu dwge chit tir thude dan va cac yéu t6 anh hwéng
4.1. Sw hip thu dwoc chit tiv thudc dan

Sau khi dat vao truc trang, vién thude duoc chdy long hodc hoa
tan trong niém dich, dugc chét duoc giai phong va hép thu vao co ché
theo 2 dudng chu yéu:

Duong thir 1. Theo tinh mach tryc trang dudi va tinh mach truc
trang giita vao tinh mach chi dudi rdi vao hé tudn hoan chung khong
qua gan.

Duong thir 2: Theo tinh mach tryc trang trén vao tinh mach ctra
qua gan 1di vao hé tuan hoan chung.

Ti 1& dugc chat hép thu theo moi duong phu thudc vao vi tri dat
ctia vién thudc vao truc trang. Néu vién thudc dat vao vung tinh mach
tryc trang dudi thi luong chat hip thu theo duong thir nhét 1a 70% va
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theo duong thur 2 1a 30%. Néu vién thudc dit vao vung tinh mach truc
trang gitra ti 1¢ dugc chét hap thu theo mdi duong 1a 50%.

Dang thudc dan c6 nhimng wu diém:

C6 khoang 50 - 70% luong dugc chat sau khi hdp thu dugc
chuyén vao hé tudn hoan khong phai qua gan, khong bi phan hiy & gan
trudc khi gy tac dung.

Dang thubc dan con thich hop voi duogce chit c6 mui kho chiju, dé
gay non khi udng thudc, cac duoc chit d& bi phan huy boi dich da day
hodc cac duge chét bi chuyén héa nhanh & gan.

Dang thube dan cling thich hop v&i ngudi bénh 1a phu nir c6 thai
d& bi nén khi uéng thudc, tré em con bé sg uéng thube, bénh nhan &
trang thai hon mé khong thé udng thude.

5. Yéu cau chat lwong ciia thude dit

- Phai ¢6 hinh thu, kich thudc, khoi lugng phu hop véi noi dit, sai
s6 khéi lugng timg vién so vai khdi lugng trung binh khong qué 5%.

- Mdi vién thude phai chtra lugng duogc chét yéu cau, dugc chét
phai duge phan tan dong déu trong toan vién thudc, mit cit cta vién
thude phai d@)ng nhét. Ham luong dugce chét trong mdt vién dinh lugng
bang phuong phép qui dinh va sai léch khong qua 10% so voi ham
luong yéu cau.

- Vién thudc phai c6 do bén co hoc du dé giir duoc hinh thi trong
qué trinh bao quan va khi sir dung c6 thé dung tay dat vao cac hdc cua
co thé mot cach dé dang.

- Phai nhanh chéng chuyén sang thé long sau khi dat dé giai
phong duogc chit.

- Phai diu véi niém mac va gay dugc tic dung diéu tri mong
mudn.

IL. TA DUQC CUA THUOC PAT
1. Cac yéu ciu ddi véi ta dwge thude dit
- Phai gidi phong duoc chat nhanh tao diéu kién cho dugc chat
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hap thu d& dang.

- Thich hop véi nhiéu loai dugc chat hay gip trong thudc dan,
khong gy tuong ky vé6i cac duge chit ¢ kha ning tao véi cac duge
chat thanh hdn hop ddng déu.

- Thich hop v6i nhiéu phwong phép diéu ché: D6 khuén, nin hodc
ép khuon.

- Bén vitng, khong bi bién chit trong qua trinh bao quan va khong
gay kich trng niém mac noi dat.

2. Phan loai ta duoc

Dua vao kha ning hoa tan va co ché giai phong duge chat ngudi
ta chia ta duoc thude dat lam ba nhoém nhu sau:

Nhom 1:

Céc t4 dugc béo khong tan trong nudc nhung chdy long ¢ than
nhiét dé giai phong duge chat. Gom hai phan nhom:

a.Cac dau m& sap

b.Céac dan chét ctia ddu m& sap.

Nhom 2:

Céc ta dugc than nudc, hoa tan trong niém dich dé giai phong
duoc chit. Gom hai phan nhom:

a.Céc keo than nudc c6 ngudn gdc ty nhién.

b.Cac keo than nudc c6 ngudn gbc tong hop.

Nhom 3:

Céc ta dugc nhii hoa vira c6 kha nang chay long, vira c6 kha nang
nhii hoa dé giai phong duoc chét.

3. Mot s6 ta dwoc thong dung
3.1. Cdc td dwge béo chiy léng 6 thin nhigt dé gidi phong dwoc chit
3.1.1. Cac dau mé sdp

Bo cacao

Bo cacao thu duoc bang cach chiét hodc ép tir hat cua cdy cacao.

La chit rin mau vang nhat c6 mui thom dé chiu ctia cacao, co ty
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trong & 20°C 1a d = 0,94 — 0,96 chay & 34 — 35°C, d6 déng ran 25°C
khong tan trong nudc, it tan trong con, d& tan trong ether, cloroform.

CAu tao bdi ester ciia glycerin véi cac acid béo no va chua no
nhu: Acid palmitic, stearic, oleic, linoleic.

Céach su dung:

Khi str dung bo cacao 1am ta duoc thude dit nguoi ta phai biét
cach khic phuc nhitng nhuoc diém cua bo cacao.

- Dé ting d6 ctmg va nhiét do néng chay cua bo cacao ngudi ta
thudng phdi hop bo cacao vdi mot ty 1é thich hop céac ta duge béo co
nhi¢t d§ nong chay cao hon nhu:

Sap ong voi ty 1€ tir 3 — 6%

Parafin véi ty 1€ tr 1 — 3%

- Witepsol S(s2 55 58) c6 dic diém chung 1a c6 nhiét d6 nong chay
tuong dbi thap, khi chay c6 d6 nhét twong dbi cao, thich hop dé diéu
ché thudc dit c6 chira dugc chat c6 ty trong 16n d& lang khi d6 khuon.

- Witepsol E@s - 76 - 79 - 85) ¢6 dic diém chung 1a c6 nhiét d6 nong
chay cao, thich hop dé diéu ché thubc dat vé mua néng, thude dit co
chtra duoc chat 1am ha nhiét do néng chdy cua ta dugc va thudc dat can
tac dung tai chd.

3.2. C&c ta duwgc thin nwéc
3.2.1. Cdc keo than nwéc cé nguon goc tw nhién

Ta duoc gelatin glycerin

Theo Duogc dién Viét Nam I t4 dugc gelatin glycerin ¢6 thanh
phan nhu sau:

Gelatin : 10g
Glycerin : 60g
Nude  :30g

Céch diéu ché: Thai nho gelatin vao nude cho truong nd. Pun
nong cach thity glycerin 1én 55 — 60°C, d6 gelatin dd ngadm & trén vao
khudy cho tan hoan toan, loc nhanh qua gac.
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Khi diéu ché ta duoc gelatin glycerin can luu ¥:

- Khong dun hén hop qua 60°C vi anh huong t6i kha ning tao gel
cua gelatin.

- Chi diéu ché ta dugc nay khi ding ngay hodc chi dung trong
mot vai ngay, néu dé lau hon phai cho thém chit bao quan chdng nim
mbc thich hop nhu nipagin, nipasol véi ti 1€ 0,1 — 0,2%, hoac
clometaxileol 0,1% ...

- Ty 18 gelatin glycerin va nuéc c6 thé thay d6i chat it cho phu
hop vai tinh chét ctia dugc chit va diéu kién khi hau khac nhau.

Ta dwoc thach

Thach thuong dung véi ndng d6 2% trong hdn hop bang phan
glycerin va nuéc dé lam ta duoc thude tring. T4 dugc nay chi bén &
mdi truong trung tinh hoac hoi kiém. So véi ta dugc gelatin, ta dugc
thach c6 d6 bén co hoc kém hon, ché véi td duge thach vién thude dé
vO.

3.2.2. Cdc keo than niede c¢6 nguon goc tong hop

Ta duoc polyethylene glycol

Chat théng dung nhat trong keo than nude c6 ngudn gde tong hop
1a ta dugc polyethylenglycol (PEG). Dé lam ta dugc thude dit nguoi ta
hay ding hdn hop cac PEG ¢ thé mém va ran dé hdn hop thu duge c6
do chay trong khoang 45 — 55°C .

Uu diém:

- Co6 nhi¢t do nong chady cao hon than nhiét nén vién thude co6 do
bén co hoc cao hon so voi vién thude ché tir ta dugc béo chay long &
than nhi¢t. Vi vay PEG la t4 dugc thich hgp voi diéu kién khi hau nhiét
déi.

- Thich hop dé diéu ché thudc dit c6 chira cac dugc chét it tan
trong nudc.

Nhueoc diém:

- Do d6 cing ctia vién thudc 16n nén thuong gy dau néu chd dit
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bi tén thuong, cho nén khong dung dé diéu ché thudc dan chita tri hau
mon, rd hau mon.

- C6 tinh hdo 4m cho nén khi hit niém dich thuong kich thich nhu
dong, vi viy néu thoi gian hoa tan qua dai vi vién thude co thé bi day ra
ngoai.

Mot s6 hdn hop PEG hay dung lam ta duoc thude dat:

Hén hop 1: Polyetylenglycol 1000: 96%

Polyetylenglycol 4000: 4%

- Hon hop nay c¢6 d6 chay tuong dbi thap nén hoa tan tuong ddi
nhanh trong niém dich dé giai phong duoc chat, thich hop dé diéu ché
thudc dan nham giy tac dung chung trén co thé hoic thubec dan co sb
lugng 16n cac dugce chit & dang bot.

Hén hop 2:Polyetylenglycol 1000: 75%

Polyetylenglycol 4000: 25%

Hon hop nay c6 do chay va do cimg cao hon hén hop 1, dung
thich hop trong trudng hop thude dit can giai phong dugc chat tir ti,
hodc thude dit c6 chira dugc chit & thé long.

3.2.3. Cac ta dwoc nhii hoa

Céc ta dugc nhii héa thuong 1a mot chat hdn hop cac chét co kha
nang nhii héa manh, khi dat vao cac hdc tu nhién cua co thé thi vira co
kha nang hut niém dich vira c6 kha ning chay long dé giai phong duoc
chit. Tuy nhién dé dam bao giai phong duoc chat mot cach chic chén,
nguoi ta chi sir dung cac chit nhii hoa co nhiét d6 néng chay thap hon
than nhiét.

Nhin chung céc ti dugc nhii héa c6 thé chit gan gidng céc ta
duoc béo. Dé ché thudc dat nham gy tac dung tai chd thudng dung ta
duoc nhil hoa tao kiéu nhi trong N/D. Dé ché thudc dat gy tac dung
toan than ding t4 duoc nhii twong kiéu D/N. Véi ta duogc nay sau khi
duogc giai phong duge chat s& khuéeh tan d& dang vao niém dich thim
nhanh qua niém mac vao hé tuan hoan chung.
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3.2.3.1. Uu diém cua céc t4 duoc nhil hoa

- Giai phong duoc chat nhanh.

- Sau khi duoc giai phong duoc chét tiép xtc nhanh v6i niém mac
dé phat huy tac dung tai chd hoic tac dung chung trén toan than.
3.2.3.2. Mot s6 ta duge nhil hoa hay dung dé diéu ché thude dat

Monolen (hay propylenglycol monostearat)

La chét rin, tron min giéng bo cacao, nhung c6 do bén co hoc
cao hon, chay ¢ 36 — 37°C.

Uu diém:

- Thich hop véi nhiéu loai dugc chit hay dung dé diéu ché thude
dat.

- Khong ¢6 tac dung duogc ly riéng va diu voi noi dat.

- Bén vitng trong qua trinh bao quan.

- D& @6 khuén va dé 16c khuén.

- Co thé dung mot minh hoac phéi hop nhiéu t4 duoc khac dé
diéu chinh thé chat.

Tween 61(polyetylenglycol 4-Sorbitan monostearat)

Bang 11.1. Hé s6 thay thé cia mot s6 duoc chat vai ta duoc bo
cacao hoac cac ta dugc béo c6 d =0,95

STT | Téndwoechit | e 0 thay the
: E F

1 anlgin 1,27 0,79

2 anestesin 1,33 0,75
3 antipirin 1,25 0,8

4 acid boric 1,50 0,66

5 acid benzoic 1,50 0,66
6 acid galic 2,00 0,5

7 acid salicylic 1,30 0,77
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8 acid tanic 1,60 0,63
9 bismut carbonat 4,50 0,22
10 bismut salicylat 4,50 0,22
11 bismut galat basic 2,70 0,37
12 bismut nitrat basic 6,00 0,16
13 bom peru 1,10 0,91
14 cao benladon 1,30 0,77
15 cao opi 1,40 0,70
16 chi acetat 2,50 0,40
17 cloral hydrat 1,50 0,67
18 cocain hyroclorid 1,30 0,77
19 codein hydroclorid 1,50 0,67
20 Euphylin 1,10 0,91
papaverin
21 hydroclorid 1,59 0,63
22 phenobarbital 1,20 0,83
23 Phenol 0,90 1,10
24 lodoform 4,00 0,25
25 kali clorid 4,50 0,22
26 kali bromide 1,00 1,00
27 kém oxyd 4,00 0,25
28 kém sulfat 2,80 0,35
29 quinin sulfat 1,00 1,00
30 | luu huynh két tia 1,60 0,62
31 Menthol 0,70 1,4
32 morfin hydroclorid 1,60 0,62
33 natri bromide 2,30 0,43
34 procain hydroclorid | 1,20 0,83
35 Resorcin 1,40 0,71
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36 santonin 1,30 0,77
37 sulfanilamid 1,70 0,6
38 sulfatthiazon 1,60 0,62
39 theobromin 1,40 0,71
40 theophylin 1,23 0,81

Vay 1,65 g decmatol thay thé duoc x gam bo cacao

x =1,65*%1/2,7 = 0,69

Tuong tu nhu vdy: 1,1 gam ichtyol thay thé duoc 1 gam bo
cacao, 1,65 gam ichtyol thay thé dugc y gam bo cacao.

y =1,65*%1/1,1 = 1,5¢

Vay luong bo cacao can 1ay 1a: 3*11 — (0,6+1,5) = 30,99

Cach thtr 2 dya vao HSTT nghich F

Nhu da tra bang HSTT 6 trén:

C6 nghia 13 1g decmatol thay thé duoc 0,36g bo cacao, 1,65g
decmatol thay thé dugc x gam bo cacao.

y =1,65*0,36/1 = 0,69

Tuong tu nhu vay: 1,1g ichtyol thay thé duoc 0,90g bo cacao,
1,65 gam ichtyol thay thé dugc y gam bo cacao.

y =1,65*0,90/1 = 1,59

Vay luong bo cacao can 1ay 1a:

3*11-(0,6 +1,5) = 30,99

Nguoi ta chi tinh san HSTT cta cac duoc chat v6i bo cacao. Khi
da biét HSTT cua mdt dugc chit cia bo cacao ta cd thé tinh dugc
HSTT cua duge chat dé véi cac ta dugc khac theo biéu thic sau:

E2 = Ex1.di/d2

Trong do:

E2 1a HSTT cua dugc chat véi ta duge khéc.

