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11 CAOTHUOC
Extracta

Binh nghia

Cao thu6c la ché phdm dugc ché bang cach cb hodc sy
dén thé chat quy dinh cac dich chiét thu dugc tlr dwoc liéu
thuc vat hay dong vat véi cac dung moi thich hop.

Céc duoc liéu trwde khi chiét xuat dwgc xir ly so bd (rira
sach, phoi kho hodc sdy kho va chia nho dén kich thuwéc
thich hop). Bai voi mot so duwoc liéu dac biét co chira men
Iam phan hdy hoat chét, can phai diét men truvéc khi dua
vao str dung bang cach ding hoi con sdi, hoi nwdc sbi hodc
bang phwong phép thich hgp khac.

Cao thudc duoc chia lam 3 loai:

Cao léng: La chat long hoi sanh, c6 mui vi déc trwng cla
duoc liéu st dung, trong dé con va nwéc dong vai tro dung
moi chinh (hay chédt bao quan hay ca hai). Néu khong cd
chi dan khac, quy wéc | ml cao long tuong (ng voi 1g
duoc liéu dung dé diéu ché cao thudc.

Cao dac: La khéi dac quanh, Ham lwgng dung mdi st
dung con lai trong cao khdng qué 20 %.

Cao kho: La khéi hoic bot khd, ddng nhat nhung rat dé hat
am. Cao kho khong dugc c6 dd am lon hon 5 %.

Phuwong phap diéu ché

Qua trinh diéu ché cao thudc thudong cé 2 giai doan:

Giai doan |

Chiét xuat dwoc liéu bang cac dung méi thich hop. Tuy theo
ban chat cua dwoc liéu, dung méi, tiéu chuin chat lwong
cua thanh pham ciing nhw diéu kién, quy md san xuat va
trang thiét bi, co thé sir dung cac phuong phap chiét xuat:
Ngam, ham, ham, sac, nedm nhd giot, chiét xudt nguoc
dong, chiét xuét bang thiét bi siéu am, chiét xuét bang
phwvong phdp st dung dién trudng va cac phwong phap
khac. Phuemg phap ngadm nho giot thuong dwoc st dung.
Khi do, duoc liéu thd da dwoc chia nhé dén kich thudc ph
hop, duoc 1am dm véi mot lvgng dung moi vira dd rdi day
kin dé yén trong khoang 2 h dén 4 h. Sau d6, chuyon khoi
dwoc liéu vao binh ngdm kiét, them lwgng dung méi vira
dd dén khi ngdp hoan toan khoi dwoc liéu. Thoi gian ngdm
lanh va t6c dd chay trong qua trinh chiét c6 the thay doi
theo khdi lvgng va ban chat ctia duoc liéu thd dem chict.
Giai doan 11

Cao léng: Sau khi thu dugc dich chiét, lién hanh loc va cd
dich chiét bang cac phuong phap khac nhau dé thu duogc
cao long cé ty l1é theo nhu quy wéc (1 ml cao long twong
tng v6i 1 g dwoc ligu). Trong treong hop diéu ché cao
I6ng bang phwrong phap ngdm nho giot, tdc do chay clia
dich chiét c6 thé cham, vira hay nhanh. Neu chiét xuat
1000 g duoc liéu thi:

o téc d6 cham: Khong qua 1rnl dich chiét trong 1 min.
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O téc dd vira: 1ml dén 3 ml dich chiét trong 1 min.

0 toc dd nhanh: 3 ml dén 5 ml dich chiét trong 1 min.

Dé riéng phan dich chiét dau dam dac béng 4/5 luong duoc
liéu dem chiét. Sau d6 co cac phan dich chiét ti€p theo trén
cach thiy hodc c6 dwéi ap suét giam & nhiét do khong qua
60 °c cho dén khi loai hét dung méi. Hoa tan can thu dwoc
vao trong dich chiét dau dam dac va néu can, thém dung
moi vao dé thu duoc cao long dat ty I8 quy dinh. Cao léng
¢6 khuynh huéng bi 1ang can vi vay dé cao 16ng & chd mat
trong thoi gian it nhat 3 ngay, r6i loc.

Cao dac va cao kho: Dich chiét duoc cd dac dén khi dung
moi diing dé chiét xudt con lai khdng qua 20 % dwoc cao
dac. Trong truvong hop diéu ché cao khd, tiép tuc sdy kho
dé do am con lai khong qua 5 %. De dat dén thé chat quy
dinh, qua trinh c6 déc va say kho dich chiét thuong dugc
tién hanh trong cac thiét bi co dw¢i dp sudt gidm ¢ nhiét do
khong qua 60 °c. Néu khong c6 cac thiét bi co dac va sdy
du6i ap sudt gidm thi dugc phep cb cach thiy (khong duoc
cO truc tiép trén lra) va sdy & nhiét dé khong qua 80 °c.
Truong hop mudn thu dwgc cao thubc cd ty 1é tap chat
thdp, phai tién hanh loai tap chat bang cac phuong phap
thich hop tuy thudc vao ban chét cla dwgc liéu, dung moi
va phurong phap chiét xuat.

Cé thé cho thém chat bao quan hodc cac chat tro dé lam
chat mang hay dé cai thién cac tinh chéat vat ly. Bai voi
cao kho co thé sir dung céc bot tro thich hgp dé diéu chinh
nong do6 hoat chat dén ty & quy dinh.

Yéu cau chat lugng

Pat cac yéu cau theo quy dinh trong chuyén luan riéng va
céc yéu cau chung sau day:

D0 tan: Cao long phai tan hoan toan trong dung mdi da st
dung dé diéu ché cao.

Do trong, mui vi, do dong nhat va mau sac: Cao thudc phai
daing mau sac da mo ta trong chuyén luan riéng, co6 mui va
vi dac treng clia dwgc liéu str dung. Ngoai ra, cao léng con
phai dong nhét, khong cé vang méc, khdng co can ba dwgc
liu va vat la

Cach tién hanh: Lay riéng phan phia trén cla chai thudc chi
dé lai khoang 10 ml dén 15 ml. Chuyén phan con lai trong
chai vao mot bat st men trang;, nghiéng bat cho chiing chay
trén thanh bat tao thanh mot 16p dé quan sat. Quan sat dudi
anh sang ty nhién, thudc phai dat cac yéu cau quy dinh.
Neu khéng dat, phai thir lai 1an hai voi chai thudc khéc, néu
khong dat, coi nhu 16 thudc khong dat chi tiéu nay.

Mat khéi lugng do lam khd (néu khodng cé chi dan khac):
Cao dac khdéng qua 20 %.

Cao khé khdng qua 5 %.

Ham lwgng con: Dat tlr 90 % dén 110 % luwong ethanol ghi
trén nhan (4p dung cho cao léng va cao dac).

Kim loai nang: Khong dwgc qua 20 phan triéu néu khong
¢6 chi dan khac.

Céch ticn hanh: Ldy 1,0 g ché pham tién hanh thir theo
phuong phap 3, Phu luc 9.4.8. Dung 2 ml dung dich chi
mau 10phan triéu Pb (TT) dé chuan bi mau ddi chiéu.
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Dung moi ton dw: Neu diéu ché véi dung mdi khong phai
la con, nuéc hay hon hgp con - nwéc, dv lugng dung moi
str dung phai dap (ng yéu cau qui dinh trong Phu luc 10.14
Xé&c dinh dung méi ton du.

Du lwgng hoa chat bao vé thuc vat; Dap (ng yéu cau quy
dinh trong Phu luc ]2.17 Du lvgng héa chét bao vé thuc vat.
Gi¢i han nhiém khuan: Bap Gng yéu cau qui dinh trong
Phu luc 13.6 Thir gigi han nhiéni khuan.

Bao quan

Cao thuoc dwgc dung trong bao bi kin, dé noi khd, mat,
tranh &nh sang, nhiét do it thay doi.

Nhan: Theo qui dinh hién hanh va c6 ghi tén bd phan dung
cla cay thudc, tén dung méi, ham lwgng (%) cta hoat chat
hodc clia hgp chat nhan dang dugc quy dinh theo tung
chuyén luan riéng, tén va none do cua chat bao quan thém
vao. Khi hoat chat chua biét, ty 1é gitta duoc liéu va san
pliam cudi cung phai duoc néu ré. DAi voi cao dac va cao
kho. loai va s6 lwong ta dwgc thém vao cung dugc néu ra
va ty 1é phan trdm cla cao tu nhién cling phai dugc ghi rd.

1.2 CON THUOC
Tincturae

Pinh nghia

C6n thudc la nhitng ché pham léng, dwoc diéu ché bang
cach chiét duoc liéu thuc vat, dong vat hodc hoa tan cao
thudc, dwoc chat theo ty 16 quy dinh véi ethanol & cac nong
d6 khac nhau.

Con thudc duoc diéu ché tir mot nguven liéu goi la con
thuéc don.

Con thudc duwoc diéu ché tir nhiéu nguyén liéu khac nhau
goi la con thudc kép.

Céach biéu thi hoat tinh:

Céc cOn thube cé ngudn goc tir thuc vat cé chira cac thanh
phan c6 hoat tinh manh, biéu thi hoat tinh theo 10 g duwoc
lieu trong mdi 100 nil con thude.

Phan I6n nhitng con thudc t& duoc liéu khac biéu thi theo
20 g dwoc liéu trong mdi 100 ml con thudc.

Cac con thudc khac nhau khdng nhat thiét phai pha loang
dé dat cing mot ty 1é gitra dwoc liéu ban dau va con thudc.
Ty lé nay sé tiy thudc vao cac yéu cau dwoc md la trong
céc thir nghiém xac dinh ham lwong clia hoat chéat hay cla
nhém hoat chéat trong cac chuyén luan riéng, Trong khi diéu
ché, con thudc duoc dinh lvgng theo nhwng thir nghiém
xac dinh ham lwgng nav. St dung cac gia tri thu dwogc tir
két qua dinh lugng, diéu chinh néng do cudi cling cua cén
thudc bang cach cho thém dung mdi hodc 1am bay hoi mot
phén dung mai.

Phuong phap diéu ché
Co6n thudc cd thé duogc digu ché theo ba phuong phap:
Ngam, ngdm nhd giot va hoa tan.

PL-10

DUQC DIEN VIET NAM V

Phuwong phap ngam

Cho dugc liéu da chia nho vao mét dung cu thich hgp va
thém khoang 3/4 luwgng ethanoi sir dung. Bay kin, dé &
nhiét do thuong, ngdm tir 3 ngavdén 10 ngay, thinh thoang
khudy tron. Sau dé gan loc thu dich chiét. Rira ba v ép ba
bang lugng cthanol con lai. Gop dich chiét, dich ép va bd
sung ethanol dé thu duoc lwgng dich chiét quy dinh, dé
yén tir 1ngay dun 3 ngay, gan loc lay dich trong.

Phuong phap ngdm nhé giot

Dung binh ngdm nho giot ¢d thd tich phl hop véi khéi
lwvgng dugc liéu dem chiét. Cho dugc liéu da chia nhé vao
mot dung cu thich hop, tron véi ethanol vira di am. Day
ndp kin, d& yén 2 h dén 4 h & nhiét do phong. Cho dugc
liu da lam am vao binh ngdm nhé giot dén khoang 3/4 thé
tich cua binh, dat trén mat duvoc liéu nhitng vat liéu thich
hop dé tranh xao tron khi dé6 dung méi vao. Mo khéa binh,
do I tlr ethanol len khoi dugc liéu cho dén khi cé vai giot
dich chiét chay ra, déng khda binh lai va ti€p tuc thém
ethanol cho dén khi ngap hoan toan khéi dugc ligu. DE
ngam trong khoang 24 h hodc tdy theo moi chuyén luén,
sau do rut dich chiét.

Néu trong chuyén luan khong yéu cau phai dinh lwgng
hoat chat hodac nhom hoat chat, tién hanh rat dich chiét véi
toc do nho giot phu hop (xem téc dd nhd giot & muc Cao
I6ng, chuyén luan Cao thudc - Phu luc 1.1). Thém ethanol
vao va tiép tuc nit dich chiét dén khi thu dwoc lwgng
dich chiét quy dinh. Tron déu va dé vén trong 2 ngay dén
3 ngay, gan loc lay dich trong.

NEu c6 yéu cau phai dinh lugng hoat chat hodc nhém hoat
chét, gop cac dich chiét lai, tron, roi dinh lugng theo huéng
dan trong chuyén luan. Pha lodng phan dich chiét con lai
voi mot lwong dung moi theo tinh toan tlr thir nghiém xac
dinh ham lwgng dé thu dwogc con thude theo yéu cau.

Phwong phép hoa tan
Hoa tan cao thuéc, dugc chat hodc tinh dau vao ethanol co
nong dd qui dinh. Pe lang sau d6 loc dé loai tla.

Yéu cau chat luoiig

Trlr c&c yéu cau qui dinh trong chuyén luan riéng, cac yéu
cau chung doi voi con thude nhu sau:

TY trong, tap chat, dinh tinh, ham lwgng hoat chat, ham
lugng ethonol: Dép (ng yéu cdu quy dinh trong chuyén
luan riéng.

Gioi han methanol:

Khong qué 0,05 % (tt/tt) néu khong cé chi dan khac (Phu
luc 10.13).

Can SQll khi bay hoi: Gidi han quy dinh theo chuyén luén
riéng.

Céch tién hanh: Lay chinh xac 5,0 ml hodc 5,000 g
con thudc cho vao mdt cdc co dudng kinh 5 11 dén
7 ¢cm va cao 2 cm den 3 cm da cén bi trudc, lam bav hoi
dén kho trén céach thly va sdy kho & 100 °c dén 105 °c
trong 3 h, dé ngudi trong binh hit 4m c6 chia diphosphor
pentoxyd va can. Tinh % khdi luvgng hay s6 g can trong
1L ché pham.
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Bao quan

Trong bao bi kin, dé noi thoang mat va tranh anh sang.
Nhén phai theo qui dinh hién hanh va cé ghi tén cla bd
phan ding cta cy, tén dung mdi hodc hén hop dung moi
dugc str dung, néng do cac thanh phan quan trong va ty lé
gitra dwoc liéu tho ban dau so voi con thude.

1.3 DUNG DICH THUOC
Soiutiones

Binh nghta

Dung dich thudc l1a nhitng ché pham Iéng trong sudt chira
mot hodc nhiéu dugc chat hoa tan trong mot dung méi hay
hon hop dung mdi thich hop.

Tinh chai: Do cac phan ttr trong dung dich phan tan dong
nhét, nén cac dung dich thuéc ddm bao sw phan liéu dong
nhét khi st dung va dd chinh xéc cao khi pha lodng hoac
khi tron cac dung dich véi nhau.

Céc duoc chét trong dung dich thudng it 6n dinh vé mét
héa hoc so voi dang rén.

Céc dung dich thudc thudng can bao bi 16n va cé dung tich
I6n hon so voi dang thudc ran.

Phan loai: C6 thé phan loai dung dich thudc theo hai cach
sau day,

Phan loai theo duong st dung nhu:

Dung dich thudc ubng: Cac dang thudc ding dugc ubng,
bao gom ca sird thudc (qui dinh tai Phu luc 1.4).

Dung dich thudc dung tai chd: Thudc ding ngoai da, thudc
nho mét (qui dinh tai Phu luc 1.14), thudc nhé mi (qui dinh
tai Phu luc 1.15), thudc nhé tai (qui dinh tai Phu luc 1.16).
Dung dich thu6c ticm dwoc qui dinh riéng trong chuyén
luan Thudc tiém, thudc tiém truyén (Phy luc 1.19).

Dung dich thuéc khi dung qui dinh tai Phu luc 1.18; dung
dich thudc hit qui dinh tai Phu luc 1.17.

Phéan loai theo hé dung mdi va chét tan, vi du: Rwou thudc
(qui dinh tai Phu luc 1.22), con thudc (qui dinh tai Phu
luc 1.2), cbn ngot, nwdc thom.

Phuong phap diéu ché

Dung dich thu6c thwong duoc digu ché bang cach hoa tan
duoc chét vao trong dung moi.

Vi mot s dung dich thuéc udng cé thé diéu ché bang
cach pha lodng dung dich dam dac hodc hoa tan bot hodc
c6m thudc, thudce vién vao dung méi thich hop.

Dung mdi diing dé pha ché dung dich thuéc dwoc Iwya chon
dya trén tinh chét clia dugc chdt va dwong dung dong thoi
phai mang lai tinh chat cdm quan phu hgp véi yéu cau clia
ché pham.

Co6 thé cho thém cac chat bao quan khang vi khudn, ndm
mdc, chat chéng oxy hoa va céac ta dugc khac nhu chat lam
tang do tan, chédt 1am ngot hay tao mui vi, tao mau...

Yéu cau chét lvong
Tinh chat: Khi quan sat bAng mét thwong, dung dich phai
trong, c6 thé c6 mau hoac khéng mau.

PHU LUC 1

Yéu cau vépiT, dinh tinh, dinh lugng, sai so thé tich M) cac
yéu cau k¥ thuat khac: Phai dat yéu cau k¥ thuat chung clia
tlrng loai thudc va theo chuycn luan riéng.

Bao quan
Cac dung dich, dac biét la cac dung dich chita dung moi dé
bay hoi, phai bao quan trong bao bi kin, dé noi mat. can
xem xét dé sir dung cac bao bi tranh anh sang khi su bién
doi hda hoc do anh sang cé thé anh huong dén dé 6n dinh
cla thuoc.

14 S1RO THUOC
Sirupi

Binh nghia

Sird thudc la ché pham thudc 16ng hay hén dich ding
dwong udng, co vi ngot, chira ndng dd cao duong trang
(sucrose) hay chat tao ngot khac va duoc chat hodc cac
dich chiét tir dwoc liéu.

Sird don ia dung dich dudng trdng gan bdo hoa trong nwéc
tinh khiét.

Sird cling bao gom nhirng ché phdm dwgc hoa tan hay tao
thanh hon dich bang nwéc ngay triée khi st dung tuy theo
tinh chét cla dwoc chat (sird kho).

Phucrag phap diéu ché

Chuén bi:

Dung dich thuéc: Duwoc chét dwoc hoa tan wong dung moi
thich hop.

Dich chiét dwoc liéu: Céac dwoc liéu dwoc chiét xuat, loc,
lam dam dac theo nhitng phuong phép thich hop.

Sird don: Hoa tan dudng trdng vao nudc tinh khiét bang
phwong phap hoa tan néng hay hoa tan ngudi. Loc. Nong
do duong trang 7a 64 % (khdi lwvong/khdi lwong).

Diéu ché sirod thudc:

Tuy theo tinh chét cla dwgc chat, sird duoc diéu ché bang
cach hoa tan, nhii héa hay tron déu dwgc chat hay dung
dich thudc, dich chiét dwoc liéu vao trong dung dich cua
dudng trdng hay clia cac chét tao ngot khéac, hoic trong
sird don. Ngodi ra cé thd diéu ché siro bang cach hoa tan
dwong vao dung dich dwoc chat. Loc doi véi sird dang
dung dich néu can thiét.

Sird co the duoc diéu che tir dang b6t hay com kho duwoc
hoa tan hay tao thanh hon dich bang nudc ngay trude khi
sir dung tuy theo tinh chét clia dwgc chét.

C6 thé cho thém chét phu gia nhu: Chai bdo quan, chat
lam thom, chét 6n dinh ... véi néng do thich hop (vi du:
cthanol, glycerin, poly-alcohol). s& lugng va chiing loai
cac chat phu gia phai dap ng cac yéu cau clia co guan
quan ly. cac chat nay khong dwoc lam anh huong dén do
on dinh va viéc kiém tra chat lwgng doi véi ché pham.
Diéu che sird trong mdi trwong san xudt co6 cap do sach
theo quy dinh.
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Yéu cau chét lvgng

Tinh chat: Trlr cAc qui dinh khéc, sir6 phai trong (néu la
dang dung dich), khdng dwoc 1an tap chét, khéng co mui la,
bot khi hodc c6 su bién chat khac trong qua trinh béo quan.
Nong do dwong; Khong duoc it hon 45 % néu dung dudng
trdng lam chat tao ngot.

Thé tich: Dap ng yéu cau cua Phu luc 11.1.

Gidi han nhiém khuén: Dap (rng yéu cau clia Phu luc 13.6.
Yéu cau vépTi, ty trong, dinh tinh, dinh lugng va céc yéu
cau k¥ thuat khac dwgc quy dinh trong chuyén luan ricng.
BOt hodc com dé pha sird phai dap ng ycu cau chung cla
dang Thudc bot (Phu luc 1.7) hodc Thudec com (Phu luc
1.8). Sau khi hoa tan hay tao thanh hén dich, ché phdm thu
dugc phai dap ing cac yéu cau doi vai siro.

Sir6 1a hon dich phai dap (ng yéu cau chung cua Hon dich
thudc (Phu luc 1.5).

Bao quén
Trong bao bi kin, dé noi mat.

1.5 HON DICH THUGOC
Suspensiones

Pinh nghia

Hon dich la dang thudc long dé udng, tiém hodc dung
ngoai, chita it nhat mét dwoc chét ran khong hoa tan duoc
phan tan déu dudi dang tiéu phan min hodc cwc min trong
chét dan la nuéc hodc dau. Hon dich co thé 1ang xubng
day va khi lac phai phan tan déu thanh dang huyén phu
on dinh trong mot khoang thoi gian di do 1y ra liéu ding
theo quy dinh.

Hon dich c6 thé chira chat hoat dong bé mét, chét ting
dd nhat nham duy tri trang thai phan tan déu va ngan can
hién twong cac chdt 1&ng xudng bi dong banh va tro 1&n
ran chdc. Hon dich udng co thé chira chat bao quan khang
khuén, chét chdng oxy héa va cac ta dugc thich hgp khéc
nhw chat phan tan, chét tao huong, chét tao mau, chat lam
ngot, chat 6n dinh. Cac chét trong thanh phan bao ché cla
hén dich phai dat tiéu chuan Duoc dién hodc tuan thl céac
quy dinh hién hanh ctia co quan cé tham quyén.

Tuy theo hinh thitc cdm quan, hdn dich dwoc chia lam hai loai:
Dang hén dich cd thé st dung ngay: La chét Iéng duc hay
thé 1ong c6 mot 16p can & day chai, khi lac nhe can nay
phai phan tan déu trd lai trong chat dan.

Dang bot hodc ¢6m dé pha hon dich: Trwde khi st dung,
chuyén thanh hén dich bang cach l&c voi mot lwong chét
dan thich hop.

Thu6c tiém hon dich khdng duoc tiém tinh mach va khéng
duoc tiém Ong song.

Phuromg phap diéu ché

C6 hai phuong phap diéu chc hon dich:

Phwong phéap phan tan: Hon dich duoc diu che bang cach
thém cac chat tao hdn dich, cac ta duoc thich hop khac va
nwoc hodc dau vao dugc chdt ran di dwoc nghién min va
lam thanh hon dich dong nhét bang phuong phap thich hop.
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Phwong phap ngtrrig két: Tao ra duoc chat ran két tla
trong chat dan ngay khi pha ché bang cach lam thay ddi
dung méi hay bang phan tng trao dbi ion.

Hon dich ding dé tiém hodc nhd maét phai pha ché trong
diéu kién vo khuan va dwoc thém chét sat khuén thich hop
sau khi pha ché.

Hon dich udng c6 thé chira trong dd dung don ligu hodc da
litu. B6i v6i hon dich dung trong d6 dung don ligu, phéi
chitng to co6 thé lay ra lugng thudc theo quy dinh tlr d6
dyng. DGi voi hon dich chira trong dd dung da ligu, phai
¢6 dung cu pht hop dé 14y ra thc tich ding theo liéu nhw
da quy dinh. Dung cu do thé tich c6 thé la thia, coc dong
5 ml hoc hon cd chia vach hoic bom tiém véi thé tich
khac nhau.

Yéu cau chat lvgng

Yéu cau chung: Hon dich khi dé yén thi dwoc chét ran phan
tan cd thé tach riéng nhwng phai tro lai trang thai phan tan
ddng nhét trong chat dan khi lac nhe trong 1min dén 2 min
va gilt nguyén trang thai do trong vai phut.

Yéu cau vé cam quan, pH, dinh tinh, dinh lvgng, sai s6
thé tich va céc yéu cau ky thuat khac: Phai dat yéu cau
ky thuat chung cua tirng loai thudc va theo qui dinh trong
chuyén luén riéng.

Hén dich dung tiém hodc nhd méat: Phai dap (ng yéu cau
vé Thir vo khudn (Phu luc 13.7) va yéu cau vé kich thuéc
tiéu phan cling nhw cac qui dinh theo chuycn luan chung.
Hon dich nhé mét khdng dwoc phan phdi va st dung néu
¢6 dau hiéu déng banh hodc két khéi.

Bot hoac cdm dé pha hon dich: Phai dap (ng véu cau
chung ctia Thudc bot (Phu luc 1.7) hodc Thudc cém (Phu
luc 1.8).

Do hoa tan: Yéu cau dugc chi ra trong chuycn luén riéng.
Phuwong phap thir dwgc ghi trong chuyén luan Phép thir do
hoa tan (Phu luc 11.4).

Bao quan va nhén

DBong hon dich vao chai, lo hodc dd dwng kin c6 dung tich
I6n hon thé tich thudc.

Nhan c6 ghi “Lac trudc khi dimg”.

Bao quan & noi khd, mat.

1.6 NHU TUONG THUOC
Emulsiones

binh nghta

Nhii twong thudc 1a dang thudc 1ong hodc mém dé uéng,
tiém hodc dung ngoai, dugc diéu ché bang cach st dung
céc chét nhii hoa dé trén déu hai chat 1ong khong dong tan
dugc goi theo quy uéc la:

Dau (bao gom cac dau, m@, sap, tinh dau, chat nhya va
nhi*ng duwoc chat khdng tan trong nwdc) va Nwéce (bao gobm
nuéc cét, nudc thom, nudc sac, nude hdm hoic cac dung
dich nuéc cla cac dwoc chat, v.v...).

Trong nhii tvong thudc, mot trong hai chat long la pha
phan tan hodc pha noi, & dang tiéu phan c6 dwong kinh tir
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0 ) pm trd Ién, phan tan déu trong chéat long kia goi 1a moi
trvdng phan tan hodc pha ngoai.

Khi dau la pha phan tan va nuéc la moi trwong phan tan
thi nhii twong la kiéu dau trong nuéc, co ky hiéu la D/N;
Khi nwéc la pha phan tan va dau la méi trwong phan tan thi
nhii twong la kiéu nwéc trong dau co ky hiéu la N/D.

Chat nhii héa quyét dinh kiéu nhi twong va gitp 6n dinh
chiing do ngan can su két tu cac giot nho thanh giot I6n,
dan dén s tach I16p. Chat nhii hda hoa tan trong nuéc sé
tao ra kiéu nhii twong D/N; chat nhii hoa hoa tan trong dau,
md, sap sé tao ra kiéu nhii twong N/D. Cac chét nhi hoa
la chat hoat dong bé mat, khi c6 luc phan tan, sé tap trung
Ién bé mat ti€p xUc gitra hai pha tao ra hang rao ngan can
khong cho céac giot két tu lai, mat khac lam giam stic cang
lién bé mat gilra hai pha, nho vay gilp sy nhii héa dugc
dé dang. Cac chéat cao phan tlr than nwéc thién nhién, ban
tdng hop hay tong hop c6 thé duoc str dung phdi hop véi
chat nhii hoa hoat ddng bé mét rong cac nhii twong kiéu
D/N do chiing tich tu 1én b& mat ti€p xudc va cling lam tang
d6 nhat clia pha nwdc, nhw vay lam giam sw két hop cla
céc giot. Su két hop nay thuong sé dan dén hién tuong: Sw
ndi kem do cac giot dau 16n ndi Ién (trong nhii twong D/N)
hodc su ldng xubng day cla cac giot nwdc I16n (trong nhii
twong N/D).

Phuong phép diéu ché

Tly theo diéu kién trang thiét bi, nhii twvong c6 thé dwoc
didu ché bang cach:

Diéu ché nhii tvong dam dac véi chat nhii hoéa, duoc chat
I6ng va lvgng vira du pha ngoai, sau d6 pha lodng nhii
twong dam dac voi pha ngoai.

Hoa tan chdt nhii hoéa vao pha ngoai, sau d6 cho dugc chat
16ng vao tilr tir vira dung luc gay phan tdn manh dé nhii héa.
Can cho thém céc chat bao quan thich hop vao nhii twong
do pha nudc la méi truong thuan loi cho sw phat trién clia
vi khuan va ndm moc. Hiéu luc clia cac chat bdo quan
trong thanh pham phai dugc kiém tra.

Yéu cau chét luong

Tinh chai: Khi quan sat bang mét thuong, nhii tvong dac
phai min va déng nhéat giéng nhu kem; con nhi twvong long
phai duc trng va dong nhét giéng nhu stra.

Nhii tvong duoc coi nhw da bi héng khi hai pha long da
tach riéng nhau va bang cach khudy lac cting khéng thé
khoi phuc lai trang thai phan tan dons nhat nira.

Yéu cau Vvé pH. dinh tinh, dinh lwgng, sai s6 thé tich va
cac yéu cau ky thuat khac: Phai dat qui dinh theo chuyén
luan riéng.

Nho tuemg diing dé tiém hoac nhd mét: Phai dap (rng yéu cau
vé Thir vo khuan (Phu luc 13.7).

Bao quan

0 noi mat, nhiét do it thay doi.

Dong nhii tvong thudc vao chai lo c6 dung tich hoi 16n hon
thé tich thudc mdt chit va trén nhan co ghi dong chir; Llc
trudce khi dung.

PHU LUC 1

1.7 THUOCBOT
Pulveres

Binh nghia
Thuoc bot la dang thudc ran, gém céc hat nhé, kho toi, c6
dd min xac dinh, c6 chita mot hay nhiéu loai dwgc chat.
Ngoai dwoc chét, thuc bot con co thé thém céc ta dugc
nhv ta dwgc don, ta dwoc hat, ta dwoc mau, ta duoc diéu
hwong, vi...
Thudc bdt c6 thé ding dé udng, dé pha tiém hay dé
dung ngoai.

Céc yéu cdu chét lvgng chung

Tinh chat

Quan sat mau sic bang méat thuong, dudi anh sang tu
nhién, v&i mot lwgng bot vira da, duoc phan tan déu trén
mat to gidy tring min. Bot phai kho toi, khong bi &m, von,
mau sic dong nhét.

Do dam

Xéac dinh do 4m thudc bt theo phwong phap Xac dinh mat
khéi lugng do lam khd (Phu luc 9.6), hodc Binh luong
nudc bang thude thir Karl Fischer (Phu luc 10.3), tly theo
chi dan trong chuyén luan riéng.