E; 1a HSTT cua dugc chit d6 vai bo cacao.
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d1 14 khéi lugng riéng cua bo cacao.

d2 14 khéi luong riéng cua tac dugc khéc.

Truong hop duoc chét va ta duoc o ty trong khac nhau va luong
duoc chat trong mot vién 16n hon 0,05g dé dam bao mdi vién thude
chtra dang luong duoc chit yéu cau thi phai dua vao hé sb thay thé cua
duoc chit vé6i ta duoc dé tinh chinh xéac luong ta duoc can léy.

Ngudi ta quy udc goi hé sb thay thé thuan (HSTT thudn) cua
duogc chat voi ta dugc 12 E va hé sd thay thé nghich (HSTT nghich) 1a
F.

- HSTT thuan (E) ctia mdt duoc chét véi ta duge la luong dugc
chat thay thé dugc 1 gam ta dugc vé& mit thé tich khi 6 khuon. Hay noi
mot cach khac 1a HSTT thuan cia mot duge chat voi mot ta duge 1a
luong duge chét co thé tich bang thé tich ciia 1 gam ta duoc do.

- HSTT nghich (F = 1/F) 1a lugng t4 dugc c6 thé tich bang thé
tich ctia 1 gam dugc chét.

HSTT cua cac dugc chat ddi véi bo cacao da duge tinh sén va ghi
thanh bang, chiing ta chi viéc tra bang va tinh luong ta dugc can lay

(bang 11.1)
Vi du: Céch tinh nguyén phuy liéu cho don thudc sau:
Rp
Decmatol : 0,159
Ichtyol : 0,159

Bo cacaovd : 3,009

M.F.Sup D.t.d : N°10

Pon thudc trén cho luong dugc chit va ta dugc ctia mot vién, yéu
cau diéu ché 10 vién nhu vay:

Khuén thude 3g ¢6 nghia 1a khudn chira duge 3 g bo cacao khong
c¢6 dugc chit, nhung & ddy khéi lwong riéng ctia bo cacao va duoc chat
khac nhau, bo cacao c6 khdi lugng riéng d = 0,95 con Decmatol c6
khdi luong riéng d = 2,6. Véan dé dat ra 1 phai tinh xem khdi luong
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Ichtyol va Dematol di thay thé duoc bao nhiéu bo cacao dé tinh chinh
xéc luong bo cacao can 1ay.

Pé thu duoc 10 vién thudc ta phai tinh nguyén liéu du 10% co
nghia la tinh nguyén liéu phu liéu cho 11 vién.

Luong decmatol can 1ay: 0,15 x 11 = 1,56g

Luong ichtyol can lay: 0,15 x 11 = 1,65g

Chung ta phai tinh xem luong bo cacao can 1ay 13 bao nhiéu.

Tra bang chiing ta biét:

HSTT cua decmatol véi bo cacao E=2,7vaF=0,37

HSTT cua ichtyol véi bo cacao E =1,1vaF =0,90

Dua vao HSTT cua cac duge chat voi bo cacao dé tinh chinh xéc
luong bo cacao can lay dé diéu ché don thude trén.

C06 hai cach tinh nhu sau:

- Cach thir nhat dua vao HSTT thuan E

Nhu da tra bang HSTT:

C6 nghia 14 2,7g decmatol thay thé dugc 1 gam bo cacao.

La chét rin, mau trang hoi nga giéng bo cacao nhung khong tron
nhon giéng bo cacao. Chay ¢ 35 — 37°C, c¢6 nhiéu vu diém giéng
monolin nhung 1a chat nhil héa tao kiéu nhii tuong D/N.

Dé lam t dugc thude dit, tiy truong hop ¢ thé dung mot minh
hodc phdi hop véi cac chat nhii hoa khéc, vi du c6 thé ding cac hdn
hop sau:

Tween 61 60 phan

Tween 60 40 phan

Hoac

Tween 61 90 phan
Glycerin monostearat 40 phan

Céc thanh phan ta dugc trén co nhiét do nong chay 35 — 37°C, ¢6
thé phéi hop véi nhiéu loai dugc chat, dam bao chay hodc ra nhanh,
giai phong dugc chat tot.
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I1I. KY THUAT BAO CHE THUOC PAT
1. Phuwong phap dun chay d6 khuédn

Phuong phap dun chay d6 khuén duoc thuc hién qua hai giai
doan

- Chuén bi dung cu va nguyén phu liéu

- Phéi hop duoc chat vao ta duoc va db khuon.

1.1. Chudn bi dung cu va nguyén phu liéu
1.1.1. Dung cu

O quy md bao ché nho thuong sir dung cac dung cu sau:

- Dao bang thép khong gi, ban mai hodc cbi chay st dé 1am vun ta
duoc va 1am min duoc chit.

- Bat st hodc bat men dé dun chay cach thay ta dugc va phdi hop
dugc chét vao ta dugc trude khi d6 khudn.

- Céc loai khuon bang kim loai: Dong, nhom hoic thép khong gi
c¢6 hinh vién thich hop, co thé théo lip d& dang dé 13y vién thudc ra
khoi khuon.

1.1.2. Nguyén phu liéu

Khi tinh toan nguyén phu liéu dé dam bao thu dugc ding sb
lwong vién thudc can diéu ché ti phai tinh du 10% dé trir hao phan dinh
dung cu:

Vi du: Mubn diéu ché 10 vién thudc dit bang phuong phap dun
chay d6 khu6n phai tinh lugng dugc chat va ta duoc cho 11 vién.

Vi du: Biét HSTT cua decmatol véi bo cacao 1a E = 2,7 ta c¢6 thé
tinh dugc HSTT ctia decmatol voi ta dugc gelatin glycerin biét rang
khdi lugng riéng cua bo cacao d = 0,95 va khdi luong riéng cua ta dugc
gelatin glycerin lad = 1,15.

Ta co:

y =2,7.0,95/1,15 = 2,23
1.2. Phéi hop dwoc chit vao td dwoc va do khuon
1.2.1. Phéi hop duwoc chdt vao té dirgc
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Dé phdi hop duoc chat vao ta dugc can phai dua vao tinh chat
ctia dugce chit ma str dung riéng ré hodc két hop cac phuong phap hoa
tan, tron déu don gian hoac tron déu nhil hoa.

Déi v6i ta duoc béo va ta duoc nhil hoa: Thudng gip 4 truong
hop sau:

- Trudng hop trong thanh phan thude dit ¢6 cac duoc chat dé tan
trong t4 dugc (cloral hydrat, anestesin ...): Hoa tan dugc chit trong mot
phﬁn ta dugc da dun chay cach thuy, cho phén ta duoc con lai vao tron
cho chay déu.

- Trudng hop trong thanh phan thude dit cé cac dugce chéat & thé
long phan cuc hoac dé tan trong dung mdi tro phan cuc (céc loai keo,
novocain hydroclorid...): Hoa tan dugc chit trong mot lidu luong tdi
thiéu dung moi tro phan cuc, sau d6 nhii héa dung dich d6 vao ta dugc
da duoc dun chay cach thiy. Néu nhu t4 duge khong c6 kha ning nhil
hoa thi phai thay mot phin td dugc bang chit nhii hoa thich hop
(cholesterol, alcol cetylic hoac lanolin khan nudc...).

- Truong hop thudc dat chira cac dwgc chat khong tan trong ta
dugc, cling khong tan trong nudc (sulfamid, paracetamol, indomethacin
L) Nghién duoc chit thanh bot min, thém mdot phﬁn ta dugc vao tron
déu. Pun chdy céch thuy phﬁn ta duoc con lai, cho hon hop bot ¢ trén
vao tron déu.

- Truong hop thube ddt co thanh phan dugc chét phic tap, thi
phai két hgp mot cach hop 1y cac phuong phap hoan toan, nhii hoa va
tron déu don gian dé phdi hop duoc chét vao ta duoc roi d6 khuon.

Déi véi ta duoc than nude (ta dugc gelatin glycerin ...). Ta ciing
gdp cac truong hop tuong tu nhu trén.

- Truong hop thude dat trong thanh phan c6 cac duge chat khong
tan trong dung moi tro khong phan cuc (progesteron, vitamin D...).
Hoa tan duogc chit vao mot luong tdi thiéu dan thuc vat sau do6 tron déu
nhii héa vao hdn hop ta duoc méi didu ché & gan nhiét 46 dong dic.
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- Trudng hop trong thanh phan c¢é cac duoc chit khong tan trong
nudc ciing khong tan trong dau (cloramphenicol, sulfatazon...): Nghién
nho duoc chét trong cdi, thém mot phan glycerin hoic nuéc nghién
thanh bot nhdo min, sau d6 phdi hop vao ta duoc méi diéu ché ¢ gan
nhiét d§ dong dac.

- Trudng hop thube dit ¢ thanh phan duoc chit phic tap ta phai
phéi hop mét cach hop 1y cac phwong phap hoa tan, tron déu don gian
va nhii hoa dé phdi hop duogc chit vao ta dugc rdi d6 khuédn.

1.2.2. D6 khuon

Sau khi phdi hop duoc chét vao ta duogc, phai chd khdi thude
ngudi dén gﬁn nhi¢t d6 dong dac maoi d6 vao khudn d3 duoc diét khuan
va boi tron. Véi ta duoc bo cacao thuong d6 khuon ¢ khoang 27 —
28°C, véi ta duge gelatin glycerin thuong d6 khuon & 37 — 38°C.

Phai d6 nhanh va lién tuc dé tranh hién tuong tao ngém trén vién
thube va phai dd sao cho khéi thudc cao hon bé mit khuon 1-2mm, dé
khi thudc dong ran, vién thudc khong bi 16m day.

Sau khi d6, khuén phai duge dé ¢ noi mat 5 - 10°C chd cho thube
dong ran hoan toan, ding dao gat phan thudc thira & trén, thao khuon
dé 1ay vién thudc ra ngoai.

2. Phuong phap ép khuon

Céch tién hanh: Nghién dugc chat thanh bot min, tron thanh bot
kép. Thém dan timg phan ta dugc tron déu. Tiép tuc nghién va lén ky
cho t6i khi duge khdi thude déo dai, sau d6 cho khdi thude vao nhiing
thiét bi kiéu pittong ép khdi thudc vao cac khudn co hinh thi va kich
thudc pht hop vé6i noi dat thude.

Phuong phap ép khuon c6 nhuge diém sau:

- Chi diéu ché duoc vé6i cac dugce chit béo.

- Vién thubc khong dep.

- Khong dam bao vé sinh vo khuan.

- Chi diéu ché dugc mot sb lugng nho vién thude.
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3. Phwong phap nan

Phuong phap nan 1a phuong phap rat don gian dugc st dung dé
diéu ché thudc dat trong diéu kién khong co trang thiét bi day da hoic
trong trudng hop duoc chat khong bén & nhiét do cao.

Céch tién hanh nhu sau:

- Nghién duogc chat thanh bot min, tron thanh bot kép.

- Thém dan timg phan ta duogc tron déu.

- Tiép tuc nghién va 1én k§y cho dén khi dugc khéi thude déo dai.

- Dung thudc bet, va ban chia vién lan thanh dia vién hinh try.

- Dung dao chia thanh cac phan bang nhau, sitra thanh hinh vién
phu hop vao noi dat.

Uu diém cua phuong phap nin:

- Ki thuat bao ché don gian.

- Khong can dung cu phuec tap.

Nhuoc diém:

- Chi diéu ché dugc voi cac ta duoce béo.

- Vién thubc khong dep.

- Khong dam bao vé sinh vo khuan.

- Chi diéu ché dugc mot s6 lugng nho vién thude.
IV. KIEM TRA CHAT LUQNG THUOC PAT

Nguoi ta thuong kiém tra chit lugng thudc dit theo cac tiéu
chuan sau:
1. Cam quan

Hinh thu, kich thuéc, do dong nhat.
2. D) ddng déu khoi lwong

Khéi lugng cua timg vién va sai s6 vé khéi lugng mdi vién so véi
khdi lugng trung binh.
3. Dugc dién Viét Nam II quy dinh thir d9 tan ra thudc dit nhw sau

Dung cu thir 1a mot 6ng bang thity tinh hodc chat déo trong sudt
c6 bé day thich hop duong kinh trong 52mm, cao 60mm, bén trong c6

TRUONG CAO BDANG PHUONG BDONG QUANG NAM
www.phuongdonggn.vn / phuongdonggn.edu.vn



140

hai tAm kim loai khong gi, hinh tron duong kinh 50mm, dat cach nhau
30mm, mdi tam duc 39 16, duong kinh mdi 16 4mm.

Thi nghiém duoc tién hanh vai 3 éng nhu vay, moi 6ng chira mot
vién thudc va duoc gin vao mot que khudy thing dimg c6 thé quay voi
tdc do rat cham. TAt ca 3 6ng duoc dat trong mot cde thuy tinh dung 4
lit nuwdc ¢ 37°C sao cho dng thir ngdp sdu trong nude 90mm, cr 10 phut
thi quay chuyén chd trong nude mot goc 180°C.

Poc thoi gian khi vién thudc da tan hodc bién dang hoan toan.
Duogc dién Viét Nam qui dinh d¢ tan ra ctua thude ché véi ta duoc béo
phai nho hon 30 phut va t4 dugc than nudc phai nhé hon 60 phut.

4. Pinh lwong dwoc chit trong mjt vién

Chiét duoc chat va dinh lugng dugc chét béng cac phuong phéap
thich hop, ty 1€ dugc chét trong tung vién phai dat qui dinh theo tung
chuyén luédn cu thé.