Thudc bot khdng dwgce chira ham lwvgng nuéc quéa 9,0 %,
trir cac chi dan khac.

P06 min

Néu khong cé chi dan khéac, dd min clia thudc bot dugc xac
dinh qua phép thir C& bot va ray (Phu luc 3.5).

Thudc bot phai dat d6 min quy dinh trong chuyén luan.

D06 dong déu ham lwong (Phu luc 11.2)

Trir khi c6 chi dan khéc, phép thir nay &p dung cho thudc
bot dé udng, dé tiem, dwoc trinh bay trong cac don vi dong
g6i 1liéu, trong dé c6 cac duoc chat c6 ham luvong dudi
2 mg hodc duéi 2 % (kI/kl) so v&i khdi lugng bot dong géi
trong 1 liéu.

Phép thir dong déu ham lwgng duoc tién hanh sau phép
thr dinh lugng va ham lwgng dwgc chat da dat trong gidi
han qui dinh.

Do dong déu khéi lvgng (Phu luc 11.3)

Nhitng thudc bot khong qui dinh thr do dong déu ham
lwgng thi phai thtr d6 dong déu khéi lugng.

Neu thudc bdt chira nhiéu hoat chat, thi chi khi tat ca cac
dwoc chat dd dwoc thtr d6 dong déu ham lvgng méi khong
thir d6 dong déu khoi lvong.

Binh tinh
Theo chuyén luén riéng.

binh lvong
Theo chuyén luén riéng.

Gi¢i han nhiém khuén
Dap (*ng yéu cau Thir gidi han nhiém khuan (Phu luc 13.6).
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Ghinhéan

Theo quT dinh hién hanh.

Dai v6i thude bot trong mot don vi dong géi 11igu phai ghi
tén va ham lwong dwoc chét.

Thubc bot déng goi nhiéu lieu phai ghi tén, lvong duoc
chét trén tong khéi lugng.

Trén nhén phai ghi tén va lvong chat bdo quan khang vi
khuén, han diing, diéu kién bao quan.

Bao quan
Thubc bot phai dugc bao quan trong do dwng kin. Bc noi
khd mat.

Thudc bot dé ubng

Thudc hot dé udng cé thé dung nudt truc tiép hodc duoc
st dung sau khi dd hoa tan hay phan tan trong nwéc hodc
chét 1ong thich hop. Thudc bot dé ubng phai dap ng cac
yéu cau chat luwng chung ctia thudc bot.

Thudc bot sti bot dé udng thudng chira ta dwoc sti bot,
gdm céc acid hru co va mudi carbonat hodc hydrocarbonat,
phan (ng khi c6 nwoc dé giai phong khi carbon dioxyd.
Thudc bot sti bot dé ubng phai dap (ng cac Yéu cau chung
cla thudc bot. Ngoai ra thudc bot sti bot dé uéng phai dat
yéu cau vé Bo tan nhv sau:

Do tan: Cho mot lwgng bot tvong tng véi mot ligu vao
mot coc thly tinh chita 200 ml nwéec & 15 °c dén 25 °c,
xudt hién nhiéu bot khi bay ra. Khi hét bot khi, thudc phai
tan hoan toan. Thir nhw vay véi 6 lieu don. Mau thir dat
yéu cau néu moi liéu thr déu tan trong vong 5 min, trir khi
c6 chi dan riéng.

Thudc bdt dung ngoai

Thudc bt diing ngoai thudng dong goi nhiéu liéu, cd thé
ding dé dép, ric truc ti€p 1én da, vét thuvong hodc dugc
hoa tan, phan tan trong dung mai thich hgp dé nho mét,
rira hodc thut.

Thudc bot duing ngoai phai dap (rng cac yéu cau chung cla
thudc bot, ngoai ra phai dat cac chi tiéu ricng sau:

Thir vo khuan (Phu luc 13.7)
Thudc bdt dé dap, dung cho vét thuong rong hodc trén da
bi t6n thuong nang, thudc bt dung cho mét phai vé khuan.

PO min , ]
Thudc bot ding dé dap hodc rac phdi la bot min hodc rat
min (Phu luc 3.5).

Thu6c bot dé pha tiém

Thudc bot pha ticm phai dap (ng cac yéu cau chung cla
thudc bot va ycu cau chat lugng doi véi thudc tiém, thudc
tiém truyén dang bot (Phu luc 1.19).
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1.8 THUOC cOM
Granuiae

binh nghia

Thuéc c6m hay thudc hat la dang thuéc ran c6 dang hat
nhd x0p hay sgi ngén x0p, thudng dirng dé uéng voi mot
it nuéc hay mét chat léng thich hgp, hodc pha thanh dung
dich, hon dich hay sird. Thudc cdm chira mot hodc nhiéu
duoc chat, ngoai ra c6 thém cac ta dwgc nhu ta dwgc don,
ta dugc dinh, t4 dwgc diéu hvong vi, ta dwgc mau...

Cé&c véu cau chéat lvomg chung

Tinh chat
Thubc co6m phai khd, dong déu vé kich thuéc hat, khong
¢0 hién twong hat &m, khong bi rém va bién mau.

Do am

Xéc dinh nuwéc trong cac thude cdm ndi chung theo phuong
phap Xac dinh mat khoi lugng do lam kho (Phu luc 9.6),
trong céc thudc cdm chira tinh dau theo phuong phéap cét
voi dung mdi (Phu luc 12.13). Cac thudc cdm cd do am
khdng qué 5,0 %, trlr cac chi dan khéc.

Do dong déu khoi lwong (Phu luc 11.3)
Thudc c6m khdng quy dinh thir d6 dong déu vé ham lwgng
thi phai thir d6 dong déu khoi lvong.

Do dong déu ham lvgng (Phu luc 11.2)

Trir khi cé chi dan khéc, phép thir nay ap dung cho céc
thudc com dong goi mot lieu, cé chira mot hodc nhiéu
dwgc chat, phai thir dong déu ham lugng voi cac duoc chat
¢é ham luvgng dudi 2 mg hodc duwéi 2 % (kI/kl) so véi khoi
lugng c6m trong 1 liéu.

Dinh tinh, dinh lvong v& cacyéu cau ky thuat khac
Theo chuyén luén riéng.

Bao quan

Thubc com phai duvgc bao quan trong cac do dung kin,
déng tirng lieu hodc nhiéu ligu, ¢ nhdn ding qui dinh. Bc
noi khd mat.

COm sui bot

COm sti bot thueng chira ta duoc sdi bot gdm cac acid hitu
co va mudi carbonat hodc hydrocarbonat,phan ting khi cé
nwdc dé giadi phong khi carbon dioxyd. com dugc hoa tan
hodc phan tan trong nudc trudc khi dung.

COm sti bot phai dap (ng cac yéu cau chat lugng chung
cla thubéc cdm, ngoai ra phai dat yéu cau vé do ra nhu sau:

bo ra

Cho mét lwgng com déng goi trong mét don vi phan liéu
vao cdc chira 200 ml nwéc & 15 °c dén 25 °c, phai co
nhiéu bot khi bay ra, cOm dugc coi la rad hét néu hoa tan
hodc phén tan hét trong nwéc. Thir voi 6 ligu, ché pham dat
yéu cau phép thir néu mdi liéu ra trong vong 5 min, trir khi
c6 cac chi dan khac trong chuyén luén riéng.
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1.9 THUOC DAN THAM QUA DA VA CAO DAN

I. THUOC DAN. THAM QUA DA

Binh nghta

Thudc dan thdm qua da (transdermal System, transdermal
patch) 1a nhing ché phdm bén ran. giai phong duoc chal
co kiém soat, dwoc dan trén ving da nguyén ven nham
dua dwoc chat thdm qua da vao ho tuan hoan dé gay tac
dung tai chd hodc toan than. Trong d8, ho tri liéu qua da
(transdermal therapeutic System) thuong duoc thiét ke dé
giai phong dugc chat ¢ téc do hang dinh nham dat dugc
nong dd trong mau & trang thai can bang va duy tri cho dén
lGc boc khai da.

Cau tao chung

Thudc dan thdm qua da thuong cé 4 16p: Lop nen, l6p
chtra dwoc chét, 16p nén dinh va mang bao vé.

Lop nen la tdim mong dirng dé trai 16p chira thudc, cau
tao tlr cac vat liéu khéng thdm nhu mang polymer hodc la
kim loai. Lép nay khong twong ki véi 16p chira dwge chat,
ngoai vai trdo mang thudc, con cé tac dung bao vé duoc
chét tranh tac dong clia ngoai mai.

L6p chira dugc chét: Co cdu tao dudi dang hé cot (matrix)
hoéc binh chira (recevoir). & hé c6t, dwgc chat dwgc hoa
tan hodc phan tan dong nhét dudi dang tiéu phan trong
cOt polymer (nhw Eudragit, polyvinyl alcohol, polyvinyl
pyrolidon, chitosan, HPMC,...); khi duing, dugc chat dwgc
giai phéng bang cach khuéch tan qua c6t polymer va qua
nén dinh. V&i hé binh chira, dwoc chat dwoc hoa tan hodc
phan tan trong chét I6ng c6 dd nhét cao (Silicon, PEG
I6ng,...) hodc trong méi tredng bot nhdo, gel,...Khi dung,
dwoc chét duge khuéch tan qua mot mang kiém soat gidi
phong gan voi 16p chira dugc chét va khuéch tan tiép qua
nén dinh.

L6p nén dinh: CO6 tac dung lam cho hd bat dinh da, gilr
thudc tai noi dung, gém nhung polymcr nhay cdm voéi ap
suat (poiyacrylat, polyisobutilen, poiysiloxan,...), c6 kha
nang bét dinh da, khong ddc va khong gay kich (ng hay di
(rng v&i da. Trong mot s6 thudc dan thdm qua da, 16p chira
dwgc chat c6 thc dong thei déng vai tro 1a I6p nén dinh.
Mang bao vé: Thuwong la mang mong polyethylen pht 1én
mét ngoai cuia 16p nén dinh de bao v thudc dan trong qué
trinh bao quan va dugc bdc bo trude khi dan. Khi béc bé.
mang khéng duoc tam hdng cau tric cla Iép nén dinh.
Ngoai dugc chat, hé tri liéu qua da con chira cac chéat phu
nlur chét hda deéo, chét Qlldinh, chat tdng do tan, chét tang
tham, chat bao quan....

Ky thuat bao ché

Chui yéu s dung phrong phép trang phim va dé khudn voi
cac buéc co ban nhw sau:

- Ché tao I6p chiva duge chat ban2 cach dun chay polymer
tao cOt hodc hoa tan polymer trong dung mai hitu co. Thém
dwoc chai va céc thanh phan khac, kliudv trén dong nhat,
kiém nghiém ban thanh pham.
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- Trai hon hop c6t Ién I6p nén trong may trai hodc do dung
dich thudc vao khuén rdi béc hoi dwng mai, kiém soat bé
day 16p chira dwgc chat.

Say l6p chira dwoc chat hodc iam khé & nhiét do phong.
- Gan mang kiém soat (néu co).
- Tréng ti€p I6p nén dinh Ién 16p chira dwoc chat (néu co).
- Pha mang bao vé 1én nén dinh.
- Bdéng goi san pham.

Yéu cau chéat lvong
Thudc thdm qua da phai dat cac yéu cau qui dinh trong
chuyén luan riéng va cac yéu cau sau day:

Tinh chét
Ché pham phai dong nhét, c6 do bat dinh thich hop (dé
dinh va dd béc), khong gay kich (rng trén da.

D6 dong déu ham lugng

Neu nhw khéng c6 chi dan khac trong chuyén luan riéng,
tién hanh trén 10 don vi riéng ré duoc lay bat ky, két qua
dugc danh gia nhv sau:

Ché phdm dem kiém tra dat yéu ciu phép thir néu ham
lvgng trung binh cdia 10 don vi khdng nam ngoai gidi han
tr 90 % dén 710 % so voi ham lwong ghi trén nhan va
khdng c6 don vi nao ¢d ham lugng nam ngoai gidi han tir
75 % dén 125 % so v6i ham lugng trung binh,

Do dong déu khdi lugng 16p chira dugc chat

Neu phép thtr d6 dong déu ham lwgng da dugc ti€n hanh
voi tat ca cac duoc chat cé trong thubc dan qua da thi
khong can phdi thtr d6 dong déu khdi lugng.

Tién hanh trén 20 don vi bat ky, xac dinh khéi lugng 16p
chtra dugc chat cla tirng don vi va tinh khéi lvgng trung
binh cla I6p chia dugc chat. Cho phép khéng qua 2 don
vi ¢6 khéi lvong léch ra ngoai 5 % so véi khoi lvong trung
binh va khong c6 don vi nao c6 khéi lugng léch ra ngoai
10 % so v6i khéi luvgng trung binh.

Tién hanh: Céan tirng don vi dé duoc loai bo 16p bao vé, ta
duwoc khéi lugng m(, dung hdn hop dung méi hinlco phi
hop dé rira hét 16p polymer chira dwoc chat, 1am kho, roi
can lai khéi lvgng cuia I6p, ta dwogc khéi lwong m-. Khoi
lvgng 16p chira dugc chét 1a hiéu sé ctia mj va m:.

Do dong déu dién tich

Tién hanh trén 20 don vi bat ky. Do dién tich cua tlirng
don vi (thy hinh dang cta thu6c dan ia hinh tron hay hinh
vudng ma cé phwong phap do va tinh toan phu hop), tinh
dién tich trung binh. Cho phép khdéng qua 2 don vi cé dién
tich 1éch ra ngoai 5 % so véi dién tich trung binh va khong
¢6 don vi nao cé dién tich léch ra ngoai 10 % so v6i dién
tich trung binh.

Tién hanh: Boc l16p mang bao vé cla tiing don vi, do va
tinh dién tich cla l6p chira dwoc chat.

Binh tinh, dinh lugng
Theo qui dinh trong chuyén luan riéng.
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Giaiphéng dwoc chat

Phuong phap thir nghiém thich hgp dwgc yéu cau theo
tlrng chuyén luan ricng do ching minh sy gidi phong cua
dwoc chat Ia phu hop. Thiét bi kiéu gid quay, ki€u canh
khudy hodc kiéu dong chay c6 thé dugc sir dung tly theo
thanh phan, kich thwdc va hinh dang clia mau thir.

Sw gidi phdng dwoc chat qua mang cling dwoc si dung.
Mang c thé 1a mang celulose hodc mang Silicon va phai
khong anh hwéng dén déng hoc clia gidi phéng dwgc chat
tlr miéng thudc dan. Mang cd thé dwoc xir Iv mot cach phu
hop trwéc khi thir nghiém, dwoc luu gilt trong mdi truong
thich hop dé sir dung cho thir nghiém trong 24 h. Dit bé
mat giai phong duoc chét clia miéng thude dan 1én mang,
tranh su hinh thanh bot khi.

Diéu kién thir nghiém va cac yéu cau tién hanh theo chuyén
luan riéng.

Thir tinh kich rng
Tién hanh theo quy dinh hién hanh vé thir tinh kich (ng trén
da &p dung cho cac san phdm dung trong y té va m§ pham.

B&o quén
Néu khéng co6 qui dinh khac, ché phdm dugc dyng trong
bao bi kin, bdo quan nhiét dd phong, tranh anh sang.

Nhén

Nhan ghi ré noi dan thudc, téng ham lwgng hoat chat co
trong mot don vi, liu giai phéng cho moi don vi thoi gian
va dién tich bé mat phéng thich va theo ding qui dinh
hién hanh.