5. Xac dinh kha ning giai phong dwoc chét

Trong nghién clru cac dang thudc dat, nhat 1a cac thudc dan
nguoi ta thuong cht y nhiéu dén kha ning giai phong duge chat vi d6
1a nhitng thong sé quan trong lién quan ti sinh kha dung ciia thudc.

V6i mong mudn thu duoc nhiing két qua twong tng voi tac dung
ctia thudc nguoi ta da xay dung nhitng mé hinh thi nghiém c6 cac diéu
kién thi nghiém gan giéng véi diéu kién ctia co thé.

V.PONG GOI VA BAO QUAN THUOC PAT

O quy mé pha ché nho (phong bao ché bénh vién, ctra hang...)
thubc duoc dong goi riéng timg vién bang gidy chdng am (gidy bong
kinh hoac giéy thiéc.. .), dung trong lo rong miéng nut kin hodc trong lo
gidy clg c6 ngan riéng.

O quy md cong nghiép thude dugce dyng trong nhitng vi, dong
thoi 1a khuon bang chat déo co in tén thudc, mdi vi chira 4, 6 hoic 8
vién thude. Cac vi thude duoc dit trong hop gidy cing.

Thudc duge bao quan noi khd, mat, nhiét do < 30°C.
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Chwong 12: THUOC BOT

MUC TIEU

1. Trinh bay dwoc dinh nghia, vu nhuwoc diém cuia thuéc bot.

2. Néu dwoc mét sé dac diém cia tiéu phan van dung trong bao
ché.

3. Trinh bay nguyén téic bao ché bét kép.

4. Néu duwgc phiong phdp bao ché thuéc com
I. DPAI CUONG
1. Pinh nghia

DDVN II, tap 3 dinh nghia vé thudc bot nhu sau: “Thudc bot 1a
dang thudc rin kho toi, dé uéng hodc dung ngoai, duoc bao ché tir mot
hodc nhiéu loai bot thude co kich thude xac dinh bang cach tron déu
thanh hdn hop dong nhat”.

Nhu vay ciu tric co ban caa thude bot 1a tiéu phan duoc chét ran
da duoc phan chia dén kich thuéc xac dinh (trc 1a bot thude). Trong
thube bot kép, ngoai tiéu phan duogc chét ran, c6 thé co cac dugc chit
long hay mém nhung khong duoc vuot qua ty 1& cho phép giy anh
huong dén thé chét khé toi cta thude bot.

Trong y hoc cd truyén, thude bot duoc goi la “thudc tan”.

2. Phan loai
C6 nhiéu cach phan loai thude bot.
2.1. Dwa vao thanh phin
Ngudi ta chia thanh 2 loai: Thudc bot don va thude bot kép.
2.1.1. Thuée bét don
Trong thanh phan chi c6 mot dugc chét.
2.1.2. Thuéc bét kép
Trong thanh phan c6 tir hai duoc chat tré 1én.
Trong thanh phén cua thube bot, ngoai dugc chét, con co thé ¢ ta
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dugc. Trong thube bot thuong gip cac ta duoc sau:

- T4 dugc don hay pha lodng: Thuong gip trong bdt ndng do,
ding dé pha lodng cac duoc chat doc hay tic dung manh. Trong d6 hay
dung nhat 1a lactose.

- Ta dugc hut: Dung cho céc bot kép co chét long, mém, chit héo
am tham gia vao thanh phan cua thudc bot. Hay dung cac loai nhu calci
carnonat, magnesi carbonat, magnesi oxyd ... Lugng dung tuy theo ty
1é cac chét long, mém c6 trong cong thirc thude bot.

- T4 dugc bao: Dung dé cach ly cac duoc chat twong ky trong bot
kép. Thuong dung céc bt tro nhu magnesi oxyd, magnesi carbonat,...
Luong dung bang mot nira cho dén ddng lugng véi cac chat can bao.

- T4 dugc mau: Thuong dung cho bot kép chira cac dugce chét doc
hay tdc dung manbh, chiém ty 1€ nho trong hdn hop bot kép, dé kiém tra
su phan tan dong nhét cua cac dugc chat nay trong khdi bot. Hay ding
nhat 1a carmin véi ty 1€ 25% dén 100% so v&i duge chét can kiém tra
su phan tan.

- T4 dugc huong vi: Thuong dung bdt thuong, duong hoa hoc,
cac loai tinh dau hodc cic chéat thom tong hgp nhu cac dang thude
khac.

2.2. Dwa vao cdch phan liéu déng gdi
C6 2 loai: Bot phan liéu va bot khong phan lidu.
2.2.1. Bét phan liéu

La thudc bdt sau khi diéu ché xong, dugc chia san thanh liéu mot
lan dung (thudng 1a goi trong gidy goi thude bot) dé cap phat cho nguoi
ding. Thubc bot phan lidu thudng dung dé udng. C6 2 cach ké don
thude bot phan lidu pha ché theo don:

- Ghi tong luong duoc chit can lay va s6 liéu phai chia.

- Ghi lidu dung ctia duge chét va s lidu phai diéu ché.

Ca 2 cach ké don déu bao ham mot ndi dung bao ché nhu nhau.
2.2.2. Bot khéng phan liéu
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La thudc bot sau khi diéu ché xong, ngudi bao ché dong géi toan
bo luong thude bot vao mot dung cu thich hop 10l cép phat cho bénh
nhan, dé bénh nhan tuy phan liéu 14y khi dung. Bot khong phan lidu
thuong 13 bot ding ngoai duoc dung trong cac lo rong miéng dé ngudi
bénh tién dung. Bot khong phan lidu bao ché theo don, trong don thude
khong co chi dinh phan liéu ma thuong ghi hudng din cach dung dé
nguoi bénh tién st dung.

2.3. Dwa vao kich thwéc tiéu phin (KTTP)

DDVN II, tap 3 chia thanh 5 loai:

- Bot tho (2000/355): La bot ma tat ca cac tiéu phan qua dugc riy
s6 2000 va nhiéu nhét 12 40% qua dugc ray s6 355.

- Bt ntra tho (710/250): T4t ca cac tiéu phan qua duoc rdy 710 va
nhiéu nhét 1 40% qua dugc ray sé 355.

- Bot nira min (355/180): Tat ca cac tiéu phan qua dugc rdy 355
va nhiéu nhét 1a 40% qua dugc ray sé 180.

- Bot min (180): Tét ca céc tiéu phan qua duoc ray 180.

- Bot min (125): Tét ca céc tiéu phan qua duoc ray 125.

2.4. Dwa theo cach dung

DDVN II chia ra thudc bot dé uéng, thudc bot dé dép.

Trén thuc té thube bot duge dung theo nhiéu con duong khac
nhau:

- Thudc bot dé udng: La loai thudc bot hay gip nhét, thuong duoc
phan liéu dung (néu dong nhiéu lan ding thi thuong dong kém theo
dung cy phan liéu theo thé tich).

Thubc bot dé udng co nhiéu loai: Dé udng truc tiép, dé pha thanh
dung dich (thudng ché dudi dang sui bot), pha thanh hdn dich. Véi tré
em hay diung loai bot dé pha siro (dudi dang hoa tan hay dang hdn
dich).

Loai dé udng tryc tiép thuong duoc chiéu v6i nude hay mot chat
1ong thich hop (nudc dudng, nude hoa qua, nude chio ...). Loai dé pha
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dung dich hay hdn dich phai hoa tan hay phan tan trude khi udng.

Thudc bot dé dung ngoai: C6 thé dung dé xoa, dé ric, dé dip trén
da lanh hodc da bi ton thuong (thude bot dung cho vét thuong phai vo
khuan). Thudc bot dung ngoai thuong phai 14 bot min hodc rat min dé
tranh kich ung.

Ngoai ra con c6 cac loai thude bot dung trén niém mac (nhu thude
bot dung dé hit, dé phun mu, dé thoi vao miii, vao tai...) hoac dé pha
tiém, pha thuéc nho mat. Cac loai thudc bot nay s€ dugc xem xét tai
cac dang thudc tuong ung.

3. Uu diém cia thudc bt

K¥ thuat bao ché don gian, khong doi hoi trang thiét bi phuc tap,
dé dong goi va van chuyén.

Thudc bot chu yéu di tr dugc chét ran 6n dinh vé mat hoa hoc,
turong ddi bén trong qua trinh bao quan, tudi tho kéo dai, thich hop véi
cac duge chéat dé bi thuy phan, dé bi oxy hoa, d& bién chat trong qua
trinh san xut va bao quan. Do d6 hién nay nhiéu loai dugc chit khong
bén va mat hoa hoc thuong dugce bao ché dudi dang bt pha dung dich,
bot pha hdn dich dung dé udng hay tiém. Ciing do di tir dwoc chét ran,
it xay ra tuong tac, tuong ky giita cac dugc chit khac nhau hon trong
dang thudc 16ng, nén trong thudc bot dé phdi hop nhicu loai duoc chat
khéc nhau trong cing mot don thude. Véi thude bot dung ngoai, do c6
kha nang hut dich tiét, 1am kho sach vét thuong, tao ra dugc mang che
chd cho vét thuong nén thude bot 1am cho vét thuong chong lanh.

Nhin chung, do c6 dién tich bé mat tiép xtuc (BMTX) voi moi
truong hoan tan 16n it bi tic dong cia cac yéu to thudc vé ky thuat
trong qua trinh bao ché nhu d6i v6i vién nén, nang thude (ta dugc dinh,
luc nén, nhiét do sdy ...), cho nén thube bot dé giai phong duge chit va
do d6 c6 SKD cao hon cac dang thude rin khac.

4. Nhwrge diém ciia thude bt
D& hat am, khong thich hop véi cac duge chat c6 mui vi kho chiu
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va kich trng ni€ém mac duong ti€u hoa.
IL. PONG GOI VA BAO QUAN THUOC BOT

Thudc bot tuy la thude rén, tuong ddi 6n dinh, nhung nhu trén da
trinh bay, do DTBM 16n 1én dé& hat 4m di dén bién chit, nhat 1a v&i bot
c6 ngudn gbe dong vat hay thao moc. Do d6 thube bot phai dugc bao
quan kin, tranh am.

1. Véi bot khong phan lidu

Bot khong phan lidu thudng 1a bot dung ngoai, ¢ thé dung trong
lo rong mi¢ng hodc tui polyethylen han kin. Véi loai bot dé xoa, ric, dé
ngui, co thé dung trong lo 2 nép c6 duc 16 dé tién dung. (nhu phan
rém).

2. Vi bt phan liéu: Thude bot cé thé duge phan chia theo 3 cach:
2.1. Uéc lwgng bang miit

Ap dung trong bao ché nho, pha ché theo don. Ngudi ta can mot
liéu mAu rdi dua vao liéu mau chia sd bt con lai thanh cac phﬁn béng
nhau giéng véi liéu miu. MJi lan chia khéng nén quéa 20 lidu. Sau khi
chia xong nén can kiém tra lai mot vai liéu bat ky.

Phuong phap udc lugng bang mat nay c6 d chinh xac khong cao
1im nhung nhanh nén duoc 4p dung rong ri trén thyc té véi cac thude
bot khong chira dugce chét doc.

2.2. Dwa theo thé tich

Ngudi ta ding cic dung cu dé dong nhu thia, chén hodc dung cu
phan li¢u diéu chinh duoc dung tich.

Can mot vai lidu mau dé 4n dinh dung tich dung cu phan chia roi
sau do6 dong hang loat.

Phan liéu theo thé tich khong chinh xac bang phuong phap can
nhung chinh x4c hon phwong phéap uée lugng bang mit.

2.3. Dwa theo khoi luong

Trong bao ché nho ngudi ta diung cac can tay dé phén liéu,

phuong phép nay chinh xac nhung tén nhiéu thoi gian cho nén thudng
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ap dung vdi cac thude bot ¢6 chira dugce chat doc.

Thudc bot sau khi phan liéu thudng duge goi thanh ting liéu vao
cac loai gidy goi. Tuy ban chit va luong bot ma chon céc loai gidy goi
cho thich hop. Céc gbi bot riéng 1& c6 thé duge déng goi tiép vao thi
gidy 16n hon hoic dugc b thanh bo ¢ ghi nhan.

Mot sb bot tuong ky, bdt co6 tdc dung manh dung & liéu nhé co6
thé dugc dung trong cac loai nang thich hop.

I11. PANH GIA CHAT LUQNG

Dua theo yéu ciu chét lwong cua dang thudec, c6 thé danh gia
thudc bt qua cac tiéu chuan sau:
1. V& cam quan

- Béanh gia su kho toi.

Quan sat mtrc dg kho roi, linh dong, tron chay cua khdi bot dé so
bd nhan dinh vé su kho roi hay von cuc cua khdi bot.

- Panh gi4 sy dong nhét (dong déu vé mau sic).

Vi thude bot kép c6 mau, léy mot lugng bot vira du tai déu lén
mot to gidy trang, quan sat bing mat thuong ¢ anh sang ty nhién, mau
sdc cua khdi bot phai d@)ng nhat, khong cé chd dam, chd nhat.

2. Tiéu chuén dugec dién

DDVN qui dinh danh gia d6 dong déu ham luong va d¢ dong déu
khéi lugng véi thude bot dé udng va thude bot dé dap.

Do dong déu ham luong ap dung cho bot dong goi dudi 2 mg
hodc dudi 2% duoc chat mdi lidu (thir v6i 10 don vi dong goi). Phép
thir nay khong yéu cau voi thude bot dé udng co chira nhidu vitamin va
nguyén tb vi lugng
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Chwong 13: THUOC COM

MUC TIEU:

1. Trinh bay dwoc khai niém thuée com.

2. Trinh bay dwoc phirong phdp bao ché thuéc com va yéu cau
chat lwong ciia thuoc com.

NOI DUNG
1. Khadi niém

Thudc cém (granules) 1a dang thude ran, dugce diéu ché tir dang
bot thude va ta duge dinh tao thanh cac hat nho x6p (dudng kinh tir 1-2
mm) hay soi gan x0p, thuong ding dé udng.

Thudc cém 1a dang thude dung thich hop cho tré em.

Mot s6 duoc chat it bén & dang 16ng, c6 thé bao ché thanh dang
cdm pha dung dich hay hdn dich (khang sinh, men...). Dugc chit c6
mui vi kh6 ubng cé thé ché thanh cém pha siro, cém sui bot.

T4 dugc don hay dung trong thudc cdm thuong 13 cac loai bot
duong (saccharose, lactose...) dé két hop diéu vi cho ché pham.