Il. CAO DAN

Binh nghia

Cao dan (medicated plastcrs) la dang thudc quy wéc cé thé
chat mém dio, c6 kha nang bat dinh da, chta mot hodc
nhiéu dwgc chat hoa tan hay phan tan trong nén dinh duwoc
trai déu thanh 16p mong trén mot 16p vai hodc vat liéu thich
hop. Cao dan thudng dugc dan trén vung da lanh hoac da
tén thwong (viém, swng,...) dé gay tac dung tai cho.

Céau tao chung
Cé4u tao twong tw ciu tao chum! clia thu6c dan tham qua da.

Ky thuat bao ché

Ngoai trlr cac truong hop dac biét, cao dan thuwdng duoc
diu ché boi phuong phap tron déu hop chat cao phan tir
trong tw nhién hodc tong hop cé thd tan hodc khong tan
trong nuéc voi cac duoc chdt, roi trdi déu trén mot miéng
vai hodc phim véi mot hinh dang thich hop.

Céc chét cao phan tl thuone gap: Chat béo, dau béo, mubi
cla acid béo, sap, nhua, chat déo, lanolin tinh ché, cao su
hodc mot hon hop dong nhat cua cac chat trén.

Ycu cau chat luoiig
Cao dan phai dat cac yéu cau qui dinh trone chuvén luan
riéng va cac ycu cau chung sau day:
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Tinh chat
Phai donc nhat, c6 do bét dinh thich hop (dé dinh va dé
béc), khong gay kich img trén da.

Pinh tinh, dinh luvgng
Theo qui dinh trone chuyén luan riéng.

Giaiphoéng dwoc chat

Phuong phap thtr nghiém thich hop dwgc yéu cau theo
trng chuyén luan riéng dé chirng minh su gidi phéng cla
hoat chét la pht hop. Thiét bi kiéu gio quay, kiéu canh
khudy hodc kiéu dong chay co thé duoc sl dung tly theo
thanh phan, kich thudc va hinh dang clia miéng thudc dan.
Sy gidi phéng duoc chat qua mang clung dugc st dung.
Mang c6 thé la mang celulosc hodc mang Silicon va phai
khong anh hwong dén dong hoc clia gidi phong hoat chat
tlr miéng thudc dan. Mang cé thé dugc x& ly mdt cach phu
hop trudc khi thir nghiém, dwogc lwu gilr trong moi truong
thich hop dé str dung cho thir nghiém trong 24 h. Bat bé
mat gidi phéng dwgc chat ctia miéng thudc dan Ién mang,
tranh su hinh thanh bot khi.

Diéu kién thir nghiém va cac ycu cau tién hanh theo chuyén
luén riéng.

Thir tinh kich rng
Tién hanh theo quy dinh hién hanh vé thi tinh kich (ng trén
da ap dung cho céac san pham dung trong y té va my pham.

Bé&o quéan
Néu khong cé qui dinh khac, ché phdm dugc dwng trong
bao bi kin, bao quan nhiét do phong, tranh anh sang.

Nhén
Theo qui dinh hién hanh.

1.10 THUOC PAT
Suppositoria

binh nghta

Thudc dit 1a dang thuéc rén, chira mot hodc nhiéu dugc
chat, ding dé dat vao cac hdc tv nhién clia co thé. Thudc
c6 thé co tac dung tai chd ho3c toan than.

Khi dat vao vi tri trén co the, thudc dat thudng chay ra,
mém & than nhiét hodc hoa tan dan trong niém dich dé giai
phéng dwgc chét.

Ta duwoc dung cho thudc dat bao gom: Bo caeao va chc
phdm cla bo cacao, hdn hop gelatin - glycerin - nuéc,
dau thuc vat hydrogen hoa, glycerid ban téng hop, hon
hop polyetbylen glycol khoi lwgng phan tir khac nhau
(PEG 400, PEG 1500, PEG 1540’ PEO 3000, PEG 4000),
este clia acid béo véi PEG.

Phan loai

Thudc dat trie trang: Thuong ¢ hinh dang giéng nhu dau
vién dan (hinh nén cut) hodc hinh thdy 16i, khoi lugng
khoang 1gdcn 3 g.
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Thudc dat am dao: Thuong cé hinh trai xoan, khdi luvgng
khoang 3 g dén 10 g.

Thudc dat niéu dao: Budng kinh 1 mm dén 4 inm, chiéu
dai 6 cm dén 20 cm, khéi lugng khodng 0,5 g dén 4,0 g.

Véu cau chat luvong

Pora
Dat yéu cau Phép thu dd rd cuia thudc dan va thudc tring
(Phu luc 11.5).

D6 dong déu khoi lvong
Pat yéu cau Phép thtr do dong déu khéi lvong (Phu luc 11.3).

Do dong déu ham lweng (Phu luc 11.2)

Néu khong co chi dan khac, thudc dat don ligu co ham
lvgng hoat chat dwéi 2 mg hodc dutin 2 % (ki/kl) phai thir
dd dong déu ham lwgng. BG6i véi ché pham co tlr 2 dugc
chét tro 1én, chi 4p dung yéu cau nay véi thanh phan cé
ham lwgng nhé nhu qui dinh & trén. Thudc dat da thir do
dong déu vé ham lwong véi tat cd cac duoc chat cé trong
thanh phan thi khéng phai thr d6 dong déu khéi luvong.

Cac yéu cau k¥ thuat khac
Tht theo qui dinh trong chuyén luan riéng.

Bao quan
Trong bao bi kin, thich hgp (hép, mang nhém, polymer),
dé noi mét (nhiét do dudi 30 °C).

111 THUBC HOAN
Piiula

binh nghia

Thudc hoan 1a dang thudc rén, hinh cau, dugc bao ché
tlr bot hodc cao duwoc liéu v6i cac loai ta dugc thich hop,
thuong dung dé udng.

Phan loai

Trong Y hoc c6 truyén, tdy theo ta dwgc dinh si dung ma
nguoi ta chia ra cac loai hoan nhuw sau:

Thay hoan: La hoan dugc diéu ché véi ta dwgc dinh lanwéc,
rvou, dam, dich chiét dugc liéu bang phwong phap boi vién
va thuwong 1a hoan nho (khdi lwgng vién duwéi 0,5 g).
Héhoan: La hoan dung hé tinh bot lam ta dwgc dinh, diéu
ché bang phuong phap chia vién hay bdi vién, thudng la
hoan nho.

Mat hoan: La hoan bao ché v¢i ta dwgc dinh la mat ong.
Mat duogc luyén thanh chau, tron véi bot thude khi con
néng va bao ché hoan bang phrong phap chia vién. Hoan
mat throng goi la "té", khéi lugng co thé dén 12 g, cd thé
chat nhuan deo.

Lap hoan: Lap hoan dugc diéu ché vai sap ong bang cach
dun chay va vé vién & nhiét d6 gan nhiét dé dong ran cla
sap, thurong c6 khoi lwgne tir 0,3 g dan 0,5 g.

Phuong phap diéu ché
Thudc hoan duoc diéu ché bang 2 phuong phéap: Chia vién
va boi vién.
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Phwong phap chia vién: Ap dung khi ding cac ta dwoc
dinh ¢é dd nhit cao nhw mat, ho, sap. Bot thude dwoc tron
voi ta dugce dinh 6 nhiét do thich hop thanh khéi banh vién
ddng nhét rdi chia vien bang ban hay may chia vién.
Phuong phap boi vien: Ap dung cho cac ta dugc co do
dinh thdp nhu nwéc, dich chiét duoc ligu, ho lodng, sird
hav méat ong pha lodng. Ta dwgc dinh long va bt thude
duoc bdi dan tirng 16p 1én nhan d& gay san két hop voi sdy
cho dén khi vién dat kich thuéc yéu cau.

Thudc hoan c6 thé dugc bao bang cac 16p 4o khac nhau dé
bdo quan hay tang gia tri tham m§, vién hoan mém thuong
duwoc déng trong vo sap.

Yéu cau chat lvgng

Néu khdng c6 quy dinh riéng trong chuyén luan, bot thuéc
diing bao ché thudc hoan phai la bot min hay rat min.

Mat ong dung trong vién hoan thwong la loai mat luyén:
Thém khoang 20 % nudc vao mat, dun sbi vot bd bot
roi loc qua gac va cd nho Ia cho den khi giot mat thanh
"chau" (khéng tan trong nwéc lanh).

Tinh chat
Hoan phai tron, déu, dong nhat vé hinh dang, mau sac khi
bdo quan, cé mui dac treng clia duoc ligu. Hoan mém phai
nhuan, déo.

Ham am

Hoan mat ong, hoan chira cao dac: Khdng quéa 15 %. Hoan
nwéc co két hop sird, mat ong: Khong qua 12 %. Hoan
nwdc va hoan hd: Khong qua 9 % (hoan sép khong xac
dinh ham am).

Tién hanh theo phuong phap Xéac dinh mat khoi lwgng
do lam kho (Phu luc 9.6) hodc Xac dinh ham lwgng nuwoc
bang phuong phap cét véi dung mdi (Phu luc 12.13).

bora

Chi &p dung cho hoan cting: Vién ra trong vong 1h (ricng
hoan hé trong vong 2 h, hoan sap thir theo vién bao tan
trong rudt).

Tién hanh theo Phép thlr dd ra cua vién nén va vién nang
(Phu luc 11.6).

Do dong déu khoi lvgng
DBoi v6i hoan nong theo sb vién:
Can 10 vién, xac dinh khoi lvgng tirng vién. Sw chénh léch
khéi lugng cla tirne vién so véi khéi lwgng trung binh phai
nam trong gi¢i han & Bang 1.11.1, trong do, khdng duoc
cé qua 2 vién vugt gigi han cho phcp va khong dugc co
vién nao gdp ddi gidi han cho phép.

Banii i.711

Khoéi lugng trung binh 1vién Gidi han cho phép

Tl 0,05 gdan 159 -12%
Tron 1,5gdén5g —10 %
Trén 5,0 gdén 9,0 £ 27%
Trén 9.0 g +5 %

PL-17



PHU LUC 1

Déi v6i hoan udng (heo gam:

Can 10 phan, mdi phan 10 vién, xac dinh khoi luvgng trung
binh chung. Su chénh léch khéi lvgng cua tirng phan so
v6i khéi lugng trung binh phai nam trong gi¢i han & Bang
1.11.2, trong d6, khong dwgc c6 qua 2 phan vuot gidi han
cho phép va khéng dugc c6 phan nao gdp dbi giéi han
cho phép.

Bang I.i.2

Kh6i lvong trung binh méi phan  Gidi han cho phép

Tir 0,05 gdén 01 g ] +12% ;
Trén 0,1 gden 1,09 - +10%
Trén 1,09 7%

D6i vGi d<mvi dong goi da chia liéu:
Lay 10 gdi, can tlrng go6i. Sy chénh léch khéi lugng clia
tung g6i so v6i khoi lvgng trcn nhan phai nam trong gigi
han & Bang 1.11.3, trong dd, khéng dwgc c6 qua 2 goi vugt
gigi han cho phép va khong dugc cé géi nao gap doi gidi
han dé.

Bang i.il.3

Khoi lwong trén nhan Gi6i han cho phep i

ATl 0,5 g tro xudng 1 +12%
Trén 05 gdén 1,09 +11%
Trén 1,0gdén 20¢g +10%
ITrcn20gdén 3,09 j + 8% i
Trén 309 dén 6,0 g +6 %
Trén 6,0 gdén 9,0 g +5% i
Trén9,0 g +4%

Pinh tinhdinh lvong

Pap ng theo quy dinh trong chuyén luan riéng.

Gi@i han nhiém khuan )

Thubc hoan phai dat yéu cau v& gidi han nhiém khuén
(Phu luc 13.6).

112 THUOC MEM DUNG TREN DA VA NIEM MAC
Praeparationes moiies ad usum dermicum

Pinh nghta

Dang thudc c6 thé chat mém, déng nhat ding dé boi Ién
da va niém mac nham gdy tac dung tai cho hodc dua dugc
chat thdm qua da va niém mac, iam tron hodc bao Vvé.
Thanh phan cta thudc gdm mot hay nhiéu dwgc chat, dugc
hoa tan hay phan tan dong déu trong mot hodc hon hop ta
dwoc, thudc hé phan tan mét pha hodc nhiéu pha.

Ta dwoc st dung c6 ngudn goc thién nhién hoac tong hop,
than dau hay than nuéc. Ncoai ra, trong thanh phan ta
dwgc con cé thém chat bao quan, chat chdng oxy hoéa, chat
dn dinh, chat nhii hda, chat lam thom va cac chat lam ting
tinh thdm clia dwoc chat.
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Phan loai:
Thudc mé (ointments)
Bé&t nhao (pastes)
Kem (creams)
Gel (geis)

Yéu cau chat lwong chung

Do dong nhat

Céch thir: L&y 4 don vi dong goi, moi don vi khoang 0,02 g
dén 0,03 g, trai déu ché pham trén 4 phién kinh. Bay moi
phién kinh bang mot phién kinh thi 2 va cp manh cho t6i
khi tao thanh mét vét c¢d duwong kinh khodng 2 cm. Quan
sét vét thu dugc bang mat thudng (cach mét khoang 30 cm),
& 3 trong 4 tiéu ban khéng dugc nhan thdy cac ti€u phan.
Neu c6 cac tiéu phan nhin thdy & trong phan Ién s6 cac vét
thi phai lam lai v&i 8 don vi déng géi. Trong s6 céc tiéu ban
nay, cac tiéu phan cho phép nhan thay khong duoc vuigt qua
2 tiéu ban.

D0 dong déu khoi lvgng
Dat ycu cau Phép thlr d6 dong déu khdi lwvgng (Phu luc
11.3).

D06 nhiém khuén )
Pat yéu ciu Phép thir gidi han nhiém khuén (Phu luc 13.6).

Cacyéu cau k¥ thuat khac
Tht theo quy dinh trong chuyén luan riéng.

Bao quan
Trong chai, lo, tuyp kin ché tao bang vat liéu phu hop (kim
loai, polymer). Neu ché phdm vo khuén, cin bao quan kin,
vd khuan.

Thudc m&

binh nghta

Tuy theo cach phdi hop va st dung ta dwoc, thuéc m@
duoc chia ra 3 loai:

Thu6c mé& (han dau

Thudc mo than dau cd thé hat (hdp phu) mét lvong nhd
nwdc hodc dung mdi phan cuc. Ta dwoc dién hinh gom:
Nhém hydrocarbon no (vaselin, dau parafin, parafin ran),
dau, m& c6 ngudn gdc dong vat, thuc vat, glycerid ban
tong hop, sap va polyalkylsiloxan long.

Thubc m@ than nuwéc

Thudc m& than nwdc co thd tron fan voi nwdc. Ta dugc
thuorng dung la polyethylen glycol (macrogol, carbowax).
Thudc mo nhii héa than nuwéc

Thuéc mo nhii hoa than nwdc co thé hiat dwgc mot lwong
I6n nwéc va chat long phan cuc dé tao thanh nhii twong
nwéc-dau (N/D) hodc dau-nude (D/N), tly thude vao ban
chét chat nhii héa co trong thanh phan ta dugc. Chat nhlr
hda cho nhii twong N/D gém: lanolin, estc sorbitan (Span),
monoglycerid va alcol béo. Chat nhii héa cho nhu tuong
D/N gom: Alcol béo Sulfat, polysorbat (Tvveen), ether hoac
estc cua acid béo vai polyethylen glycol.
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Thudc m& tra méat

Thudc m& tra mat 1a nhitng ché pham thudc mo ding cho
mét chtra mot hodc nhidu dwoc chat hoa tan hodc phén tan
trong ta dugc, duwc x&p vao nhém cac ché pham vé khuan.
Téa dwoc va duge chét dung cho thuc m@ tra mat phai
khong bi phan hiy khi tiét khuan bang nhiét.