T4 dugc dinh hay dung nhét 13 siro, dung dich PVP, dung dich
CMC...

Néu 1a c6m pha hdn dich néi trén, thudc cém con can cac ta duoc
diéu huong vi thich hop.

2. Phuwong phép bao ché

Thudc cdm duoc bao ché bang 2 phuong phap chinh: Xat qua ray
hodc phun siy.

2.1. Phwong phdp xdt qua ray

Phuong phép x4t qua rdy tuong d6i don gian, d& thuc hién qua
cac budc:

- Tron bot kép: Tién hanh tron bot kép duoc chat hodc duoc chét
vé6i ta duoc rin theo nguyén tic chung.
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- Tao khoi 4m — x4t hat: Tron bot kép voi ta duge dinh 1ong trong
thiét bj nhao tron thich hop dé lién két v6i cac tiéu phan bot. Ti 16 va
loai ta duoc dinh, thiét bi va thoi gian nhao trén can dwogc xac dinh cho
timg cong thic cu thé. Néu mudbn xat thanh timg soi cém thi muc do
lién két giita cac tiéu phan bot phai cao hon xat thanh hat (tao thanh
khéi déo). Véi ta duge dinh co do nhét cao va thoi tiét lanh, nén dun
nong cac ta duoc dinh trude khi tron dé tron déu. Sau khi tron xong nén
dé khéi Am 6n dinh trong thoi gian thich hop (30 - 45 phit), rdi x4t hat
(hoac sgi) qua cd ray thich hop (1 - 2 mm)

- Séy hat — stra hat: Trai hat ra khay thanh 16p mong, séy & nhiét
d6 thich hop (40 - 70°C) dén ham am dudi 5 %. Stra hat qua c& rdy quy
dinh dé loai bé bdt min va cuc von, lam cho kich thude hat déng nhét
hon.

2.2. Phuwong phdp phun sdy

Phuong phap nay thudng ding bao ché cdm tan, cém thudc tir
dich chiét duoc liéu. K¥ thuét phun séy da duogc gidi thiéu trong phén
chiét xuat.

3. Yéu ciu chit lwgng

Theo DDVN, thudc cdm can phai duogc kiém soat chat luong vé
cac chi tiéu sau:

- Ham luong thudc khong qua 5%.

- Do dong déu khoi lwong: Sai léch 5%.

- Do hoa tan (v6i cdm tan): Thém 20 phan nuéc néng vao mot
phan thudc cdm, khudy trong 5 phat, cdm phai tan hoan toan.

Vi cdm sai bot, Dugce dién Anh (BP 1998) quy dinh phai ra
trong vong 5 phut khi cho vao cac cde chira 200ml nude ¢ 15 — 25°C.

4. Mt s6 cong thirc thudc com

Cém pha siro erythromycinl25, 250 va 500 mg

Erythromycin ethyl succinat

(twong ung véi E.base) 125, 250 hodc 500 mg
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Nh&m — magnesi trisilicat keo
Aerosil
Na CMC
Polosamer 188 | vd.
Natri citrat
Mui cam

Mau vang cam
Bot duong 59

Trén bot kép dugc chét va ta duge, xat hat 1 mm véi dung dich

Na CMC. S¢ hat, sira hat, dong géi trong ti gidy nhom han kin
(sachet). Com pha siro dang hdn hop

Cém tan dinh ling (ché tan)

Cao mém dinh lang 0,259

Lactose 3,00 g
Lycatab

Ethanol 60

Saccharose vd. 5,00 g

Tao khéi 4m, x4t hat qua rdy 1 mm. Dong trong tii chdng am.
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Chwong 14: THUOC VIEN NEN

MUC TIEU

1. Trinh bay dwogc tinh chat, wu nhiege diém va cach dimg cdc ta
dwoc hay dung trong vién nén.

2. Trinh bay dwoc ba phwong phdp bao ché ba vién nén tao hat
wot, tao hat kho va ddp thcfng.

3. Trinh bay dvwoc muc dich va phwong phap bao vién

4. Trinh bay dwoc tiéu chudn chdt hrong vién nén va cach danh
gia
I. PAI CUONG
1.Khai niém

Vién nén (tabelae) 1a dang thubc ran, dugce didu ché bang cach
nén mot hay nhiéu loai duoc chat (c6 thém hoic khong thém ta duoc),
thudng c6 hinh try det, mdi vién 1a mot don vi lidu.
2. Uu nhugc diém

Uu diém

Vién nén dugc str dung rong rdi do dang thudc nay cé nhiéu wu
diém sau:

- Pi dugc chia liéu 1 1an twong dbi chinh xé4c

- Thé tich gon nhe, d& van chuyén, mang theo nguoi.

- D& che gidu mui vi kho chiu cta dugc chat

- Duogc chét 6n dinh, tudi tho dai hon dang chét long

- D& dau tu san xuat 1on, do d6 gia thanh giam.

- Dién st dung rong: Co thé dé nudt, nhai, ngam, céy, dat, pha
thanh dung dich, hdn hop hay pha ché thanh dang tac dung kéo dai.

- Ngudi bénh dé sir dung: Phan 16n vién nén dung dé uéng, trén
vién thudng ¢ chir dé nhan biét tén thudc.

Nhuoe diém
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Vién nén ciing c6 nhiéu nhuoc diém, can phai cha ¥ khic phuc dé
dam bao chat luong, nhét vé mat SKD.

- Khong phai tat ca cac duoc chat déu ché dugc thanh vién nén.

- Sau khi dap thanh vién, dién tich bé mat tiép xtic cua dugc chat
v61 moi truong hoa tan bi gidm rat nhiéu, do d6 vé&i dugce chét it tan néu
bao ché vién nén khong tét, SKD cua thudc c6 thé bi giam rat nhiéu.

- SKD vién nén thay d6i that thuong do trong qua trinh bao ché,
c6 rat nhiéu yéu td tac dong dén do 6n dinh cta duogc chét va kha nang
giai phong dugc chit cia vién nhu: Do 4m, nhiét do, ta duoc, luc
nén,....

II. KY THUAT BAO CHE THUOC VIEN NEN
1. Lua chon ta duwgc xay dung cong thirc dap vién

Khi lwa chon té duoc can xem xét cu thé cdc yéu 16:

- Muc dich str dung cua vién: bé uéng, dé ngam, dé dat, dé pha
thanh dung dich...Céc loai vién khac nhau, cach lya chon ta dugc rat
khac nhau.

- Tinh chét ctua duoc chét: bo ém, do on dinh héa hoc, d6 ron
chay, kha nang chiu nén, kich thudc tiéu phan.

- Tinh chét cua ta duoc: Do tron chdy, kha nang chiu nén, nhiing
twong tac voi duge chét c6 thé xay ra.

- Phwong phép dap vién: Mdi phuong phap dap vién cé cach dung
ta duoc khac nhau

Sau day 1a mot s6 nhom ta dugc thuong dung:

1.1. Ta duoc don

Con goi 1a ta dugc pha lodng, dugc thém vao dé dam bao khdi
luong can thiét cua vién nén hodc dé cai thién tinh chat co 1y cta dugc
chét (tang do tron chay, d¢ chiu nén,...), lam cho qua trinh dap vié
duoc dé dang.

1.1.1. Nhom tan trong nudc

Lactose:
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La ta duoc don dung kha phd bién trong vién nén. Lactose dé tan
trong nudc, vi dé chiu, trung tinh va it hat am, phéi hop voi nhiéu duogc
chét. lactose ton tai dudi hai dang: Dang khan va ngdm nudc.

Lactose 1a duong khir, do dé twong ky v6i duoc chit c6 nhém
amin nhu acid amin, pyrilamin, salicylamin...lam cho vién bi sAm mau.

Bot dwong (saccharose)

Dé tan va ngot, do d6 thuong dung lam ta duge don va dinh kho
cho vién hoa tan, vién nhai, vién ngdm. Khi dung lam t4 dugc don, cé
thé tao hat 4m vé&i hdn hop nudc — ethanol. Bt duong lam tan vién dé
dam bao do bén co hoc nhung kho rd. Khi dap vién dé& giy dinh chay,
do d6 thuong két hop véi ta duge don khong tan dé ting d6 cimg cho
vién

Glucose:

Dé tan trong nudce, vi ngot hon lactose, do d6 hay dugc dung cho
vién hoa tan nhu véi bot duong. Glucose tron chay kém, dé& hat m, d&
dam bao dod bén co hoc cho vién cing dan trong qud trinh bao quén,
nhét 14 glucose khan. Glucose ciing c¢6 thé 1am bién mau céc duogc chat
kiém va cic amin hitu co trong qué trinh bao quan gidng lactose.

Manitol:

Rt dé tan trong nudc, vi hoi ngot, dé lai cam giac mat dé chiu
trong miéng khi ngdm, do d6 dugc st dung cho vién ngdm, vién nhai.
Manitol hut 4m, tao hat ra khong chéc chin cho bot duong va glucose.
1.1.2. Nhom khong tan trong nudc

Tinh bot:

La ta dugc ré tién, dé kiém do d6 hay dugc st dung. Tuy nhién
tinh bot tron chdy va chiu nén kém, hut am lam vién bo dan ra va dé bj
niam moc trong qué trinh bao quan. Khi dung tinh bot phai phdi hop
thém 30% bot dudong dé dam bao d6 chic chin cia vién.

Tinh bt bién tinh

L4 tinh bot da qua xir Iy bang cac phuong phap 1y hoa thich hop

TRUONG CAO BDANG PHUONG BDONG QUANG NAM
www.phuongdonggn.vn / phuongdonggn.edu.vn



153

nhim thiy phan va thay thé timg phan rdi tao hat. Tinh bot bién tinh
chiu nén va tan chay tot hon tinh bot, hoa tan ting phan trong nudc tiiy
theo muc do thuy phan.

Cellulose vi tinh thé

La ta duoc ngay cang duoc dung nhiéu, nhét 1a trong vién nén dap
théng, do d6 ¢6 nhiéu vu diém: Chju nén tbt, tron chay tdt 1am cho vién
dé rd. Co nhiéu loai nhu Avicel, Emocell, paronen...trong d6 hay ding
nhat 1a Avicel.

Vién dap voi Avicel dé dam bao do bén co hoc, & lidu thép va
chit mau dé phan bd d6 mai mon thép, khong can dung luc nén cao.
Avicell d& tao hat, hat dé séy kho, dugc chét dung & liéu thép va chat
mau d& phan bd déu trong khdi hat va trong vién.

Avicel 13 ta dugc dap thang dung nhidu nhat, Tuy nhién vién chira
nhiéu Avicel khi bao quan ¢ do am cao co thé bi mém di do hat 4m. Co
thé khic phuc bang cach két hop véi ta dwoc tron chay it hat am.
Khong nén dung cac dugc chit so 4m nhu: Aspirin, penicililn, vitamin.
Hién nay dung hai loai Avicel: pH101 kich thich hat trung binh 50pm
va pH102 ¢o kich thudc 90um.

1.2. Ta dwoc chinh

La tac nhan lién két cac tiéu phan dé tao hinh vién, dam bao do
chic chin cia vién.

1.2.1. Nhom ta dwoc dinh long

Ta dugc dinh 1ong ding trong phuong phap xat hat uét, c6 nhidu
loai:

Ethanol

Ethanol dung trong trudng hop thanh phan vién c¢6 cic chat tan
dugc trong ethanol tao nén kha ndng dinh: Cao mém dugc lidu, bot
duong... Vi cao mém ethanol con gitip cho viée phan tan cao va khdi
luong bot duoc d& dang hon, 1am cho hat d& sdy kho hon.

H0 tinh bot
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La ta dugc dinh thong dung hién nay. Ho tinh bot dé kiém, gia ré,
dé tron déu vai bot duge chit, it co xu hudng kéo dai thoi gian ra cua
vién. Thuong dung loai hd tir 5 -15%, tron v6i bot duge chét khi hd con
néng. Nén diéu ché ding ngay dé tranh nAm mdc. C6 thé thém vao hd
cac chat bao quan thich hop (nipagin, nipasol....)

Dung dich polyvinyl pyrolydon (PVP)

Dinh tdt, it anh huong dén thoi gian tan rd cua vién, hat d& sy
khd. Véi cac duge cha so nudc, it tan trong nudc, PVP c6 kha nang cai
thién tinh thAm va do tan cta duoc chat (Bartituric, acid salycylic,...)

Tuy nhién PVP rat hdo am, vién chira nhiéu PVP dé thay doi thé
chat trong qua trinh bao quén.

Siro

Siro dé tron déu véi bot duge chat, 1am cho vién d& dam bao do
bén co hoc. Néu vién c6 mau thi siro giup cho viéc phan tan chat mau
trong vién dong nhat hon. Ngoai ra, siro con co tac dung on dinh dugc
chat trong mot s6 vién sat sulfat.

Ngoai siro dudng, co thé dung siro glucose, hoic dung dich
duong & cac ti 1€ khac nhau.

1.2.2. Dan chat cellulose: C6 nhiéu loai

- Methyl cellulose: Dung dich thé 1 - 5% trong nudc, kha ning
két dinh t6t

- Natri carboxymethylcellelose (Na CMC): Thuong dung dich thé
5 — 15% trong nudc. Hat tao ra khong chic bang PVP va c¢6 xu hudng
kéo dai thoi gian tan rd. Twong ki véi mudi calci, nhom va magnesi

- Ethyl cellulose: Thuong ding loai c6 do nhét thap véi nong do
2 — 10% trong ethanol. Kha ning két dinh manh, cho nén thuong ding
cho cac dugc chat it chiu nén nhu: Paracetamol, cafein, sat fumarat, va
cac duoc cht s am.

1.3. Ta dugc ra

Tinh bot
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Tinh bdt ¢6 ciu tric xép, sau khi dap vién tao ra dugc hé théng Vi
mao quan phan bd kha dong déu trong vién, 1am vién ra theo co ché vi
mao quan

Thuong dung tinh bot ngd, khoai tdy, hoang tinh...voi ti 1€ 5 -
20% so v6i vién. Binh thuong tinh bot hép thu kha nhiéu nuéce, do d6
dé tang kha ning 1am ré trude khi dung phai siy kho

Avicel:

Avicel lam cho vién rd nhanh do kha nang hat nudc va truong nd
manh, & ti 1¢ 10% trong vién thé hién tinh ra tot.