N"oai c&c yéu cau clia thuéc mé néi chung, thudc nCx tra
mat phai dat céc ycu cau sau:

Thtr vé khuén
Pat ycu cau Thir vo khuan (Phu luc 13.7)

Cacphan tr kim loai

Cach tht: Trlr truong hop cé chi dan ricng, lay 10 tuyp
thubc, bép hét thude chira bén trong vao tirng dia Petri
riéng cd duong kinh 6 cm, day bang, khong cé cac vét
Xuéc va cac phan tir la nhin thdy dugc. Day céc dia, dun
néng tir 80 °c den 85 °c trong 2 h va dé cho thuéc mé&
phan tan done déu. Lam ngudi cho thudéc mé dong lai, lat
nguoc moi dia, dit 1én ban soi clia kinh hién vi thich hop-
Chiéu sang ttr trén xuéng bang mot dén chiéu dat & goc 45°
so v&i mat phang cltia ban soi. Quan sat va dém cac phan
th kim loai sang bong, 16n hon 50 pm & bét ky kich thuéc
nao. Khong dugc c6 qua mot tuyp trong 10 tuyp thudc
dem thtr chra nhiéu hon 8 phan tir va khong dwgc qua
50 phan tir tim thay trong 10 tuyp. Neu ché pham khéng
dat & lan thir thr nhat, lam lai lan thi thi hai véi 20 tuyp
thudc khac. Mau thlr dugc coi la dat yéu cau néu khong co
qua 3 tuyp chira qua 8 phan tr trong mdi tuyp va téng s6
khéng qua 150 phan tl trong 30 tuyp tht.

Gi6i han kich thuéc cac phan tor

Trai mot lugng nhd ché phdm thanh mot 16p mong trén
ban soi cuta kinh hién vi, phi phién kinh 1én trén va soi.
Khéng dugc co phan tl nao cla thudc cd kich thudce 16n
hon 75 tim.

Bao quan

Trong lo, tuyp ¢6 ndp hodc nat kin. D noi khé mat, tranh
anh sang.

Bao bi dyng thuéc m& tra mat phai bén & nhiét do tiét
khuan va khong anh hwéng téi chat lwong cua thudce.

BOt nhéo
B6t nhdo bdi da 1a cac ché pham nira rén, chira mot ty 10
Ién dugc chat ran phan tan tron!» ta dugc.

Kem

Kem boi da la nhitng ché phdm thudc hé phan tan nhiéu
pha, bao gébm: Pha dau, pha nwéc va chét nhil hoa.

Kem N/D: Pha ndi than nwéc, pha ngoai (pha lién tuc) than
dau. Trong thanh phan co cac chét nhii héa tao nhi tuong
N/D nhu: Lanolin, este sorbitan (Span), monogiycerid va
alcol béo.

Kem D N: Pha ndi than dau, pha ngoai (pha hén tuc)
than nuwéc. Trong thanh phan cé cac chat nhii hda tao nhtr
twong D/N nhw: Xa phun!» Kictn héa tri mot (natri, kali).

PHU LUC 1

xa phong amin (mono, di va triethanolamin), alcol bco
sulfat, polvsorbat (Tween), ether hodc este cla acid béo
V@i polyethylen glycol.

Gel

Gel boi da va niém mac la nhitng ché pham thé chat mém,
su dung t& dugc tao gel thich hop.

Gel than dau (oicogels): Trong thanh phan s dung ta dwoc
tao gel, bao gom dau paratin phdi hop véi ta dugce than dau
khac, cé thém kco silic, xa phong nhdém hodc xa phong kém.
Gel than nuwéc (hydrogels): Thanh phan bao gém nuéc,
glvccrin, propylen glycol, cé thém céc ta dwgc tao gel nhu
polysacarid (tinh bot, tinh bot bién tinh, acid alginic va
natri alginat), dan chét cellulose, polymer ctia acid acrylic
(carbomer, carbomer copolymer, carbomer interpolymer,
methyl acrylat) va cac chat v6 co (magnesi - nhom silicat).

1.13 THUOC NANG
Capsuiae

Binh nghia

Thudc nang la dang thudc udng chira mot hav nhiéu dwoc
chat trong vo nang véi nhiéu hinh dang va kich thwéc khac
nhau. V& nang dwoc lam chi yéu tir gelatin hodc polyme
nhr HPMC... Ngoai ra trong vo nans con chira cac ta duoc
khac nhw chat héa déo, chat mau, chédt bao quan...

Thudc chiratrong nang c6 thé 1a dang rén (b6t, com, pellet...)
hay 16ng, nira ran (hon dich, nhii tvong, bot nhao...).

Yéu cau chat luvwng chung

Do dong déu ham luvong (Phu luc 11.2)

Néu khong cd cac chi dan khac, yéu cdu nay ap dung cho
céac thudc nang c6 chira mot hodc nhiéu duoc chét, trong
do6 co cac dwoc chdt ¢6 ham iwong dudi 2 mg hodc dudi
2 % (kI/KI) so véGi khdi lwgng thube trong 1 nang, Doi Vi
nang c6 tir 2 dugc chat tro Ién, chi thtr d6 dong déu ham
luvgng véi thanh phan nao c6 ham luvgng nhé nhw qui dinh
& trén.

Do dong déu khai lugng (Phu luc 11.3)

NEu phép thir d6 dong déu ham lwong dd duoc tién hanh
voi tat cd cac dugc chat cé trong nang thi khong phai thiy
do dong déu khoi lugng.

DPinh tinh, dinh lvong va cacyéu cau ky thuat khac
Theo qui dinh trong chuyén luén ricng.

D6 hoa tan (Phu luc 11.4)

Ca4c thubc nang c6 yéu cau thu do hoa tan sé c6 qui dinh cu
thé trong chuyén luan riéng. Khong yéu cau thir do ra doi
voi thude nang da thir do hoa tan.

B&o quan
Trong bao bi kin, nhiét dé khéng qué 30 °c.
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Thubc nang clrng

VO nang cttng gdbm nap nang va than nang hinh tru 16ne
khit vao nhau bang khép trén vo nang hodc dwoc han kin
sau khi déng thu6c. ThuGe déng trong nang thudng & dang
ran (bot, hat...). Qua trinh ché tao v va dong thudc dugc
thuc hién riéng.

Ngoai cac yéu cau chung ctia thudc nang, thudc nang cling
phai dat cac yéu cau sau:

Do ra (Phu luc 11.6)

NéEu khong c6 chi dan gi khac, ding nwéc lam moi treong
thtr, thoi gian rd phai trong vong 30 min. N6u thlr trong
mdi tredng nwdc khdng dat, thay nwéc bang dung dich
acid hydrocioric 0,1 M (TT) hodc dich da day gia (TT).
Néu nang ndi trén mat nudc, cb thé dung dia khi thi.

Thu6c nang mém

Thubc nang mém la mot kh6i mém chira dugc chat va ta
dwoc déng trong vo kin vai nhiéu hinh dang va kich c&
khac nhau. Vo nang mém lam bang hon hop gelatin, chat
héa déo, chat mau, chat bao quan...

Thuoc déng trong nang mém thwong & dang léng, dung
dich, hdn dich hay nhii tucmg. Qué trinh ché tao vo va
déng thude duoc thwe hién dong thoi.

Thu6c nang mém dung dé uéng hodc dé dét.

Ngoai cac ycu cau chung clia thuc nang, thuéc nang mém
phai dat cac yéu cau sau:

Do ra (Phu luc 11.6)

Néu khéng c6 chi dan gi khac, ding nwdc 1am méi truong
tht, cho dTa vao moi éng thir, thoi gian ra phai trong vong
30 min. Néu thi* trong mdi trvong nwéc khong dat, thay
nwéc bang dung dich acid hydrocioric 0,1 M (TT) hodc
dich da day gia (TT).

Néu dugc chat co twong tac véi dia, co thé thir khong
dung dia.

NéEu nang khong réd do dinh vao dia, thi lai véi 6 vién khac
khong dung dia. Mau th(r dat yéu cau néu ca 6 vién déu ra.

Thudc nang tan trong rudt

Thudc nang tan trong rudt la cac nang clrng hay nang mém
c6 vd nang hodc hat dong nang ra trong dich rudt. Boi véi
céc thudc nang dong hat dwgc bao tan ¢ rudt phai tién hanh
thir do hoa tan dé kiém tra sv gidi phéng dwoc chét theo
Phu luc 7 1.4 va theo chuyén luan riéng.

Ngoai cac ycu cau chung cla thudc nang, thudc nang tan
trong rudt phai dap ing dugc cac yéu cau:

bora

Bo6i v6i thude nang c6 vo nang bén véi dich da day phai
thir d6 ra (Phu luc 11.6). Dung dung dich acid hydrocioric
0,1 M (TO lam moi truong thir. Khong dung dia, néu
khdng cd chi dan gi khac, van hanh thiét bi thir trong 2 h.
Khéng c6 nang nao duoc rd hodc nit v& lam thuoc trong
nang lot ra ngoai.

Thay dung dich acid bang dung dich dém phosphat
p1i 6,8 (TT). Cho dia vao mbi 6ng thir, van hanh thiét bi thir
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trong 60 min. Kiém tra tlrng nang, ca 6 nang phai rd hét.
Néu nang khong ra do dinh vao dia, thtr lai v&i 6 vién khac
khong dung dia. Mau tht dat yéu cau néu ca 6 vién déu ra.

Thubéc nang tac dung kéo dai

Thu6c nang tac dung kéo dai la thudc nang ctrng hay nang
mém, trong d6 vé nang hay thudc trong nang (hodc ci 2)
duwoc bao ché dé dwgc chét giai phdng kéo dai. Ngoai cac
yéu cau chung cua thudc nang, thudc nang tac dung kéo
dai phai thir do hoa tan theo yéu cau qui dinh trong chuycn
luan riéng.

1.14 THUOC N1IIO MAT
Coiiyria

binh nghia

Thudc nhd mét 1a dung dich nwéc, dung dich dau hodc hon
dich v khuan ctia mét hay nhiéu hoat chét, ding dé nho
vao méat. Ché pham ciing c6 thé dwoc bao ché duti dang khd
(b6t, bot déng kho, vién nén) vo khun, dwgc hoa tan hodc
phén tan vao mat chét long vé khuan thich hop khi ding.

Yéu cau chung

Thudc nhd mét phai dwoc pha che - san xuét trong diéu
kién v khuan. Cac dung cu, thiét bi va do dung dung
trong pha ché - san xuét phai sach va vo khuan.

Dung moi dé pha ché thudc nhd mét thuong la nude tinh
khiét hodc cac dung dich nwéc thich hgp hodc 1a dau thuc
vét trung tinh dat tiéu chuan dé pha thuéc tiém.

Trong thanh phan cla thuc nhd mét cé thé cd thém cac ta
dwoc, dé didu chinh d6 dang truong, do nhot, diéu chinh
hay 6n dinh pH cla ché pham, tdng d6 tan va do 6n dinh
cla hoat chat, nhung khong duoc anh hwong xau dén tac
dung ctia thudc va khéng gay kich tng déi vai mét & ndng
do6 str dung trong chc pham.

Nhitng ché phdm thuéc nhé mat nuéc déng nhidu ligu
trong mot don vi dong goi phai cho thém chat sat khuan
vGi ndng dd thich hop, trir khi tw che phdm cd du tinh chét
sat khudn. Chéat sat khudn phai khong twong ky véi céac
thanh phan khac cé trong ché phdm va phai duy tri duoc
hiéu qua sat khuan trong thoi gian st dung ché pham ke tir
1an m& ndp dau tién.

Khéng dugc thém chat sat khuan hodc chat chéng oxy héa
vao céc thuéc nhd mat ding cho phau thuat & mat. Cac
thudc nho méat nay phai pha ché - san xuét trong diéu kién
vd khuan va dong géi mot ligu.

Khéng dwoc cho thém chat mau vao thudc nho mét chi véi
muc dich nhudm mau ché pham.

D06 duwng thuéc nhé mat nén c6 dd do trong can thiét dé
kiém tra dugc bang mét dd trong cta dung dich hay do
dong nhét clia hon dich nhd mét chira trong do. DO dung
thude nho mat phai vo khuin va khong ¢ trong tac vé mat
vat ly hay hda hoc véi thude. D dung thudc nhd mét phai
dap tng cac yéu cau néu tronn Phu luc 17.3.3. 6 dung
thuéc nho mét chita nhiéu lidu phai c6 bd phan nho giot
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thich hop, thé tich moi dom vi dong géi khdng nén vuot
qua 10 ml. ]

Ghi nhan: Nhén thuéc nhé mat phai ghi theo quy ché. Nhan
phai ghi tén chét sat khuan c6 trong ché pham. B3&i véi don
vi dong goi nhiéu ligu, trén nhan phai ghi rd thoi han st
dung tinh tlr khi thudc duoc str dung lan dau, sau thoi gian
dé thude con lai phai bo di, thwong khong qua 4 tuan, trir
khi c6 chi dan khac,

Yéu cau chat Lugng

Do trong (Thir theo Phu luc 11.8. Phédn B)

Dung dich thudc nhd mat phai trong suét, khong c6 cac
tiéu phan quan sat dwgc hang mat thvong

Hon dich nho mét ¢6 thé lang dong khi de yén nhung phai
dé dang phan tan dong nhat khi lac va phai duy tri duoc
st phan tan dong nhat do trong khi nho thudc dé str dung
ding liéu.

Kich thudc tiéuphan (Thl theo Phu luc 11.8. Phan A)
Néu khdng c6 chi dan khac, thuéc nho mét dang hon dich
phai dat yéu cdu cta phép thir sau: Lac manh va chuyén
mot luvgng ché phdm twong duong véi khoang 10 pg pha
rén vao budng dém hodc Icn mdt phién kinh thich hop
va quan sat dwéi kinh hién vi ¢é do phong dai thich hop.
Khéng dugc co qua 20 tiéu phan co kich thudce [6n hon 25 pm
va khong c6 quéa 2 tiéu phan cé kich thugc 16n hon 50 pm,
khong cd tiéu phan nao co kich thudc 16n hom 90 fim.

Thir v khun
Pat yéu cau Thtr vé khuan (Phu luc 13.7).

Gigi han chit phép vé thé tich
+ 10 % thé tich ghi trén nhan (Phy luc 11.1).

Céacyéu cau ky thuat khéac

Thir theo quy dinh trong chuyén luén riéng.

Doi v6i dang ché phdm kho, ding dé pha thudc nho mat
trwéc khi dung, sau khi pha phai dap (ng cac yéu cau chéat
lrgng clia thudc nho méat. D6i véi ché phadm dong lidu dom
phai dap (ng cac yéu cau vé phép thir do dong déu ham
lugng hodc do dong déu khdi lwong (Phu luc 11.2 hodc
11.3), trlr khi c6 chi dan khac.

Doi voi cac dung dich dung @@ rira indt, ngdm mat hoac dé
tham vao bang mat, nhét thiét phai la cac dung dich dang
truong voi dich nwdc mat va phai dap (ng cac yéu cau chat
lvgng clia thudc nho mét. Thude rira mat ding trong phau
thut hodc trong diéu tri so clru v& mét, khong duoc chira
chdt sat khuan, phai pha ché v khuan va déng gét mot
lieu. Thudc rira mat dong nhiéu liéu phai c6 chat sat khuan
o lidng do thich hgp va khéng dong goi qua thé tich 200 ml
cho mét don vi déng g6i nhd nhat.

Nhan tbudc theo quy dinh hién hanh va c6 ghi thdi han st
dung sau khi m nép.

PHU LUC 1

115 THUBC NHO MUI VA THUOC XIT MUI
DANG LONG

binh nghia

Thudc nhé mii va thudc xit mii dang 1éng la cac dung
dich, nhii twong hay hon dich ding dé nho hodc bom xit
véo trong héc miii dé gay tac dung tai chd hay toan than.
Thu6c nhd mii thuong dwge dong vao lo chira da liéu co
gén bd phan nho giot thich hgp. Thudc xit mui dang long
duwgc dong vao trong lo chira ¢6 gan bd phan phun hodc
déng vao lo dudi ap sudt cao cd hodc khéng co van phan
lieu. Kich thwéc cla cac giot thudc khi phun ra phai cho
phép thudc bam dwgc vao trong hoc mi.

Phuong phép diéu ché

Diéu ché theo phwong phép thich hgp tuy theo thudc la
dung dich, hon dich hay nhii tuone.

Cac ché phdm c6 chat dan la nwoc thudng phai dang
treong va co thé cho them ta duoc dé diéu chinh do nhot,
diéu chinh hay 6n dinh pH, dé tang tinh tan cla hoat chét
hay dé on dinh ché pham.

Trong san xuét, déng goéi, tén trlr va phan phoi, phai cé
nhirng bién phép thich hop dé dam bao yéu cau vé gidi han
vi sinh vat. DBai voi cac ché phdm vo khuan, phai diéu ché
vOi cac nguyén liéu va phuong phéap thich hop dé dam bao
tinh vo khuan, tranh 6 nhiém va ngan can s phat trién cla
cac vi sinh vat.

Thubc nhé miii dong trong lo chita da liéu va thudc xit mdi
¢6 str dung chat dan 1a nwéc, phai cho thém chét bao quan
& nong do thich hop trlr trvong hop ban than ché phdm cé
tinh sat khuan.

Yéu cau chéat lvgng

Dat yéu cau chat lvgng theo cac chuyén luan riéne.

Che pham khong dugc gay kich (ng va edy anh hwong dén
chirc nang clia mang nhay va hd 1dng trong mdii.

Khi bao quan, cac ché pham dang nhii tuong co thé co hién
twong tach pha; dang hén dich c6 thé c6 hién twong lang
cdn xudng day lo nhung phai dé dang phan tan déu tro lai
khi 1ac dé phan chia lieu duoc chinh xac.

Che pham dang hon dich phai kiém soét kich thudc thich
hop cla cac tiéu phan tuy theo muc dich st dung.

D06 dwng thuéc nhé mui phai dap (ng cac yéu cau néu
trong Phu luc 17.1 hogc 17.3.

Trir khi 6 chi dan khac, thudc nhé mii duoc cung cép dudi
dang don ligu va cac thudc xit mii phan liéu co tac dong
toan than, phdi dap (ng cac yéu cau cla cac thlr nghiém sau:

Do dong déu khai lvgng

Thu6c nho mii dun liéu dang dung dich;

Can riéng tirng lirynu thudc dwoc 1dy can than ra tir 10 lo
va xac dinh khoi lugng trung binh thudc trong lo. Khénu
duwoc c6 qua 2 don vi léch hon 10 % va khdng c6 don vi
nao léch hom 2ft % so véi khéi Iwgng trung binh caa thudc.
Thudc xit mdi phan liéu dang, dung dich:

Xit bd lieu dau tién, doi it nhat 5 s, xit bo ti€p mot lan
nita. Lap lai quy trinh nav 3 lan nira. Can kh6i lugng clia
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lo thudc, xit bd mot liéu va can khéi lwon? con lai cua lo
thudc. Tinh chénh léch gitra hai khéi lvgng. Lap lai quy
trinh nhw trén vai 9 lo thudc xit khac. Ché pham dat yéu cau
cua thir nghiém néu khéng c6 qua 2 gid tri 1éch hon 25 % va
khoéng cé gia tri nao léch hon 35 % so véi giéa tri trung binh.

Do dong déu ham luwgng

Thudc nhé mii don lieu dang hén dich hodc nhii twong
phai dap ng thtr nghiém sau:

L&y hct thudc trong mdi lo ra va xac dinh ham lugng riéng
clia thudc trong tirng lo. Ché pham phai dap img ycu cau
cla Phu luc 11.2, phwong phap 1

D0 dong déu phan liéu

Thudc xit mdi phan liéu dang hon dich hay nhii twong phai
dap Umg theo thir nghiém sau:

Dung mét dung cu c6 kha nang gilr lai s6 lwgng thudc
vira phun ra khdi bd phan phun. Lic lo thudc trong 5 s
va xit bo lidu dau tién, doi it nhat 5's, 1ac trong 5 s va
Xit bd tiép mot Ian nita. Lap lai quy trinh nay 3 lan nira.
Sau 2 s, xit mot lieu thudc vao trong dung cu hirng. Rira
dung cu hirng nhiéu 1an de thu hoi lai liéu thuc. Xac dinh
ham lwgng cla hoat chét trong nuédc rira. Lap lai quy trinh
nhuw trén véi 9 lo thude khac. Néu khong cé chi dan khac,
ché pham dap (ng thir nghiém néu khéng c6 qua mat liéu
vurot ngoai gidi han 75 % dén 125 % va khong co gia tri
nao vugt ngoai gidi han 65 % dén 135 % so voi gia tri
trung binh cua 10 liéu (ldy tir 10 lg). Neu c6 2 hodc 3 gia
tri vot qua gidi han 75 % dén 125 % nhung van nam
trong gi¢i han 65 % dén 135 %, lap lai th( nghiém véi
20 lo thudc nira. Ché pham dap (rng thir nghiém néu khong
¢6 qua 3 trong sO 30 lo vurot ra ngoai gidi han 75 % den
125 % va khong cé gia tri nao vuot ngoai gidi han 65 %
dén 135 % so v@i gia tri trung binh cla 30 lo.

Thé tich
4 10 % thé tich ghi trén nhan (Phu luc 11.1).

Gi6i han nhiém khuén
Dat ycu cau qui dinh trong Phu luc 13.6.

Bao quén

Doi voi cac thude vo khuén, bdo quan thudc trong chai lo
v0 khuén, kin, ¢ niém bao dam.

Céac thudc xit mui dugc ddng vao céac lo dudi ap suat cao
phai dugc dé noi mat, xa ngudn nhiét.

Nhan thubc theo qui dinh hién hanh va cé ghi tén, nong
do (ham lwgng) cua chat bao quan va thoi han s dung sau
khi mo nap.

1.16 THUOC NHO TAI VA THLIOC XIT VAO TAI

binh nghia

Thudc nho tai va thudc xit vao tai la cac dung dich, hon
dich hay nhii tvong clia mot hodc nhiéu dugc chat trone
céc c-hat long thich hop (nhv nuéc, cac clycoi hodc dau
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béo)dé duwa vao trong héc tai nhung khong duoc gay ra ap
luc ¢6 hai Ién mang nhi. Thudc ciling cé thé dung boi vao
hdc tai nho' mot que bong dugc tam thude.

Thubc nho tai thvong duoc dong géi trong cac lo chira da
lieu 1am bang thay tinh hay chét déo thich hop c6 gan hoic
kém theo mot bd phan thich hop dé nho giot. Cac thudc xit
vao tai thwong dwoc dong goi trong céc lo chira da lidu gan
theo mot bd phan dé phun thubc. Cac bd phan nay duoc
thiét ké sao cho tranh sy gay nhiém.

Phuong phap diéu ché

Dicu che theo phuong phép thich hgp tuy theo thudc la
dung dich, hon dich hay nhii tvong.

C6 the cho thém céc ta dugc dé diéu chinh do dang truong,
dd nhit, diéu chinh hay 6n dinh plT, tang tinh tan ctia duoc
chét hodc 6n dinh ché phdm. Céac ta dwoc nay khong dugc
lam gidm tac dung tri liéu cla thudc hay gay doc tinh hoac
gay kich (ng tai chd & nong do st dung.

Trir khi c6 chi dan khéc, cac thudc nha tai va thudc xit co
chét dan la nude khi duoc dong goi trong lo chira da ligu
phai dugc cho thém vao cac chat bao quan & nong do thich
hop trir khi ban than ché pham c6 tinh sat khuén.

Thudc dung dé dién tri tai bi ton thuong, dac biét khi mang
nhi bi thiing hay dé sir dung trudc khi phau thuat, phai vo
khuén, khong duoc chira cac chat bao quan va dugc cung
cap trong lo chtta don liéu. Khi dé thuéc dwgc diéu ché
vbi cac nguyén liéu va phuong phap thich hop dé dam bao
tinh vo khuan, tranh 0 nhiém va tranh sy phat trién clia cac
vi sinh vat.

YEU céu chét lwung

Dat yéu cau chat lvgng theo cac chuyén luan riéng.

Khi bao quan, ché phdm dang nhii twong cé thd co hién
twgng tach pha nhung phai dé dang phéan tan déu tro lai
khi lac.

Ché pham dang hon dich khi bao quan ¢ thé cé hién tugne
ldng c&n nhung phéi dé dang phan tan déu tro lai khi lic
va duy tri tinh tranc &n dinh nay da d6 cho phép phén liéu
chinh xac. Co bién phap kiém soat dé dam bao kich thudc
tiéu phan pht hop tiv theo muc dich st dung.

BO dung thudc nho tai phai dép (ng cac yéu cau ncu trong
Phu luc 17.1 hoac 17.3.

D6 déng déu ham luong

Trir khi ¢ chi dan riéng, cac ché phdm don ligu c6 ham
lvgng dwoc chat dudi 2 mg hay chicm dwéi 2 % khoi
lugng cua don vi phan liéu va cac thube xit phan liéu phai
dap tng véu cau clta Phuy luc 11.2 Phép thir do dong déu
ham lvgng, phuong phap 1 Néu thude cé nhiéu dugc chat,
yéu cau nay duoc ap dung cho thanh phan c6 céc diéu kién
nhu tren.

Do dong déu khdi lugtig

Céac che pham don liéu pliai dat Yéu ciu cla Phu luc 11.3
Phép thtr do dong déu khdi lugng. Nou da thtr do dong déu
ham lugng cua tat ca cac dwoc chat thi khong phai thir d6
dong deu khéi lugng.
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Cii¢i han nhiém khuan

£)at yéu cau qui dinh trong Phu luc 13.6.

wéu cd yéu cau vo khudn, thubc phai dat cic yéu cau clia
thtr nghiém vé Thir v0 khuan (Phu luc 13.7) va tinh chét
nay phai dwyc ghi trén nhan thudc.

Thétich
+ 10 % thé tich ghi trcn nhan (Phu lyc 11.1).

Bao quan

Dai v6i cac thude vo khudn, bao quan thube trong chai lo
v khuan, kin.

Thubc xit dugce dong goi trong cac lo chira déng duédi ap
sudt cao dugc bdo quan noi mat, xa ngudn nhiét.

Nhan thu6c theo quy dinh hién hanh va cé ghi tén cla chat
bdo quan va thoi han st dung sau khi m& ndp (thuong
khong qué 4 tuan triv khi c6 chi dan khac).

1,17 THUOC HIT
Inhaiationis

Binh nghta

Thudc hit 1a dang bao ché rén hoic long, dong goi kin, khi
dung thudc sé bay hoi, thang hoa trong khdng khi hoac do
khi ddy tao ra nhirng hat thuéc min phan tan trong khi dé
hit vao duong hd hap, cé tac dung tai chd hodc toan than.

Thubc hit chita m6t hodc nhiéu hoat chat hoa tan trong
dung méi hodc phan tan déu trong khdi thudc va cac ta
duoc thich hop nhw chét dan, chat bao quan khang khudn,
chdt on dinh,... C&c t4 dugc phai dam bao khdng anh
huong t6i chic ndng hodc gay tén thuong, kich kng niém
mac duong hd hap.

Phan loai

Theo trang thai: Thudc hit cd thé dudi dang 1ong hodc ran.
Dong long nhw dung dich tinh dau dé bay hoi hodc dung
dich thudc dong trong bao bi chai, lo dugc nap khi dé day
thudc qua van kiéu khi dung hodc dung thudc véi dung cu
thich hop.

Dang ran la cac bot dé hit thwong dong dang khi dung ¢ ap
suat cao hodc hit boi cac dung cu chuyén khoa miii hong
hoic dang khéi rdn clia hoat chat dé bay hoi, thang hoa
trong Gng hit.

Theo dong bao ché: & dang bao ché hoan chinh c6 thudc
khi dung dé hit va ong hit.

Thudc khi dung dé hit: Dang thudc déng g6i dwoi ap suat
cao dung qua dwong hd hap bang cach hit vao miéng hodc
miii. Hoat chat trong thu6c c6 thé & dang dung dich, hon
dich, hodc nhii twong. Néu thudc & dang hén dich hoc nhii
twong, can lac déu trude khi dinti. Thubc cd thé déng goi
v6i van phan lieu hodc khong phan liéu.

Tuy theo yéu cau tri liéu ma bat khi dung c6 d6 min phu
hop. Riéng khi dunu dung dé diéu tri bénh phéi cé cac
hoat chat khang sinh, khang viém.... kich thuoc hat phai
nhé hon 5 lim. Mat khéc, ap luc khi day phai dam bao dua
thuoc téi dugc vi tri thube can tac dung, dong thoi phu hop
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vGi dac diém sinh Iy dwong ho hap va an toan cho nguoi
st dung.

Thudc ong hit: Dung cho cac hoat chét dé bay hoi, hay
thang hoa thanh khi: Tinh dau bac ha, camphor, nienthol,
eucalytol, v.v... hodc hoat chat duoc hoa tan, phan tan déu
trong ta dugc dau sap, dung moéi va tron hodc tham vao cac
vat liéu thich hop tao thanh khoi x6p, dat trong 6ng dé hit.
Céu tao clia 6ng hit gom: Phan than dng cé day kin, chia
kh6i thudc x8p va phia trén dé rong chira thube ¢ trang thai
khi. Phan dau trén ctia 6ng c6 hinh dang thich hgp va duc
16 dé hit qua mdi. Nap bao vé d6 thudc khong thoat ra khoi
ong khi bao quan.

Bao quan: can bao quan dng hit noi khd, méat, wanh anh sang.
Céc thudc khac dé xong hit:

Hop chra bot thudc dé hit: Hop c6 ngan chira mét lieu
thudc ¢ dang bot min va néi véi mot dau dé hit vao miéng.
Hop mane nhiéu ngdn va c6 thé xoay cac ngan luan phién
cho mbi 1an s dung.

Nang thudc dé hit: Thudc dwoc cap kem theo mét dung cu
€6 bd phan nghién thuéc thanh bdt min de hit.

Dung dich thudc dé xdng hit: Thubc dugc cdp do hit trén
moét may hodc dung cu phan tan thude thanh thé hat min
trong khi dé x6ng hit. May tao hat dé hit tlr dung dich thuéc
bang rung dong siéu am hoic kiéu may nén khi qua dau
phun thuéc; may xéng hoi nuéc dung nhiét d,... Ngoai ra,
dung cu gay me hoi stic cling ap dung kiéu tri liéu twong
tw nhw thudc hit.