Bot cellulose

Thudng dung loai tinh ché, tring, trung tinh. Ding mot minh hay
phéi hop voi cac ta duoc rd khac nhau nhu tinh bot thich hop véi cac
duoc chat nhay cam voi tinh bot, Veegum, thich hop vd6i dugce chét
nhay cam véi 4m

Céc din chat khac cia cellulose nhu methyl cellulose, Na CMC
... déu dugc dung lam ta dwoc rd tiy thudc vao kha niang truong nd
trong nudc.

Acid alginic

Khong tan trong nudc nhung hit nude va truong nd manh do do
lam cho vién dé ra. M6i truong acid nhe nén dé phdi hop cac dugc chat
trung tinh hoac acid nhe nhu aspirin, vitamin C...ti I¢ dung khodng 4 -
5% trong vién.
1.4. Ta dwoc tron

Ta duoc tron 1a nhom ta duge gan nhu ludn ludn phai ding dén
trong cong thirc vién nén, béi vi ta duoc tron cd nhiéu tic dung trong
qua trinh dap vién

- Chéng ma sat: Chil yéu 13 ma sat giita vién va thanh cbi sinh ra
khi dap vién

- Chéng dinh: Khi dap vién, dudi tdc dong cua lyc nén, vién cod
thé dinh vao bé mat chay trén. T4 dugc tron bao bé ngoai hat, lam gidm
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tiép xtic ctia duoc chat voi dau chay, do d6 lam giam hién tuong dinh
chay trén.

- Pidu hoa sy chay: Khi dap vién, bot hay hat dap vién phai chay
qua phiéu, phan phdi vao budng nén. Néu nguyén liéu dap vién kho
tron chay vién s& khé ddéng nhit vé khéi lwong va ham luong duogc
chat.

- Lam cho mat vién bong dep

Do min va dep, ta dugc tron bam dinh vao bé mat hat, tao thanh
mang mong ngoai hat tron, giam tich dién, dé chay va it bi dinh.

Sau day la mot vai t4 dugc tron hay sir dung:

Acid stearic va muéi

La ta dugc tron théng dung, co tic dung giam ma sat ma chdng
dinh. Cac mubi calci stearat va magnesi stearat c6 kha niang bam dinh
t6t, thuong dung véi ti 18 1% véi hat kho.

Pay 1a nhitng chat s¢ nudc, do d6 c6 xu hudng kéo dai 15 rét thoi
gian ra cua vién. Thich hop véi vién ngdm, vién tac dung kéo dai.

Talc

Talc c6 tac dung lam tron va diéu hoa su chay. it so nude nén
khong dnh hudéng dén thoi gian rd cia vién. Thuong dung véi ti 18 1-
3%.

Aerosil

Bot rat min va nhe nén kha nang bam dinh bé mat hat rét tbt, do
do ti 1¢ dung thép 0,1 — 0,5%. Téac dung chinh la diéu hoa su chay cua
hat hodc bdt, it anh hudng dén giai phong dugce chét cua vién
1.5. Ta dugc bao

Dan chat cellulose

HPMC (Hydroxypropyl cellulose): La ta dugc bao sir dung nhidu
do c6 nhiéu wu diém: Bén voi nhiét do, anh sang, do 4m va cham co
hoc, ..., khong mui vi riéng, dé phéi hop v6i chit nhudém mau.

1.6. Ta duwgc mau
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Puoc thém vao vién dé d& nhan biét, phan biét mot sb loai vién,
lam cho vién dep hoac dé kiém soat su phan tan mot s6 dugc chét dung
& liéu thip trong vién

Viéc cho thém chat mau vao vién 1am cho qua trinh bao quan va
bao ché vién thém phtc tap: Mot sb chat mau twong ky véi dugc
chat. Mot s6 chit mau giy phan Gng phu hay doc tinh. Phan 16n chét
mau khong bén 1am cho vién bi bién mau khi bao quan.

Mot sb chdt mau hay dung: Sunset Yellow, Riboflavin, Carmin...
2. Lwa chon phwong phap tao hat — dap vién
2.1. Phwong phap dap théng

Dap thang 1a phuong phép tao vién khong qua cong doan tao hat.
Do d6 tiét kiém dugc mat béng san xudt va thoi gian, dé)ng thoi tranh
duogc tac dong cua 4m va nhiét téi duoc chat. Vién dap thfmg thuong dé
ra, ra nhanh nhung d¢ bén co hoc khong cao va chénh lech ham luong
dugc chat giita cac vién trong mot 16 mé san xuat thuong 1a kha 16n.

Trén thuc té, c6 mot s6 dugc chit co ciu tric tinh thé déu dan,
tron chay va lién két tét, c6 thé dap thang duoc thanh vién ma khong
can thém t4 duoc (nhu natri clorid, urotropin,...). Tuy nhién sé duoc
chit d6 khong nhiéu. Trong da sd trudng hop mudn dap thing nguoi ta
can phai thém ta duoc dap thang dé cai thién do tron chdy va chiu nén
cua duge chét. Tuy theo tinh chét cua duoc chit ma ta duoc duoc dap
thang thém vao nhiéu hay it. Néu duoc chat it tron chay va chiu nén, ta
duoc dap thang c6 thé chiém tdi 70 — 80% khdi lwong ctia vién. Nhiing
nam gan ddy cac nha san xuit dang ¢ ging tim cac ta dwoc dap thing
ly twong dé ting cudong ap dung phwong phap dap thang. Cac ta duoc
dap thang hay dung hién nay la: cellulose vi tinh thé (Avicel), lactose
phun siy (Lsp), dicalci phosphat (Emcompress), tinh bot bién tinh, ...

Trong do, Avicel dugc coi la td dugce co6 nhiéu wu
diém hon ca.
2.2. Phwong phdp tao hat wot
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La phuong phap théng dung nhét hién nay do c6 nhiéu wu diém
nhu: D& dam bao dd bén co hoc cua vién, duoc chat d& phan phdi vao
ting vién (do d6 d& dam bao sy dong nhit vé khdi luong va vé ham
lwong duogc chat). Quy trinh va thiét bi don gian, d& thuc hién.

Tuy nhién, phuong phap tao hat wéc cling c6 nhuoc diém nhu:
Duogc chét bj tac dong cua 4m va nhiét (khi séy hat) c6 thé 1am giam do
on dinh. Quy trinh kéo dai, trai qua nhiéu cong doan, tdn mat béng va
thoi gian san xuat (néu 1a sat hat qua ray). Khi dap vién bing phuong
phap tao hat uot, dé dam bao chat luong ctia vién nén, can thuc hién tot
viéc kiém soat qua trinh san xuat: Dé ra ding yéu cau chat luong va cac
thong s k¥ thut can danh gia cho timg cong doan.

2.2.1. Tron bot kép

Vién nén thudng 1a hén hop cua nhiéu bot don, KTTP bot anh
huong dén do tron chay, dén ty trong biéu kién, dén kha ning chiu
nén, dén murc do tron déu cac khodi bot. V6i duoge chat it tan, KTTP con
anh hudng truc tiép dén SKD cua vién. Do d6 trude khi tron bot kép
can chi y dén viéc phan chia nguyén liéu dén mirc quy dinh. Khi tron
bot kép can ap dung k¥ thuat tron ddng lugng dé dam bao dugc chét
dugc phan phdi dong déu trong vién, dic biét v6i cac vién nén chira
ham luong duogc chét thép, Khi lugng dugc chét trong vién nho co thé
nguoi ta khong tron bot kép ma hoa dugce chit vio ta duge dinh 1ong dé
xat hat (néu duoc chét tan duoc) hodc bao tung 16p 1én hat trude khi
dap vién.

Thoi gian tron bot kép anh huong dén 6 dong nhét cua khdi hat,
do d6 anh huong dén SKD cuia vién. Vi vay can dugc nghién ctru xéc
dinh cy thé cho timg cong thirc dap vién. C6 truong hop thoi gian tron
kéo dai qua, dugc chat lai c6 xu hudng tach 16p.

Loai may nghién tron va lyc tron c6 anh huong dén tinh chét cua
vién nén vé sau. Vi du: Nghién manh c6 thé lam chuyén dang két tinh
va thay d6i d tan ciia cafein, mebendazol. ..

TRUONG CAO BDANG PHUONG BDONG QUANG NAM
www.phuongdonggn.vn / phuongdonggn.edu.vn



159

2.2.2. Tao hat

Muc dich cua viéc tao hat la tranh hién tugng phan 16p cua khéi
bot trong qua trinh dap vién, cai thi¢n do chay cua bot dap vién, tang
cuong kha ning lién két caa bot 1am cho vién dé& dam bao do chic va
giam hién tuong dinh cbi chay khi dép vién.

bé dé dap vién, hat phai dé chay va chiu nén tdt. mudn vay, hat
phai dap tmg mot sb yéu cau sau:

- C6 hinh dang thich hop: Tét nhét 13 hinh cau. Hat hinh ciu c6
ma sat nho, dé chay, khi nén d@ lién két thanh vién.

- Co6 kich thudce thich hop: Kich thudc hat anh hudng dén do tron
chay va ty tong hat. Hat c6 kich thudc phan bd déu dan thi dé chay va
do d6 dé dam bao su dong nhit vé khdi luong vién. Thong thuong kich
thudc hat thay ddi tir 0,5 — 2 mm theo dudng kinh vién (vién cang bé
thi nén x4t hat cang nho va nguoc lai).

Tao hat udc ¢ thé thic hién béng cach xat hat qua ray va béng
thiét bi tng soi.

Xat hat qua ray dugc thyuc hién qua céc budce sau:

- Tao khdi Am: Thém ta dugc dinh long vao khéi bot, tron cho
dén luc ta dugc thdm déu vao khd bot, tao ra su lién két cac tiéu phan
bot vira da dé tao hat. Dé ta duoc d& tham vao khdi bot, nén dung ta
dugc nong, nhét 13 véi nhiing t4 dugc c6 do nhdt cao nhu dich thé
gelatin, hd tinh bot. Luong ta dugc va thoi gian tron quyét dinh dén kha
nang lién két ctia hat. Thuong phai qua thyc nghiém dé xac dinh cac
thong s cu thé cho ting cong thirc.

- Xat hat: Khdi 4m sau khi tron déu, dé én dinh trong mot khoang
thoi gian nhat dinh rdi xat qua c¢& rdy quy dinh. Kiéu rdy xat hat va
cach xat anh hudng dén hinh dang va muc d9 lién két cua hat. Néu khoi
am qua am va luc xat hat lai 16n thi d& tao thanh céc soi dai. Pé thu
duogc hat ¢6 hinh dang gan gidng vé6i hinh cau, tot nhét 1a x4t hat qua
ray duc 16 voi luc xat hat vira phai.
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Vi duoge chét kho tao hat hodc hat ¢6 mau, c6 thé xat hat hai 1an
dé thu duoc hat dat yéu cAu va c6 mau sic déng nhat.

- Séy hat: Hat sau khi xat, rai thanh 16p mong va séy O nhiét do
quy dinh. Trudc khi sdy c6 thé dé thoang gié cho hat se mit, sau d6 dua
vao budng sdy va nang nhiét d6 tir tir cho hat d& kho déu. Trong qua
trinh séy, thinh thodng dao hat, tach cac cuc von va kiém tra nhiét do
sdy.

Hat thuong dugc séy cho dén do am tr 1 — 7% tuy tirng loai duoc
chit. o 4m hat anh huodng dén do tron chdy cua hat va mtrc do lién két
tiéu phan dén khi dap vién, con nhiét d6 siy anh huong dén do 6n dinh
héa hoc cua duge chét.

- Stra hat: Hat sau khi séy, phai x4t lai nhe nhang qua c& rdy quy
dinh dé lam pha v& cac cuc von, tao ra khdi hat co kich thuéde déng
nhét hon.

Pé han ché tac dong cua am, nhiét, tiét kiém mat béng, hién nay
trong san xudt cong nghiép, ngudi ta thuong dung thiét bi tang soi
Nguyén tic tao hat cua thiét bi tao hat ting soi (Fluidized — bed
granulator) 1a: Hon hop bot dugc “treo” lo ling trong dong khong khi
néng nhd ap xuat khi. Nguoi ta phun ta dugce dinh 16ng thanh hat nho
vao bot.

Céc tiéu chuan phan bot da thAm 4m s& dinh v&i nhau tao thanh
hat. Hat duoc siy kho va ldy khoi may. Hat thu dugc theo phuong phap
nay c6 hinh dang gan véi hinh cau, tron chay tét hon hat xat qua ray.
Tuy nhién, nhugc diém cua tao hat téng s6i 1a duogc chét kho phan tan
déu trong hat.

2.2.3. Ddp vién

Hat sau khi séy dén do Am quy dinh, dua tron thém ta dugc tron,
td dugc ra ngoai roi dap thanh vién. Co nhiéu loai may dap vién khac
nhau hoat dong theo nguyén tic: Nén hon hop bot hodc hat giira hai
chay trong mot c¢bi (budng nén) cb dinh.
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Trong nghién ctru va san xuat nhd, nguoi ta dung may dap vién
tam sai.

Chu ky dap vién trong may tam sai chia lam 3 budc:

- Nap nguyén liéu: Khi nap nguyén liéu, dung tich budng nén phai
& muc 16n nhat. Do d6, chay dudi phai & vi tri thap nhat, chay trén phai
& vi tri cao nhat. Phéu & vi trf trung tAm va nap diy nguyén liéu vao
budng nén.

- Nén (dap vién): Phéu dich ra khéi trung tdm, chay dudi dung
yén, chay trén tién dan xuéng vi tri thép nhat dé dat luc nén tdi da. Céc
tiéu phan duoc nén sat lai voi nhau hinh thanh vién nén.

- Giai nén (day vién ra khoi cdi): Sau khi nén xong, chay trén giai
nén tién vé vi tri trude khi nén. Pdng thoi chay dudi tién dan 1én vi tri
cao nhat (ngang véi miat bang cbi) dé day vién ra khoi cbi. Phéu tién vé
vi tri trung tdm dé gat vién ra khoi mam may va tiép tuc nap nguyén
liéu cho chu ky sau.

Khi chua nén, cac tiéu phan xép xa nhau, giita ching 1a cic
khoang trong chira day khong khi. Duéi tac dong ctia lyc nén, cac tiéu
phan dich lai gan nhau, khoang trdng lién tiéu phan thu hep, khong khi
thoét ra ngoai.

Khi nén dén mot luc nén téi han, cac tiéu phan xép sit nhau dén
mot mic do nhat dinh va gitra chung sinh ra luc lién két nhu: Luc hut
Vander Waals, luc lién két hoa tri, lién két hidro..... Luc lién két nay
gitip cho vién nén hinh thanh. Khoang tréng lién tiéu phan bién thanh
cac vi mao quan, giup cho viéc kéo nudc vao long vién lam cho vién ra
ra khi dung.

Khi giai nén, cac tiéu phéan sinh ra phan lyc dan hoi. véi tiéu phan
bién dang déo, phan lyc dan hdi nho hon luc lién két va vién van gitr
dugc do bén co hoc sau khi nén. Véi tiéu phan bién dang dan hoi, phan
lyc dan hoi 16n c6 thé pha v& timg phan cau trac cta vién. Lop tiéu
phan & bé mat vién bi nén nhiéu nhat, khi nén s& c phéan lyc dan hoi

TRUONG CAO BDANG PHUONG BDONG QUANG NAM
www.phuongdonggn.vn / phuongdonggn.edu.vn



162

tdt nhat, 1am cho vién dé bi bong mat.

Khi dap vién, néu luc nén 16n qua c6 thé 1am tiéu phan bi bién
dang, gay v& anh huong dén do tan va téc d6 hoa tan ban dau cua duogc
chét, do d6 ma anh huong dén SKD cua vién. Hon nita, hién tuong qua
nén lam giam hi¢n tugng vi mao quan trong vién, lam cho vién kho tan
ra giai phong dugc chit. Vi vay, khi dap vién can xac dinh luc nén toi
wu cho timg loai dugc chit va ting cong thirc dap vién.

Trong qua trinh dap vién, luc nén phan bd khong ddéng déu trong
tung vién nén. Viéc phan bd nay phu thudc nhiéu vao ta dugc tron va
kiéu may dap vién.

Trong san xuét 16n, ngudi ta ding mdy quay tron nhiéu chay dé
dap vién, khi d6 vién dugc nén tur tur nhiéu 1an, luc nén trong long vién
duoc phan bd déng déu hon & may tdm sai nén vién it bi bong mat, sut
canh hon.

2.3. Phwong phdp tao hat kho

Uu diém cua phuong phép tao hat kho 1a tranh dugc tdc dong cua
4m va nhiét d6i véi vién, do d6 duoc dung cho cac vién chira dugc chét
khong bén ddi v6i 4m va nhiét (aspirin, vitamin C, ampicilin,...). Tao
hat kho cling tiét kiém duoc mat bﬁng va thoi gian hon tao hat am.

Han ché cua phuong phap tao hat kho 1a dugc chat phai co kha
nang tron chay va lién két nhat dinh va kho phan phdi dong déu vao
timg vién (do hién tugng phan 16p co thé xay ra khi tron bot kép va dap
vién). Ngoai ra, hi¢u xuét tao hat khong cao va vién khé ddm bio do
bén co hoc.

Phuong phap tao hat kho duoc tién hanh qua cac cong doan sau:

- Tron bot kép: Chu yéu 13 tron bot duoce chit voi bot ta duoc dinh
kho, ta dugc rd. Tién hanh tron va kiém tra nhu véi phuong phap xat
hat uét.

- Dap vién to — tao hat: Bot dugc dap thanh vién to (c6 duong
kinh khoang 1,5 - 2cm). Sau d6 pha v& vién to dé tao hat. Ray chon lay
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loai hat c6 kich thudc quy dinh tiép tuc duoc dua dap vién to dé tao hat
lai. Nhu vay hi¢u xuét tao hat kho lai cao va dap vién to co thé duoc lap
di lap lai nhiéu 1an. Dé khic phuc nhuogc diém nay, hién nay nguoi ta
tao hat kho bang phuong phap can ép: Bot kép duogc can ép thanh tim
mong (day khoang 1mm) giira hai truc lin. Sau d6, xat v& tdm mong dé
tao hat. Hat thu dugc theo phuong phap nay goi 1a hat compact.

- Dap vién: Sau khi c6 hat kho, tién hanh dap vién c6 khéi lugng
quy dinh nhu phuong phap tao hat uét.

III. TIEU CHUAN CHAT LUQNG VIEN NEN
1. Tiéu chuin Duoc diém

Theo DDVN, yéu cau ky thuat chung cta thudc vién nén bao
gom:
11.Pjra

DDVN quy dinh dung thiét bi ERWEKA hoic cac thiét bi twong
tw. Mdi 1an thir 6 vién: Khong dugc con can trén mat ludi cua dia day,
néu con can thi chi 1a mot khéi mém khéng co nhan kho ran so thay
duoc. Néu vién bi dinh vao cac dia, thi lai th nghiém trén 6 vién khéc
nhung khong cho dia vao dng. Mau thir dat yéu cau néu vién ra hét.

- Moi truong thir 1a nudc cat 37°C — 2°C (néu khong co chi dan
trong chuyén ludn riéng).

- Vién nén khong bao phai ra trong vong 15 phut.

- Vién bao bdo vé ra trong vong 60 pht.

- Vién bao tan trong rudt phai chiu dugc moéi truong HCL 0,1M
trong 2 gio va phai rd trong hé dém phosphat pH 6,8 trong vong 60
phut.

- Vién tan trong nude phai ra trong vong 3 phut

- Vién sii bot ri trong vong 5 phit (thir trong cbc c6 mo chira
200ml nudc cat & 15 -25°C)

1.2. P$ dong déu khoi lwong
Thtr véi 20 vién. Do 1éch cho phép theo bang sau:
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Khoi lwgng trung binh ciia vién Do léch ti 1¢ phan trim
Té1 80 mg 10
80 — 250 mg 7,5
> 250 mg 5

(Riéng véi vién bao dwong cho phép chénh léch 10% so véi khoi heong
trung binh)

- Khong dugc qua hai vién c6 d6 Iéch vuot qua gidi han cho phép
va khong duogc ¢6 vién nao gip doi giéi han do.

- Vién bao tan trong rudt khong thir chi ti€u nay.
1.3. Pé dong déu ciia ham lwong

Ap dung cho vién c¢6 ham luong duoc chat it hon 2 mg hoic it
hon 2% khéi luong ctia vién. Thir véi 10 vién, khong duoc ¢ vién nao
nam ngoai gidi han 85 — 115% ham lugng trung binh. Néu c6 mot vién
nam ngoai gi¢i han trén nhung nam trong gidi han 75 — 125% ham
luong trung binh thi thir lai véi 20 vién khac. Thudc dat yéu cau néu
trong 30 vién khong c6 qua 1 vién nam ngoai 85 — 115% va khéng co
vién nao nam ngoai 75 — 125% ham luong trung binh.

Vién tan trong nudc khong thir 46 dong déu ham luong.
1.4. Dinh luwgng

Thtr voi 10 -20 vién theo chuyén lan riéng, tinh ham luong hoat
chat trong mdi vién theo khdi luong trung binh ctia vién.
1.5. Thir nghiém hoa tan

Thiét bi danh gi4 1a may hoa tan (dissolution tester), theo USP
gom thiét bi kiéu gié quay, kiéu canh khody va kiéu dong chdy (xem
chuong 1).

Tric nghiém hoa tan ap dung cho vién nén chira dugc chét it tan.
Vién da thu do tan khong thir do ra.

Ngoai céc chi ti€u k¥ thuat trén, mot s6 Dugc dién quy dinh danh
gia dong nhat vé duong kinh vién.
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2. Tiéu chuén nha san xuét

Dé nang cao chit lugng vién nén, dam bao ddng nhat giira cac 16
mé san xuit, cac nha san xuét con dua ra mot sb chi tiéu chat luong
khéc cho vién nén nhu:
2.1. Dy mai mon

Thiét bi bao gdbm mét trong quay duoc gin véi mot méto quay &
tdc dd nhat dinh. Cho vién di can chinh xac & mg vao trong quay (10 —
20 vién) va quay trong khoang thoi gian nhét dinh (100 vong). Ly vién
ra, sang sach bot va can lai khéi lugng. Tinh d§ mai mon (% khéi
luong vién bi mit)

Néu khong c6 quy dinh riéng, d6 mai mon khong duoc qua 3%.
2.2. Do cung

Nguyén tic: Tac dong mét lyc qua dudng kinh vién cho dén lic
vién bi v&. Xac dinh lyc gdy v& vién. Luc nay phu thudc vao tde do tac
dong, vao duong kinh vién. Gidi han luc gay v& vién tuy thudc vao
tung loai vién.
IV.MOQT SO Vi DU VE VIEN NEN
1. Vién nén vitamin B1 (DDVN II, tap 3, trang. 315)

Thiamin hydroclorid 10 mg
Ta dugc vd 1 vién

Vién nén vitamin B1 thuong duge diéu ché bang phuong phap xat
hat u6t. Co thé dung hon hop lactose — tinh bot 1am ta duoc don va ra,
h tinh bt 1am ta duoc dinh,

Khi c6 diéu kién, co thé dap théng vién vitamin B1 véi cac ta
duoc dap thang nhu Avicel, LSD, tinh bdt bién tinh,. ..

Tinh chdt: Vién mau trang hay hoi vang nhat, mui vitamin B1 dic
trung.

Dinh lvong: Phuong phap can. Vién nén vitamin B1 phai chtra tir
90 - 110 % ham lugng ghi trén nhan.

Bdo quan: Trong lo nut kin, tranh anh sang truc tiép.
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Ham lvong thuong dung: 10 mg
Ghi chu:
- Theo BP 1990, ham lugng thuong dung cua vién nén vitamin
Bl la: 1; 3; 5; 10; 25; 50 va 100 mg.
- Theo USP 23, thoi gian ra ctia vién nén vitamin B1 1a 30 phut.
2. Vién nén vitamin C (vién nén acid ascorbic, DDVN II, tap 3, tr.
39)
Acid ascorbic 50 mg
T4 duogc vd 1 vién
Vitamin C dé bj oxy hoa dudi tac dong cua 4m, nhiét, 4nh sang va
ion kim loai. Néu tao hat uét, nén dung céc ta dugc dinh long khan
nude nhu con PVP, con gelatin, con ethylic cellulose,... T4t nhét 14 tao
hat ting soi dé giam thoi gian tiép xtic vitamin C véi am va nhiét.
Vitamin C ¢6 ciu trac tinh thé déu dan, c6 thé dap thfmg thanh
vién hoic bao tinh thé dudi dang vi nang rdi dap vién. C6 khi ngudi ta
dung dang mudi dé dap vién.
Tinh chdt: Vién mau trang hay nga vang, gan nhu khong mui.
Dinh luwong: Phuong phap do iod. Vién nén vitamin C chia 95 -
110% ham luong ghi trén nhan.
Bdo quan: Tranh 4m va anh sang, tranh dé tiép xtc véi kim loai.
Ham lwong thuong dung: 50; 100; 200 va 500 mg
Ghi chi: Theo USP 23, thoi gian ra cua vitamin C 1a 30 phat
3. Vién nén Ampicilin (DDVN 11, tap 3, tr.52)
Ampicilin trihydrat
(twong duong voi) 250 mg ampicilin khan
Ta duoc vd 1 vién
Ampicilin 1a khang sinh khéng bén v6i nhiét va am. Khi xat hat
udt, nén dung ta dugc dinh 16ng khan nude.
Trén thi trudng c6 ban sin loai hat compact (ché tao theo phuong
phap can ép) dé dong nang hay dap vién.
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Hi¢n nay, vién ampicilin thuong dugc bao ao bao vé.

Tinh chdt: Vién mau tring hay tring nga, gan nhu khéng mui.

Dinh lwong: Phuong phap do iod. Vién nén ampicilin phai chira
tir 95 — 105% ham lugng ghi trén nhén.

Bao quan: Pung trong lo nut kin, dé noi mat, tranh 4nh sang truc
tiép.

Ham lvong thuong dung: 250; 500 mg

Ghi chu: USP 23 quy dinh thtr d6 hoa tan trong moi truong nudc
cat véi may 1, toc d6 100 vong/phit. Sau 45 phiit phai co khong it hon
75% duoc chat hoa tan.

4. Vién nén Paracetamol (DDVN 11, tap 3, tr.2)
Paracetamol 100; 300 hoac 500 mg
T4 duoc vd 1 vién

Paracetamol 1a duoc chét it tan, t6i Xép, khoé lién két. Khi dap
vién hay bi bong mat, st canh. Khi xay dung cong thuc dép vién, can
cho thém mot ti 1& t4 duoc it dan hoi dé cai thién do chiu nén cua
paracetamol nhur Avicel, lactose, tinh bot bién tinh. Pong thoi phai két
hop v6i td dugc ra 1am cho vién rd min dé tao diéu kién hoa tan dugc
chit.

Tinh chdt: Vién mau trang, khong mui.

Dinh luvong: Do quang & bude song 257 nm.

Ham luwong thuong dung: 100; 300 hoac 500 mg

Ghi chu:

- USP 23 quy dinh thir d§ hoa tan trong mdi truong dém phospat
pH 6,8 véi may hai quay téc do 50 vong/phit. Sau 30 phut phai c6 80%
duoc chit hoa tan.

- Trén thi truong c6 rat nhiéu biét dugc vién nén chira
paracetamol, ké ca vién siii bot nhu Efferalgan — codein, Efferralgan —
vitamin C,...

5. Vién pha hén hgp Co — trimoxazol (Dispersible Co — trimoxazol
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tablets, Bp 1980, tr.753)

Vién Co — trimoxazol chira sulphamethoxazol va trimethoprim
theo ti 1€ 5/1.

Dé ché vién pha hdn hop, giai phong cac ta duoc co kha ning gay
thim, ting d6 nhét moi truong dong thoi 1am cho vién rd min nhu
Avicel, CMC, tinh bot bién tinh, Tween,... C6 thé ché dudi dang sui
bot lam cho vién ra nhanh.

Thoi gian ra: 2 phat trong nude ct & 20°C

Pinh lwong: Sulphamethoxazol: Theo phuong phap do dién thé.
Trimethoprim: Do quang ¢ 271 nm

Ham lugng mdi dugc chét phai nam trong gidi han 92,5 — 107,5%
lugng ghi trong cong thirc.

Ham luong thuong dung. 400 mg sulphamethoxazol va 80 mg
trimethoprim.