Phuwong phap san xuét

Céc dang thu6c dé xong hit nhat la thudc hit theo dwdong hd
hap phai chon lya ta dugc dé phu hop khong gay kich ting
niém mac hd hép, khéng gay nguy hiém cho bénh nhan.
Céc thudc 1dng phai chon pH trong khoang 3,0 dén 8,5 vira
phuU hop sinh ly vira giGip 6n dinh hoat chat. Thuéc co chira
chat bdo quan khang khuan phai chiing to hiéu lyc 6n dinh
theo quy dinh.

D06 dung ctia thude hit phai duwgc lirachon theo quy dinh chung,

Tiéu chuan chat lvong

Pat yéu ciu chét lvong theo cac chuyén luan riéng.

Khi dung dé hit dong dudi ap suét khi ddy phai dap tng
cac yéu cau chung cla thudc khi dung, theo Phu luc 1.18.
Céc thudc néu bao ché dé diinu kém theo cac y cu dé x6ng
hit thu6c phai dap (ng céc quy dinh hién hanh vé thudc
x0ng hit ctia nganh dwoc. Cac Veu dé xong hit thudc phai
dap tng cac quy dinh chung hién hanh V& trang thiét bi y té.

Nhén thudc

Nhan thudc theo quy dinh hién hanh.

Nhén co cac ndi dung V& lieu lvgng néu & dang khi dung
va cac quy dinh khac theo limg chuyén luan riéng.

1.18 THUOC KHI DUNG

Aerosolum

Thudc khi dung la dang bao ché ma trong qua trinh su dung,
hoat chét dwoc phan tan thanh nhitng hat nhé trong khong
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khi do thudc dwgc nén qua dau phun boi mot ludng khi day
{r &p suat cao dé toi vi tri tac dung.

Thudc khi dung c6 thé dung ngoai da, téc, mi - hong,
rang miéng hodc tai,... va hay dung dé hit theo duong hd
hap co tac dung tai chd hodc tac dung toan than.

Cac dang thu6c khi dung

Thudc khi dung hoan chinh: Dang thu6c nay la mot hé
théng gbm: Thudc, chai, lo kin chira thuéc c6 gan dau
phun cling véi van va khi day dwoc nén & ap sudt thich
hop. Khi nhan dau phun, thudc sé ty dong day ra khdi dau
van. Van c6 thé la loai khéng phan liéu, nhwng néu can
thiét thuc phai gan van phan liéu chinh xac.

Thudc khi dung khi déng trong do dwng thuwong & thé long
nhu: Dung dich, hon dich, nhii tvong, D6 dung thudc co
thé 1a chai, lo hodc binh dwgc ché tao dic biét dé cd thé
gén két véi cac bd phan gbm 6ng dan thudc, van, dau phun
va ndp day. Do dung thudc duoc ché bang vat liéu thich
hop nhu thay tinh, nhua, kim loai hoac phoi hop. Khi day
¢6 chirc ndng nén thudc qua dau phun va lwgng khi nén
dong trong thudc khi dung phai ddm bao du dé day hét liéu
lwvong thubc theo chi dinh. Khi day thwong ding la hon
hop céc loai khi nhu khi tro carbonic (C02), nitrogen hodc
khi hydrocarbon va dan chét halogen ctia hydrocarbon.
Hai nhém sau thuong dung & dang khi nén héa long.
Thudc khi dung hoan chinh duoc san xuat cong nghiép,
tuy nhién, kiéu déng thudc duéi ap luc cao cuia khi day
con gap & mot s6 ché pham khong phai la thube khi dung
nhuw thudc bot, thude 16ng dé xoa da hodc sird thudc va
my pham...

Thudc khi dung kiéu piston: Thudc nay khdng nén sén
khi ddy nhuw thu6c khi dung hoan chinh, ma gan van kiéu
piston dé ngudi dung tw bom nén khéng khi dé day thudc.
Khi nhan, piston hoat ddng nhw van mét chiéu chi cho khi
di vao, sau vai lan an &p suat dat t6i mic nhat dinh, van
mo cho thudc phun ra. Tié€p tuc nhan piston, chu ky phun
thudc duoc lap lai. Day la mot dang thudc khi dung chua
hoan chinh.

Thudc khi dung dung qua bép: Thubc dwng trong do dung
riéng, khi dung thudc duoc cho vao mdt dau phun ¢ gén
qua bdp (bang nhua hodc cao su). Khi bop, khdng khi sé
nén véi ap lyc di dé day thube ra khoi dau phun. Dau phun
c6 hinh dang khéac nhau, tuy tredng hop cho thudc qua
miéng hodc mii...

Dau phun nay la dung cu tao khi dung cho c& nhan hay
duoc dung trong bénh vién bang cach ndi chung véi may
nén khi tri liéu khi dung.

Ngoai cac dang bao ché trén, con cé thé dung dung cu,
thiét bi khac nhu may rung dong sicu &m, may dung dién
thé tao ra thudc khi dung dé xong hit.

Ky thuat va diéu kién san xudt

Ky thuat san xudt thudc khi dung phai dam bao cho hoat
chét on dinh trong thdi han bao quan. Céac hoat chéat kém
on dinh: Oxytetracyclin, hydrocortison, streptomyein,
ritampicin,... phai san xuét & trang thai khi dung khd, trong
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thanh phan cla thudc khong duoc chira nwéc. Néu hoat
chdt 6n dinh vai dung méi nudc thi cd thé bao ché thudc o
thé dung dich nhii twong hoc hon dich.

Kich thuéc cua cac hat mang hoat chét trong thubc khi
dung phai di min va phan tan déu khi dugc day ra khoi
dau phun. V6i khi dung tri bénh phoi thucYng c6 hoat chét
khang sinh, khang viém,... va kich thuéc hat phai nhé hon
5 lim. Mat khac, ap luc khi ddy cla ché phdm phai dam
bao duwa thudc téi dwoc bé mat vi tri thude can tac dung,
dong thoi phd hop véi dac diém sinh ly duong hé hdp va
an toan cho nguoi siv dung.

Thu6c khi dung phai dwoc san xudt trong diéu kién dam
bao chét lugng chung va pht hgp véi dwong st dung thudc;
phai kidm tra gi¢i han vi sinh vat (Phu luc 13.6 Thir giGi
han nhiém khu&n). Thudc st dung cho vét thuong phai vo
khuan (Phu luc 13.7 Thir v6 khuén). Chét liéu cltia d6 dung
thuéc phai lwa chon ding quy dinh.

Tiéu chuan chat lvgng cta thubc thanh pham

Pat yéu cau chat lugng theo cac chuycn luén riéng.

Tiéu chudn &p dung cho thudc khi dung hoan chinh gom:
Ap suét khi nén, c& hat va phan b6 c& hat khi phun thudc,
kha nang phan liéu cla van, toc d6 phun. Dac tinh an toan:
Dicm bat Ikra ctia thude khi phun, kha nang chiu ap luc cla
binh, do kin cta bao bi.

Néu dung mbdi dung trong khi dung cé chra ethanol thi
phai xav ding tiéu chuan va phuong phap dinh lvgng ham
lugng ethanol trong thudc.

Thudc thanh phdm phai dap (rng cac tiéu chudn chung Vvé:
Nong dd, ham lvgng hoat chét,...

Ghi nhén theo quy dinh hién hanh va c6 ten cac chat khi
day, cac chat phu.

Do duwng

D0 duyng thude khi dung can cé dd bén virng khong anh
huong t6i hoat chat va cac thanh phén cua thudc, dong
thoi phai an toan cho san xuét va st dung. Phai chiu dugc
ap luc cao ca khi ddy. Vat liéu c6 thé bang thay tinh, kim
loai, nhia hodc phdi hop céc vat liéu nay.

D0 dung béng thay tinh: Nén dung loai trung tinh va c6 thé
dugc boc nhya déo & mét ngoai.

D6 dung bang kim loai: Phai ding loai khong ri nhw nhdm,
thiéc va cd the trang cac 16p vecni bao vé bé mat trong cua
binh hay chai lo nhat Ia binh béng nhém,

Do dwng bang nhwa dco: Nhuw polyethylen PE, poly-
propylen pp,...

D0 dung thudc tredc khi dwa vao quy trinh san xuét can
phéi x& Iv theo qui dinh. Riéng mat trong cua do dyng phai
kicm soat dé giam thiéu bui, vi sinh vat theo yéu cau va
khong chira tap chat bdi tron khudén dic d6 dung hodc tir
chat tay rira.

Van va 6ng dan thuéc

Van gilr cho binh kin dugi ap sudt cao va phun thudc
voi lvgng quy dinh, cé 2 loai van: Khong phan liéu va
phan liéu.
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Van khdng phan liéu: Van cho thudc phun lién tuc khi nhan
[én van. Thudc sé phun nhiing lvgng phu thudc vao thoi
gian nhén van, thwong vai gidy, song co6 thé kéo dai hon
néucan. > s

Vanphan liéu: Van chi phun nhirne liéu thudc chinh Xac,
khéng phun lién tuc, ma theo tirng liéu. Liéu thudc thuong
tinh theo thé tich thudc long twong dwong vai lugng hoat
chat dap (ng yéu cau tri liéu. Cac van c6 thé dugc ché tao
dé phun thudc theo the thdng ditng hodc déc nguoc bao bi
dé hit thuéc qua mai hay miéng.

Ong nhiing: La mdt 6ng nhd nhdng trong thudc va ndi
voi van. Ong nhing cé chiéu dai pht hgp voi chigu cao
clia bao bi va trang thai tap hop cla thudc. Budng kinh
trong clia 6ng nhiing phai phu hop véi kich thwdc hat va
dd nhét cla thude. Ong nhing va than van thudng xuyén
ti€p xUc véi thudc nén ngoai dac tinh bon héa ly, khong
ddc, con phai co bé mat trong nhan, tron, khong bi dong
thudc, nghet thube trong str dung. Nhua polyethylen PE,
poiypropylen pp va nylon hay dwgc dung.

Pau phun, nat bdm va nap bao vé

Dau phun 1a moét 6ng dan thudc co 16 nhé vai cau tao dic
biét, gan lién véi van dé dua thubc ra khoi van. Dau phun
thuéc cd thé theo thé thing dirng hay ndm ngang va co
hinh dang, kich c& phu hgp véi co quan dua thude téi nhw
miéng, mi, tai, dé hit hodc ding ngoai da.

NGt bdm 14 bd phan gén lign trong hé théng van - dau
phun, khi an hay di chuyén vi tri s& day van vé vi tri mé
cho thudc phéat ra khéi dau phun. Bau phun va nlt bdm
thwong dwoc ché tao lien mdt khdi dé dé st dung, nhung
dau phun cling c6 the théo roi, khi ding maéi 13p.

N&p bao vé c6 chirc nang bao vé gitr dau phun khoi bién
dang va ludn sach wong st dung.

D06 bén va do an toan sinh hoc ctia do dwng

D6 dwng thudc can cd do bén virng khdng anh huéng toi
hoat chat, dac biét khéng gidi phong nhirtng thanh phan
doc hai kin thudc ti€p xuc voi da, niém mac dwdng ho hap.
Céc bd phan cla do dung tiép xUc tryc ti€p véi thude nhu:
Chai, lo hodc 6ng dan thudc, van bang nhwa, vong dém
bang cao su hodc bao bi c6 16p trang bao vé bén trong can
phai chon lya ky va cé thlr nghiém danh gia do bén va do
an toan sinh hoc. Cac chét nha ra tr cao su luvu hda hoéc
nhra nhu céc chéat da nhan thom, nitrosamin, chat chéng
oxy hoa, cac monome dén chét tir nhya déo.

Vit liéu ché tao d6 dune c6 bd phan ti€p xdc truc tiép véi
thudc can dat gidi han cac chét trén thong qua nhitng thlr
nghiém hoa hoc thich hop.

Van va 6ng dan thudc bang nhya phai cé danh gia vé an
toan sinh hoc, twong tv d6 dung thude tiém (Phu luc 17.3.2.
D06 dung bang chat déo ding cho ché pham thudc tiém).
Khi day

Chtrc nang'. Khi dav la thanh phan dac trung trong thudc
khi dung, ching c6 c6 chirc nang ép ddy thubc va tao hé
phan tan min cua thu6c qua dau phun. Nhwng nhiéu tredng
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hop khi ddy con tham gia véi vai tro nhu 1a dung moi hoa
tan hoat chét, tham gia vao hé phan tan trong bao ché dé
hinh thanh hé nhii twong trong khi dung bot, nhu nhdm khi
hda long. Khi ddy c6 thé dong sdn nhwng ciing cd thé nén
vao khi dung thuéc. Trong loai khi dung déng san khi day,
lvgng khi day dwoc nén vao do dung thube twong ng voi
trang thai ap suét du, sao cho dam bao day hét lwvong thudc
doéng aoi. Pa s8 thudec khi dung dong sén khi ddy co ap
suat 0 khoadng 2 kg/cm2dén 7 kg/cm2

Céc loai khi day: Khi ddy cé thé ¢ trang thai khi hoac trang
thai 16ng (khi hoa long). Khi ddy dung don gian nhét la
khéng khi nhu trong trwdng hop khi dung kiéu piston hodc
loai twong tng, khi dung khi méi duwgc bom vao theo chi
dan. Voi treong hop khi ddy déng sén thuong ding hon
hop céac loai khi nhw khi tro, hydrocarbon va dan chét.
Nhém khi tro: Khi carbonic (C02), nitrogen (N2, nito
oxyd (N20). Nhém khi héa 16ng: Hydrocarbon va dan chét
halogenocarbon thuong la dan chét ctia butan, pentan. Khi
dwgc chon phai an toan, phu hgp véi thanh phan cua thuéc
va phdi hgp & ty 1é thich hop dé dat duoc dac tinh vé ap
sudt hoi nén.

Phuong phap san xuat

Tly vao kiéu thudc khi dung hoan chinh hay khong hodc
la thiét bi, dung cu cung cép khi dung ma cé phwong phap
ché tao phu hop. Sau day chi néu phuong phap san xuét
thudc khi dung hoan chinh chita khi dy & 4p suét cao. O
dang thudc nay co thé tién hanh theo mét trong hai quy
trinh: Quy trinh tién hanh & nhiét do thwong, nén khi day ¢
ap sudt cao va quy trinh tién hanh & nhiét do lanh.

Quy trinh tién hanh & nhiét do thuong, nén khi dav & ap
sudt cao: Ap dung dugc cho ca hai trang thai cla khi day:
Dang khi hodc khi héa long. Céc c6ng doan cua quy trinh
nay gdm: Chuan bi nguyén phu liéu va chuan bi bao bi dé
dung thudc. Pha ché thudc va done thubc vao bao bi sach.
Dat van va phu ting, gan chat ching voi bao bi cho kin.
Pong khi day dén ap suat an dinh. Dan nhan. Nhap kho,
bao quan ché pham .

Quy trinh tién hanh & nhiét dé lanh: Dung riéng cho khi
hoéa léng. Tién hanh pha ché thudc U nhiét dd thich hop
nhung céng doan dégg khi day phai tién hanh & nhiét do
thap, throng dudi U C. Cac cong doan clia quy trinh ndy
gdbm: Chuan bi nguyén phu liéu va chuan bi bao bi dé dung
thubc. Pha ché thudc va déng thube vao bao bi sach. Béng
khi day véi lugng thich hgp theo phuwong phéap can. bat
van va phu ting, gan chat chiing voi bao bi cho kin. Dan
nhan. Nhap kho, bao quan ché pham.