6. Vién nén phu khoa Nystalin
Nystalin 100 000 Ul (22,7 mg)
Ta dugc vd 1 vién

Nystalin 12 duoc chéat chdng ndm c6 tac dung manh véi Candida.
Vi vién dat, ta dugc don cod thé chon lactose, dan chét cellulose. Vién
thuong dugc ché dudi dang hanh elip dé d& dat. C6 thé ché dudi dang
sti bot dé tang tac dung cua thudc.

bat 1 vién trude khi di ngu, dung 10 ngay lién tuc.

Ghi chti: BP 1990 c6 dang vién nén boc duong chira 500 000 UI
dung dé udng.
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Chwong 15: VIEN TRON

MUC TIEU

1.Trink bay dwoc khai niém, wu nhuoc diém cua vién tron.

2.Trinh bay duwoc cdc ta dwoc hay dung trong vién tron.

3.Trinh bay dwoe kj thudt bao ché vién tron.

4.Trinh bay dwgc cdc tiéu chudn chat liwong ciia vién tron.

I. PAI CUONG
1. DPinh nghia

Vién tron 1a dang thudc ran, hinh cau, duge bao ché tir bot thude
va ta duoc dinh theo khdi lugng quy dinh, thuong dung dé udng. Vién
tron dong y duoc goi 1a thube “hoan”.

2. Phan loai
2.1. Theo nguon goc

Vién tron duoc chia lam 2 loai:

- Vién tron tay y (pilulae): Chu yéu bao ché tir cac hoa dugc,
thudng c6 khdi lugng tir 0,1 - 0,5 g.

- Thudc hoan: Chu yéu bao ché tir cac nguyén liéu thiao moc,
khoang vat, dung theo quan diém y hoc ¢6 truyén. Thudc hoan lai chia
ra nhiéu loai tiy theo ta duoc dinh (hd hoan, mat hoan, thiy hoan, lap
hoan) hodc tiiy theo thé chét (hoan ctmg va hoan mém).

2.2. Theo phwong phdp bao ché

Nguoi ta chia ra:

- Vién chia: Pugc bao ché theo phuong phap chia vién, nhu vién
tron tdy y, hoan mém.

- Vién bdi: Puoc bao ché theo phwong phap bdi vién, nhu cac loai
thiy hoan, hd hoan.

Ngoai ra con cd vién nhé giot, bao ché theo phuong phap nho
giot.
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3. Uu — nhwoc diém

Vién tron c6 mot s6 vu diém sau:

- K§ thuat bao ché don gian, khong doi hoi trang thiét bi phirc tap,
do d6 d& ap dung & tuyén y té co so.

- La dang thude rén nén tuong ddi 6n dinh vé mat hoa hoc, it bi
bién chat, dé phéi hop nhiéu loai duoc chat trong vién, thé tich gon
nhe, dé van chuyén, bao quan.

- C6 thé bao ngoai dé bao vé dugc chét, che giéu mui vi kho chiu
hay khu tru tac dung cuia thude ¢ rudt.

Tuy nhién, vién tron ciing c6 nhiéu nhuoc diém:

- Khoé tiéu chuin hoa vé mat chat lugng: Vi du nhu bién thién cua
vién tron kha 16n. Pic biét 1a voi thude hoan bao ché tir cac loai duge
lidu chua biét 15 hoat cht thi viéc danh gia chét lugng 1a rat khé khan.

- Vién tron dugc bao ché theo phuong phap chia vién khi bao ché
¢ quy mo nho, kho dam bao vé sinh.

Il. KY THUAT BAO CHE
1. Cac loai dwoe chét va cach lya chon

Trong thanh phan clia vién tron c6 thanh phan cia duge chat va ta
duoc. Ta duge dung trong vién tron c¢6 nhiéu nhém gidng ta dugc trong
vién nén nhu ta dugc don, t& dugc hut, t4 dugc mau. Tuy vay, voi vién
tron, quan trong nhat 1a nhom ta dugc dinh, vi day la yéu t6 tao hinh
chinh cua vién. Viéc lya chon ta dugc trong vién tron cling cd vai tro
quan trong nhu vién nén, vi ta dugc anh huéng dén kha ning giai
phong dugc chét cia vién trong dudng tiéu hoa.

Céc nhom t& dugc chinh dung trong vién tron la:

1.1. Td dwoc dinh

Thuong dung céac loai sau:

- Nude: Dung trong duge chit c6 thé hoa tan hay truong né trong
nudc tao ra kha nang dinh nhat dinh. Thuong ding trong thudc hoan
bao ché theo phuong phap bao vién dé giy nhan hay ché loai hoan nho
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(thtty hoan). Trong mét sb trudng hop, nude duoc phdi hop véi cac ta
duoc dinh long khac nhau nhu glycerin, siro, mat ong,.. .dé diéu chinh
do dinh.

- MGt ong: Kha ning dinh tdt, didu vi va két hop duoc véi tac
dung cta duoc chit. Thudng dung cho hoan mém co tac dung bd khi,
nhuén phé, giai doc,...Dung lam ta dugc dinh cho hoan mém, mat ong
d& dam bao dugc thé chit nhuén déo cua vién.

Dé tinh ché va ting kha ning dinh, ngudi ta thudng tién hanh
“luyén mat”: Cho thém vao mat ong khoiang 20% nudc, dun soi, loc
qua gac dé loai bot tap chét co hoc. Sau do ¢6 cach thuy cho dén lac
thanh “chau” (nho giot mat ong vao td6 nudc lanh, giot mat khéng tan
rong nudc). Tuy theo muc d§ luyén ma nguoi ta chia lam 2 loai mat:
Mat non, luyén & 105°C, con chira khoang 20% nudc va mat gia luyén
& khoang 110°C cho dén ham lugng nude dudi 10%.

- Siro don: D6 dinh vira phai, d& phdi hop voi duge chat, khong
anh huong nhidu dén kha nang tan ra, giai phong duoc chit cua vién ,
c6 kha nang diéu vi.

- Cao duoc liéu: La thanh phén c6 tac dung dugc ly, do d6 thuong
két hop véi vai trd dugc chit va ta duge trong cic cong thuc thude
hoan bao ché theo phuong phép bdi vién. Thong thuong nguoi ta chon
cac duoc liéu kho nghién bot (duoc liéu nhiéu so soi, duoc liéu déo
dinh) ché thanh cao long dé lam ta duoc bdi vién. Nhu vay s& don gian
hoa dugc cong thirc bao ché, nang cao duoc ham lugng hoat chat trong
vién va giam duogc lwong vién trong mot lan ding.

Véi vién chia, nguoi ta c6 thé ding mot sd cao mém khong c6 tac
dung dugc 1y riéng (nhu cao mém cao thao) dé dung lam ta dugc dinh.

- Ho tinh bét: Dung lam ta dugc dinh trong vién tron tiy y bao
ché theo phuong phap chia vién va ché ho hoan theo phuong phap chia
vién hodc boi vién. HO tinh bot co thé phdi hop voi cac loai ta dugc
dinh khac nhu dich thé gelatin, siro gom,.. HO tinh bt phai ché ding
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ngay dé tranh vi co xAm nhap.

- Dich thé gelatin: Thuong dung loai dich thé 5 — 20% trong
nude, thich hop cho cac loai duoc chét siy kho, roi, kho két dinh hodc
nhirng vién can tan rd giai phong duoc chit cham. Tuy nhién, dich
nude ¢6 nhuoe diém, 13 lam cho vién kho séy kho, do d6 c6 thé dung
dich thé gelatin trong con nhu trong vién nén.

- Dich gém: Thuong dung dich gdm arabic 5 — 10% trong nudc
cho nhirng vién c6 duoc chit kho két dinh hodc cho nhiing vién c6 chét
1ong kho phén tan trong khéi bot. Dich gom hay dugc phdi hop dé 1am
tang d dinh cua mot s6 ta dugc khac nhu glycerin, ho tinh bot,. ...

- Té dwoc dinh téng hop: Dung cac loai ta dugce hay ding trong
vién nén nhu dich thé CMC, NaCMC, PVP,...céac loai ta dugc nay dé
giai phong duge chat, nhung trong mot sd trudng hop co nhing twong
ky véi dugc chit. Vi du: Methyl cellulose twong ky véi phenol, tanin,
dung dich kiém dic, ...

Trong mét sb truong hop, trong cong thirc vién tron ¢ chira dugc
chit 1ong, mém, it kha niang dinh, nguoi ta c6 thé dung mot sb ta duoc
dinh thé ran dé tao khdi déo nhu bot dudng, bot gom, bot PVP,...

1.2. Ta duwoc don

Dung trong trudng hop chét trong vién khong du khéi lwong quy
dinh cua vién, nhat 1a vién chua dich chét doc, tac dung manh, dung &
lidu thap. Thudng dung cac loai:

- Tinh bdt: Tuong ddi tro vé mat héa hoc va duoge 1y, lam cho
vién d& rd. C6 thé phéi hop voi bot duong dé dam bao do chic cua
vién.

- Bot dudng: Tuong ddi tro vé miat dugce 1y, 1am cho vién d& dam
bao d6 chic, co tac dung diéu vi cho vién.

- B6t min va vd co: Hay dung cac loai byt Magnesi oxyd,
magnessi carbonat, calci carbonat, kaolin,... Cac t& dugc nay c6 kha
nang hut tét, dung cho vién chura dugc chét long, mém, héo 4m.
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Ngoaira , co thé dung bot dugce liéu ¢ trong don hay bdt ba duoc
liu.

1.3. Ta dwoc ra

Co thé dung céc ta dugc ra hoa tan nhu bot duong, lactose,...hodc
ta dugc ra truong nd nhu tinh bot, bentonit, dan xuét cellulose, ...

Ngoai ra, trong vién con can dung cac loai ta dugc khac nhu ta
duoc hat, ta dugc dém, ta duoc mau,...

Trong cung mot vién tron, cac ta duoc déu ¢o lién quan, tac dong
1an nhau. Nhiéu khi trong cting mot chat, c¢6 thé dong vai tro ciia nhiéu
loai ta duge. Do do, khi lua chon ta dugc, cin xem xét cu thé tinh chat
cta duge chit, yéu cAu cua vién dé lua chon ta duge cho phu hop, tiép
can dugc vdi cong thire tdi wu cia vién.

2. K¥ thuat bao ché

Tiy theo yéu ciu cu thé ma chon cac phuong phap lam vién thich
hop sau day:

2.1. Phwong phdp chia vién

La phuong phap duoc ding som nhét trong k¥ thuat bao ché vién
tron, vi ky thuat bao ché don gian, khong doi hoi trang thiét bi phirc
tap.

Nguyén tic cta phuong phap nay 1a tao khéi déo tir bot duge chit
va ta dugc rdi chia tiép thanh vién tron c6 khéi lugng quy dinh.

Phuong phép chia vién ap dung khi diéu ché vién tron tay y, khi
diéu ché hoan mat, hoan hd va hoan sap.

Quy trinh bao ché qua cac budc sau:

2.1.1. Tao khéi déo

Thuong 1 phdi hop bot dudng chat va bot ta duoc véi ta dugce
dinh 1ong dé tao thanh khéi déo.

Yéu cau cua khéi déo (con goi 1a khéi banh vién) 1a: C6 thé 1a
chit déo dai, so khong dinh tay va khong dinh vao dung cu, dong nhat
va c6 d6 am thich hop. DAy la giai doan quan trong nhat, quyét dinh thé
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chat cua vién. Néu khéi banh vién mém qua, vién sé bi bién dang trong
qua trinh bao quan, d& bi dinh v4i nhau va dinh vao d6 bao gbi. Nguoc
lai, néu khdi banh vién cung qua, vién dé bi nut v& khi chia vién, vién
kho hoan chinh tron déu, bé mat khong bong.

Dé dam bao chat lugng cia vién, trong qua trinh ché khdi déo can
cha ¥ dam bao mot sb diéu kién va thong sb k¥ thut nhu sau:

- Phéi hop duoc chat va ta dugc mot cach hop 1y:

Néu dugc chat 1a mot chit ran thi nghién min, tron bot kép véi ta
duoc rin (ta dugc don, ra, bot mau,...) roi thém dan ta duoc dinh thé
1ong hay mém nhao tron k¥ cho dén luc thu duoc khdi déo dong nhat.

Néu dugce chét 1a chit mém, long thi thém t4 dugc dinh thé rin (ta
duoc hut, don, dinh, ra,...) va nhao tron dé tao khoi déo.

Ta dugc dinh dung dé tao khdi déo thuong 1a loai dic sanh (hd
tinh bot, dich thé gelatin, mat luyén,...), kho tron déu voi bot dugce
chét, nhat 13 vé mua lanh. Dé khéc phuc kho khan nay, nguoi ta thuong
dun nong ta dugc trude khi don vai duge chét, lam cho ta dugc d& thAm
vao bot duoc chit, tang do d@)ng nhat cua khéi déo.

Mirc d6 “vira phai” ciia khdi déo phu thudc chu yéu vao ti 1¢ giira
khéi bot va lugng t4 dugc dinh 1éng. Do d6, phai xac dinh lugng ta
dugc thich hop cho tirng cong thic.

- Tang cudng nghién trén co hoc: Nghién tron 14 yéu t6 chinh
gitp cho khdi déo ddng nhat. Trong bao ché nho, ngudi ta nghién tron
khdi déo trong cbi sir hay cbi dong. Trong san suat 1on, nguoi ta ding
cac may nhao tron, tron trong khoang 30 — 45 phut.

Khi nghién tron xong, ngudi ta dé cho khdi déo on dinh trong
khoang 30 — 45 phut.

2.1.2. Chia vién va hoan chinh vién.

Sau khi khdi déo 6n dinh, nguoi ta tién hanh chia vién trén ban
chia vién (néu s6 luong it) hodc trén may chia vién (néu s luong
nhiéu).
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Khi chia vién ngudi ta chia khéi déo 1én ban lan da ric bot tron dé
chdng dinh. Sau d6 dung mat trén ctia dao cat hay thanh lan, lin khoi
banh vién thanh thoéi hinh tru (thudng goi 1a lan diia) c6 d6 dai bang sd
vién can chia. Dit diia 1én dao cit cét roi thanh ting vién va lam tron
vién trén dao cit. Sau d6 tiép tuc hoan chinh vién bing ban xoa hoic
tiép tuc 4o vién bang mot 16p bot mong.

Khi san xuat mot luong vién twong di 16m, ngudi ta dung loai
may chia vién. Hoat dong ctia may chia vién, vé& nguyén tic ciing giéng
nhu ban chia vién, trong d6 dao cit duoc chia 1am truc cit. Hién nay
mot sb co s& san xuét dung cac loai may hoan mém, trong do6 vién duogc
chia va lam tron hoan chinh.

2.2. Phwrong phdp boi vién

Phuong phap bodi vién duogc tién hanh nhu cach bao dudng vién

nén. Nguyén tic ciia phuong phap bdi vién trong vién tron 1a di tir mot

2

“nhan” co ban rdi bdi dan tung 16p dugc chit nho céc td dugc dinh
1ong cho dén liic vién dat kich thudc quy dinh. Trudc day, trong dong y
nguoi ta boi vién bang dung cu thii cong 14 thung lic. hién nay dung
ndi bao vién. Quy trinh bao ché qua cac budc sau:
2.2.1. Gay nhan

Nhan 14 céc hat nho ¢6 duong kinh khoang 0,5 — 1 mm dé lam co
s& boi cac vién to. Pé 1am vién nhanh hodc thuén tién, nguoi ta thuong
giy nhan san dé dung dan: Trong vién tron tay y, ngudi ta thuong chon
cac hat co duong kinh c6 kich thuée thich hop dé lam nhan. Véi vién
hoan, nguoi ta thuong gdy nhan tir bot dugc li€u b::ing cach xat hat, chai
hat hodc phun t4 dugc long vao khdi bot. Sau d6 chon hat rdi bdi hat
cho thanh nhan.

bay la giai doan kho thyuc hién, anh hudng nhiéu dén chat lugng
vién vé sau, do d6 phai tinh toan ding lwong nhan can phai lam va
ding ta dugc dinh c6 do dinh thip dé tranh gay bét dinh. Nhan lam
xong dua sdy kho, dé dung dan.

TRUONG CAO BDANG PHUONG BDONG QUANG NAM
www.phuongdonggn.vn / phuongdonggn.edu.vn



176

2.2.2. Boi vién

LAy luong nhan di tinh toan, tién hanh bdi vién véi bot duge chit
va ta dugc dinh long dén kich thudc hay khéi lwong quy dinh theo
nguyén tic bdi dan timg 16p mot. Ctr mdi 16p ta dugc dinh lai bdi thém
mot 16p bot dugce chat.

Luong ta duoc dinh va bot thude dung cho mdi 1an bodi phai vira
di. Néu thira t4 dugc thi vién d& bét dinh thanh khéi. Néu thira bot thi
d& tao thanh cac nhan méi.

Luong bot va ta dugc cho mdi 1an boi tang dan theo khéi lugng
cla vién.

Pé dam bao thu dugc vién c6 kich thuée dong déu, trong qua
trinh bdi vién, thinh thoang nguoi ta phai thuong chon vién qua cac c&
sang quy dinh. Nhing vién to trén sang duoc dé riéng, nhitng vién nho
dudi sang dugc bdi tiép cho bang vién to. Sau d6 lai gdp chung va tiép
tuc boi cho dén luc dat kich thudce quy dinh.

Pé dam bao d6 chic va tron déu cia vién, ngudi ta tién hanh say
vién trong qué trinh boi.

2.3. Phwong phap nho giot

La phuong phap duoc dung trong nhiing nim gan day ¢ nudc
ngoai. Nguyén tic ciia phuong phap nay 1a hoa tan hay phén tan dugc
chit vao mot ta dugc co thé chéit rin & nhiét do thuong da dugc dun
chay, sau d6 nho giot va lam déng ran trd lai thanh vién tron. Phuong
phap nay chi ap dung dugc trong mot sd trudng hop nhat dinh.

Vi du:

- Vién tron vitamin A - D: Dun chay dau hydrogen hoa c6 t°C 38-
42°C, hoa tan vitamin. Sau d6 nho giot xudng con ethylic da dugc lam
lanh ¢ khoang 12 -14°C. V6t vién ra lya chon va lam kho.

- Vién tron natri phenobarbital: Pun chay PEG 4000 , hoa tan
natri phenobarbital,nh6 giot xudng gau parafin da dugc lam lanh trude.
V6t vién ra, rira dau va 1am kho.
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2.4. Bao vién

Vién tron bao ché bang cac phuong phap khac nhau, sau khi c6
vién hoan chinh, c6 thé dua bao 16p 40 ngoai nhiam cac muc dich khac
nhau:

- Tranh vién dinh vao nhau va dinh vao do bao géi

- Che d4u mui vi khé chiju cia thude

- Béo vé hoat chét tranh tac dong ctia ngoai moi.

- Han ché kich tng cta thudc dbi véi niém mac duong tiéu hoa.

- Khu trt tac dung cua thude & ruodt

- Lam cho vién hap dan hon véi nguoi ding

Tuy theo muc dich bao ma ap dung cac cach bao khac nhau:
2.4.1. Bao bot min

Muc dich chinh 1a tranh dinh vién. Thuong d4p dung cho vién chia
& quy mod nho. Cac bot bao thuong dung:

- B6t talc: BOt min, tron, lam bong vién, chéng dinh tbt

- B4t lycopot: Bt min, tron, dung cho vién c6 mau.

- Bot than thao mdc: Bot min, bat dinh tdt, thuong dung cho vién
hoan.

Ngoai ra co thé dung cac bdt dugc li€u khac nhu bt cam théo,
bot qué, bot cafo,...

Khi bao, nguoi ta rac mot it bot 1én khoi vién trong mét dung cu
thich hop r0i lic cho bot bam déu 1én mat vién.
2.4.2. Bao ngoai mong

Muc dich chinh 13 bao vé vién, han ché mui kho chiu cua thude
hodc bao tan & rudt. Nguyén liéu va cach bao gidng nhu trong phan
vién nén.
II1. TIEU CHUAN CHAT LUQONG
1. P6i v6i vién tron néi chung

DDVN quy dinh mét s6 chi tiéu chit lugng sau:

- Hinh dang bén ngoai: Vién phai tron déu, giit nguyén hinh dang
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khi bao quan, mit vién phai khd nhin. Vién cit doi ra phai liy duogc
cdu trc vién dong nhat.

- Khéi lugng trung binh: Lay 10 vién trong mdi 16 san xudt, tinh
khéi lwong trung binh. Khéi luong trung binh nay khéng vuot qua hoic
thip hon 10% khdi luong ghi trong cong thirc. Diém nay khong ap
dung cho vién c6 bao ngoai.

- Thoi gian rd: Tién hanh nhu v6i vién nén, vién phai tan ra trong
vong 1 gio.

2. Pbi véi thude hoan

DDVN [, tép 2 quy dinh:

Véi hodn mém:

- Cam quan: Hoan hinh cau, giit nguyén hinh dang khi bao quan,
c6 mui vi cia duoc li€u pha ché.

- Po dong nhat: Dung dao cit doi hoan, quan sat mat cat bang
kinh lup hoac mét thuong, mat cit ciia hoan phai déng mau, nhan, min.

- Do am: 6 - 10%

Voi hoan cung

- Cam quan: Hoan hinh céu, giit nguyén hinh dang khi bao quan,
c6 mui vi cia dugc liéu pha ché.

- Do dong nhat: Dung dao cat doi hoan, quan sat bang kinh liip
hodc mat thuong, mat cit cia hoan phai déng mau, khong dugc chd
dam. chd nhat.

- Do am: 6 - 10%
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Chwong 16: THUOC NANG

MUC TIEU

1. Néu dwoc khai niém, phan logi, wu nhuoc diém cua thuoc
nang.

2.Trinh bay dwoc thanh phan V6 nang va cdc dang thudc nang
mém.

3. Néu dwoc cdc td diege dimg cho thube déng nang cimg.

4. Trinh bay dwoc phwong phdp bdo ché vién nang va chi tiéu
chat lwong ciia thudc nang.

I. PAI CUONG
1. Khai niém

Thudc nang 1a mot loai thude phan lidu bao gom:

- Mot vo rong dé dung thude (bang tinh bot hodc gelatin), gin
lién véi thude va dua vao co thé cung véi thude. Sau khi tan rd giai
phong thube, vo dung dugc tiéu hoa trong co thé.

- M4t don vi phan lidu cia duoc chit d3 duge bao ché dudi cac
dang thich hop dé déng vao vo (bot, hat, dung dich, vién nén...)

C6 thé quan niém thudc nang 13 hinh thirc trinh bay dic biét cua
nhiéu dang bao ché khac nhau nhu: Dung dich, vién nén, c6m thube. ..

Thudc nang chi yéu dung dé udng, ngoai ra con dung dé dit
(nang dit truc trang, nang dat am dao), hodc dé cdy dudi da.

2. Phan loai

Duva theo thanh phén cua vO nang, thudc duge chia thanh hai loai:
2.1. Nang tinh bgt (vién nhén)

Thanh phan chu yéu ciia vo nang 1a tinh bot. C6 loai gdm hai nira
v6 nang hinh dia giéng nhau, gin v&i nhau béi mép nang trong nhu
trimg con nhén nén goi 1a vién nhén. Co loai nip to hon day 16ng khit
vao nhau nhu mét hop kin. Nang tinh bot chu yéu dung bot thudc. Do
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v6 nang dé hut am, bao vé dugc chit ko tot, nang lai to, kho nudt nén
hién nay it dung.
2.2. Nang gelatin

Do tinh chét co hoc cta vo nang, nang thudc duogc chia thanh hai
loai: Nang cimg va nang mém.
2.2.1. Nang mém

Nam 1840, phuong phéap ép khudn gitta hai tdm kim loai dugc
phat minh, va dén nim 1932 phuong phéap nay dugc cai tién thanh
phuong phép ép gitra hai truc quay.

Nang mém c6 nhiéu hinh dang va dung tich khac nhau tuy theo
phuong phap diéu ché
2.2.2. Nang cung

V6 nang cimg, gdm hai nira day va nip 1ong khit vao nhau. Nang
cing co 8 ¢, ¢6 dung tich tir 0,13 — 1,36 ml

Bang 16.1. Cac cd va dung tich clia nang cung

Cd nang 5 4 3 2 1 0 00 | 000

Dung tich

0,13 | 0,20 | 0,27 | 0,37 | 0,48 | 0,67 | 0,65 | 1,36
nang

Nang cing do mot dugc si nguoi Phap Lehuby phat minh vao
nim 1946. Hién nay nang cimg duoc san xuit rong rdi boi nhiéu hing
san xuat vo nang ndi tiéng nhu Eli Liby va Parke Davis (M§). Cac hang
nay chi san xuat vo nang, con bao ché thudc dong vao nang 1a nhiém vu
ctia cac nha bao ché.

3. Uu — nhuwoc diém ciia nang thudc

Uu diém

- D& nuét do hinh dang thuén, mém (nang mém), bé mit tron
bong (nang ctng). Piéu ndy rat c6 y nghia véi tré em va ngudi cao tudi.

- Tién dung: Vi day la dang thudc phén liéu, dong g6i gon, dé bao
quan va van chuyén nén tién ding nhu vién nén.
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- D& san xuit 16n: Hién nay c6 nhitng may doéng nang hién dai,
ning xut cao.

- Tinh sinh kha dung cao: Do cong thirc bao ché don gian, it sir
dung ta duoc, it tac dong cua k¥ thuat bao ché (so véi vién nén), vo
nang lai d& tan rd giai phong dugc chat trong duong tiéu héa nén thude
nang 12 loai thudc c6 sinh kha dung cao.

Nhuwoc diém

Céc duogc chét kich tmg niém mac duong tiéu hoa thi khong nén
dong nang vi sau khi vo nang ra s& tip trung ndng d6 thudc cao tai noi
giai phong thude (vi du: Natri nitrofurantoin)

II. THANH PHAN CUA VIEN NANG
III. KY THUAT BAO CHE VIEN NANG
IV. TIEU CHUAN CHAT LUQNG THUOC NANG

Theo tiéu chuan DDVN III, thudc nang dugc danh gia vé cac chi
tiéu sau:

1. P9 dong déu ciia ham lwong

Ap dung véi nang c6 ndng do duoc chat nho hon 2 mg hodc nho
hon 2% trong mot nang.

2. P dong déu vé khdi lwong

Thir véi 20 nang. Cén ting nang. Dbi voi nang ctng, thdo nap
nang d6 hét thudc ra, 1au sach vo nang. Dbi v6i nang mém, cit mé nang
bang dung moi thich hop, bay hoi dung méi. Cén timg v6 nang. Tinh ra
khdi luong thude trong mdi nang. Khong duoc qua hai nang vuot qua
gi61 han sau:

Khoi lwong trung binh vién Gidi han
<300 mg 10%
> 300 mg 7,5%
3.DPora
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Thir nhu d6i véi vién nén

Nang ctmg va nang mém phai thir trong vong 30 phit.

Nang tan trong rudt sau khi khang dich vi 2 gi¢ phai ra trong dich
rudt rong vong 60 phut.
4. Thir d hoa tan

Thir nhu d6i véi vién nén

V. MOT SO Vi DU VE THUOC NANG
1. Nang tetracyclin hydroclorid

Thanh phan:

Tetracyclin hydroclorid 250 mg (250 000 Ul), 500 mg

(500 000 UI)

Ta dugc vira da

Bot tetracyclin o ti trong twong d6i 16n va tron chay tét nén co
thé dong vao nang cimg bang phuwong phap déng theo thé tich.

Té duoc don co thé dung la: Tinh bdt mi, Avicel, lactose...

Ta dugc tron: Magnesi stearat
2. Nang celecocid

Thénh phan:

Celecocid 20 mg

Croscarmelose 15 mg

Lactose hydrat  176,5 mg

PVP K-30 0,5mg

Magnesi sterat/ Na laurylsulfat (9:1) 8 mg

Celecocid duoc tao voi ta duge don va td duoc ra, tron voi ta
duoc tron, dong nang sd 1.
3. Nang Polygynax

Théanh phan:

Neomycin sulfat 35000 UI

Polymycin sulfat 35 000 Ul

Nystatin 100 000 UI
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T4 dugc vira da

Day l1a dang thubc nang mém dung dé dit phu khoa. Duoc chat
dugc bao ché dang hdn hop trong dau thuc vat hydrogen hoa, sau do
dong vao nang theo phuong phap ép khudn.
4. Nang Vitamin A

Thanh phan:

Vitamin A 25 000 Ul

T4 dugc vira da

Vitamin A ¢6 thé dong truc tiép hodc dugc hoa tan trong dau thuc
vat hodc dau thyc vat hydrogen héa. Péng nang mém theo phuong
phéap nho giot hodc ép khudn.
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