Qua trinh pha ché, san xuét thudc khi dung can phai kiém
soat cac thdng so nhu khéi lvgng thudc, lvgng khi day va
ap sudt, kha nang hoat déng ctia van, do kin cta bao bi,...

Nhén thuéc

Nhan thuéc khi dune thanh phdm phai c6 néi dune phu
hop véi quy dinh hién hanh. Ngoai ra. nhan can cé nhing
Ivu y, canh béo riéng biét can thiét cho nguoi st dung ¢
tlrng loai thudc khi dune, chane han:

PL-25



PHU lLuc )

Thudc khi dung khong duoc phun trec tiép vao mat hodc
nicm mac.

Thudc khi dung dung riéng de hit, khi hit phai than trong,
phai thuc hién theo nhuwng chi dan cla don thudc hoac
hwéng dan ciia thay thuéc. Khong nén ty dang thudc khi
dung dé hit ncu khéng dugc chi dinh vi co thé ngat tho
hodc nguy hi6in dén tinh mang.

Thuéc khi dung la ché pham dong géi khi nén ¢ ap suét
cao. Tuyét ddi khong dc nhitng loai thu6e nay gan Ira hodc
dé & noi nhiét do cao tu 50 °c tro 1én. Khong dot, khong
dé nén, khong choc vat nhon vao thudc.

Phai d6 thudc khi dung xa tam tay tré em.

Viéc san xuét cac thudc khi dung cd st dung khi day la
céc hydrocarbon hodc dan chat halogcnohydrocarbon. phai
tuan tha cac quy dinh hién hanh.

U9 THUOC TIEM, THUOC TIEM TRUYEN
Injectiones, infusiones

binh nghia

Thudc liém, thudc tiém truyén la nhung ché plidam thudc
vO khuan durig dé ticm hodc tiém truy&n vao co thé.
Thudc tiém, thube tiém truyén dugc phan thanh 3 loai:

- Thudc ticm (dung dich, hon dich hay nhii tuong).

- Thudc tiém truyén (dung dich nudc hay nhii tvong dau
trong nuoc).

- Bot pha tiém hodc dung dich dam dac de pha thudc tiém
hay thudc tiém truyén.

A. Quy dinh chung

Yéu cau vé pha ché thudc tiém, thudc tiém truyén
Thudc liém, thube tiém truyén dwoc pha ché - san xuat
bang cach hoa tan, phan tan hodc nbii hda dwoc chét va
cac ta duoc vao mot dung moi hodc hon hop dung méi hay
chat dan thich hop, trong diéu kién tuan tha day du céc yéu
cau vé pha ché - san xuat cac ché pham thudc vé khuén, dé
tranh nhiém tap va nhiém vi sinh vat vao Ihuoc. Cac thudc
tiém, thudc tiém truyén phai dugc tiét khuan theo phurong
phap quy dinh (Phu luc 16.1). Truong hop vd khuan bang
céch loc thi phai sir dung dung cu, thiét bi, d6 dyng da tiét
khuén va pha ché trong diéu kién tuyét doi vo khuan.

Qua trinh pha ché mot mé thudc tiém, thube tiém truyén té
khi pha thudc, déng thudc, han kin va liét khuan can hoan
thanh cang nhanh cang t6t, thuéme trong vone 12 h. Néu
khong, phai bao quan thuoc troné diéu kién vo khuan.

Thanh phan

Duoc chét phai la loai nguyén liéu dap (ng yéu cau dung
dé pha thuéc tiém, thudc tiém truyén.

Dung méi thrang ding pha thuée ticm la nwdc céat dé pha
thudc tiém, dung moi hoa tron vai nwéc (ethanol, propylen
glyeol,...), dau thyc vat trung tinh hodc cac dung mdi thich
ht7p khac. Dung méi dung trong thudc tiém phai dam bao
an toan va khénu anh hucmg dén hiéu luc diéu tri & the
tich tiém.
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Céc ta dwogc: Tuy theo ban chét cua dugc chét, trong thanh
phan thudc tiém c thé thém céc chét dé dang trurone, digu
chinh pH, tang do tan, d6 on dinh cua dugc chét, chat gay
thdm, nhii héa,... nhwng phai dam bao an toan va khong
anh huong dén hiéu iuc diéu tri cla thuéc & ndng do st
dung trong ché pham.

Thudc tiém dong nhiéu lieu trong mot don vi déng gai,
thudc tiém khong duoc tiét khuin bang nhiét, sau khi
déng Ong (lo) phai cho thém chét sat khudn véi ndng do
thich hop, trir khi ban than ché pham cé du tinh sat khuan
can thiét.

Khéng dwgc cho chat sat khuén vao thubc tiém véi liéu
trén 15 ml, trir khi c6 chi dan khac.

Khong dugc cho chat sat khuan vao thudc tiém dé tiém vao
ndi so, mang cimg, dich ndo tly ho3c cac t& chirc & mat, trir
khi co chi dan riéng. Cac ché pham nay phai dugc dong edi
duwéi dang don liéu.

Khong duwoc cho chat mau vao thudc tiém véi muc dich
nhudm mau ché pham.

Khi dugc chét trong thudc tiém dé bi oxy héa cé thd cho
thém cac chét chong oxy héa thich hgp va/hodc déng thude
dudi dong khi nitrogen hodc khi tro thich hogp.

Do dung

D06 dung thudc tiém, thudc tiém truyén (chai, lo, dng, tui...)
dwoc lam tlr cAc nguyén liéu, sao cho do dwng du trong dé
cho phép kiém tra duoc bang mét thudc chira bén trong,
trlr treong hop dac biét. D6 dung khdng duoc trong tac vé
vat Iv hay héa hoc véi thudc chira trong né. D6 duyng thude
tiém, thu6c tiém truyén phai dat cac chi tiéu chat lvong
quy dinh trong céc Phu luc 17.1, muc 17.3.2.

Nt chai lo thu6e tiém va thudc tiém truyén phai dat céac
chi tiéu quy dinh trong Phu luc 17.5.

D0 dwne va nit chai lo thudc tiém, thudc, tiém truyén phai
dwoc x ly theo nhitng quv trinh thich hgp, dam bao sach
va vO khuan méi dwgc ding dé déng thube tiém, thudc
tiém truyén.

Ghi nhan

Nhéan thudc tiém theo quy dinh hién hanh.

Nhan khong che kin do dung dé c6 thd kiém tra dugc thude
0 bén trong.

Nhan thudc can co tén ché phdm, ndng do dugc chét hodc
lvong dugc chét trong mot thé tich xac dinh doi véi thudc
tiém 1éng, hodc luvgng dwoc chat déi voi thude tiém bot,
tén va ndng do chat bao quan (néu cd).

D S vGi bot pha tiém va dung dich dam dac dé pha thudc
tiém, thudc tiém truyén thi phai ghi ré loai dung moi va
lvgng dung moi dung dé pha thudc trude khi st dung, diéu
kién bdo quan va thoi gian st dung sau khi pha. Néu cé
ong dung moi kém theo thi trén 6ng phai cé nhan ghi ro
thanh phan va thé tich dung moi.
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B. C4c loai thudc tiém, tiém truyén
THUOC TIEM

Pinh nghta

Thuéc tiém la cac dung dich, hon dich hodc nhii twong vo
khudn dé tiém vao co thé bang cac duong tiém khac nhau.
DGi v6i thude tiém hon dich, thong thuong kich thwéce cua
phan 16n (trén 90 %) céac tiéu phan dugc chat phai dugi
15 gm, khong qua 10 % s tiéu phan kich thwdc 15 pm
dén 20 gm va hau nhu khong cé tiéu phan kich thuwéc
20 gm dén 50 pm.

Véu cau chat lugng

Cam quan

Mau sic: Khéng mau hodc ¢ mau ctia duoc chat (theo
chuyén luén riéng).

Trang th&i phan tan: Thudc tiém hén dich cd thé lang can
nhung phai dé dang phan tan ddng nhat khi lac va phai
gitr dwoc sw ddng nhét trong thoi gian di dé 1y ding
liéu thudc.

Thudc tiém nhii twong phai khdng cé bat ky biéu hién nao
cla su tach lap.

D6 trong

Thudc tiém dang dung dich phai trong sut va khéng co
c4c tiéu phan khong tan khi kiém tra bang mat thuong o
diéu kién quv dinh (Phu luc 11.8, muc B) va phai dap (ng
céc yéu cau vé so lugng va gigi han kich thudce céc tiéu
phan khéng quan sat dugc bang méat thuong (Pbu luc 11.8,
muc A).

Thé tich
Dép (hng yéu cau cta Phu luc 11.1.

Thir vo khuan
Phai v0 khuin (Phu luc 13.7).

N6i doc t6 vi khuan

Phép thir n6i doc t0 vi khuan (Phu luc 13.2) thirc hién trong
nhitng trudng hop cé quy dinh trong chuyén luan riéng.
Khi chuyén luan cé quy dinh thir n6i doc t6 vi khuan thi
khong phai thir chat gay s6t, néu khdng cé chi dan khac.

Chétgay sot
Khong dwoc cé chat gay sot (Phu luc 13.4).

D6 déng déu ham lwong

Ap dung ddi voi thude tiém hon dich dong lieu don co
ham lwgng dugc chat nhé hon 2 mg hodc nhé hon 2 %
so voi khoi lugng thudc thi phai dap (ng yéu cau vé do
dong dcu ham lugng (Phu luc 11.2), trie khi c6 chi dan
riéng. Neu ché phdm cd nhiéu thanh phan dwoc chat, ycu
cau nay chi ap dung cho thanh phan dwgc chat nho hon
2 mg hodc nhod hon 2 % so v&i khéi lvgng thudce. Ycu cau
nay khéng ap dung voi thudc tiém chira cac vitamin va
nguyén to vi lugng.

Piiu LUC 1

CA&c yéu cau ky thuat khac
Theo quy dinh trong chuyén luan riéng.

THUOC TIEM TRUYEN

Binh nghia

Thubc tiém truyén la dung dich nwéc hodc nhii twong dau
trong nudc vo khuan, khdng cé chat gay sot, khong chia
chat sat khudn, thwong dang treong véi mau, ding dé tiém
truy@n tinh mach véi thé tich 16n va téc dé cham.

D0oi voi thude tiém truyén dang nhii twong, thdng thuong
duong kinh clia phan 16n (80 %) céc giot phan tan phai nho
hon 0,5 pm va khong cé giot c6 dwdng kinh 16n hon 5 pm,
trir khi 6 chi dan ricng.

Yéu cau chat lvwng
Thudc tiém truyén phai dat cac ycu cau chat lvgng doi vai
thudc tiém va cac yéu cau sau day:

b6 trong

Céc dung dich tiém truyén phai dat quy dinh vé do trong
cla thudc tiém khi kiém tra bang mét thuong (Phu luc
11.8, muc B) va phai dap (ng cac yéu cau vé so lvong va
gidi han kich thuéc céc tiéu phan khdng quan sat dugc
bang mét thwong (Phu luc 11.8, muc A).

Céc nhi tvong tiém truyén khong duoc co dau hiéu cla
sw tach 16p.

Thétich
Dép ng yéu cau cuia Phuy luc 11.1.

Thtr vo khuén
Phai vo khuan (Phu luc 13.7).

Chétgay sot

Khong dugc co chat gay st (Phu luc 13.4).

Chi khong phai thr chat gay sot néu da cé quy dinh thir ndi
doc t6 vi khuan, tri nhitng chi dan khac. Tiém 10 ml cho
mdi kg thd néu khong cé chi dan khac.

Cacyéu cau k¥ thuat khac
Theo quy dinh trong chuyén luan riéng.

BOT PHATIEM BE PHATHUOC TIEM HAY THUOC
TIEM TRUYEN

Pinh nghia

Bot pha ticm hay bdt dé pha thudc tiém (bao gébm ca céc
ché pham déng kho) dé pha thudc tiém hay thubc tiém
truyén la nhitng chc pham v6 khuan, phai pha v&i mot thé
tich quy dinh clia mot chat 16ng vo khuén thich hop ngay
trude khi dung.

Yéu cau chéat lvgng

Do dong déu khéi luvong

BOt dé pha thudc tiém hay thudc tiém truyén phai thir do
dong déu khéi lvgng (Phu luc 11.3). Yéu cau nay khong ép
dung voi cac ché pham da thir d6 dong déu vé ham luong
Vi tat ca cac duoc chat.
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D0 dong déu ham luong

Bot dé pha thubc tiém hay thudc tiém truyén cé ham lwong
dwgc chat nhé hon 2 mg hodc nhé hon 2 % so v6i khoi
lugng thudc hodc cé khéi lwgng thudc bang hay nho hon
40 mg thi phai dap (ng yéu cau do dong déu vé ham luong
(Phu luc 11.2), trir khi c6 chi dan riéng. Neu ché phdm c6
nhiéu thanh phan dwoc chat, yéu cau nay chi ap duwng cho
thanh phan dugc chat nhd hon 2 mg hodc nho hem 2 %
so voi khoi lvong thuoc. Yéu cau nay khéng ép dung voi
thudc tiém chia cac vitamin va nguyén t6 vi ivgng.

Chétgay sot - ndi doc to vi khuan
Sau khi pha, thu6c phai dap ing yéu cau doéi voi thude
tiém hodc thudc tiém truyén.

Cac véu cau k¥ thuat khac

Theo quy dinh trong chuyén luén riéng.

Sau khi pha, thudc phai dap (ng cac yéu cau chét lwgng
doi voi thude tiém hodc thudce ticm truyén.

DUNG DICH PAM DAC BPE PHATHUOC T1EM HAY
THUOC TIEM TRUYEN

Dung dich dam dic dé pha thudc tiém hay thubc tiém
truyén 1a nhirng ché pham vé khuan, phai pha vi mot thé
tich quy dinh ctia mot chat Idng vo khuan thich hgp ngay
trude khi dung.

Yéu cau chat luong

Chatgay s6t - ndi doc to vi khuan
Sau khi pha, thudc phai dap rne yéu cau déi véi thudc
tiém hodc thudc ticm truyén.

Cacyéu cau ky thuat khac

Theo quy dinh trong chuyén luén ricng.

Sau khi pha, thudc phai dap ng cac yéu cau chat lvong
doi v6i thube tiém hodc thube tiém truyén.

120 THUOBC VIEN NEN
Tabeiiae

Binh nghta

Vién nén la dang thudc rén, mdi vicn 1a mot don vi phan
liéu, dung dé udng, nhai, ngdm, dat hodc hoa véi nwéc dé
ubng, dé sic miéng, de rira.... Vién nén chira mot hoic
nhiéu duoc chat, cé thé thém céac ta dwoc don, ta duoc ré,
ta dugc dinh, ta dwoc tron, td duvgc bao, ta dwoc mau...
dwgc nén thanh khoi hinh tru det; thudn (caplet) hodc céc
hinh dang khac. Vién cé thé dugc bao.

Yéu cau k¥ thuat chung cta thudc vién nén

Tinh chat

Vicn rdn. mat vién nhan hoac 10i, trén mat co thé co ranh,
chtr hodc ky hiéu, canh va thanh vién lanh 1an. Vién khong
bi gay v&, bo vun trong qué trinh bao quan, phan phoi va
van chuyén.
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bora

Neu khong co chi dan gi khéc, vién nén phai dat yéu cau
vé do rd qui dinh, ducyc thir theo Phu luc 11.6 Phép thir do
ra clia vién nén va nang.

Vién nén va vién bao da thir d6 hoa tan voi tat ca cac dwoc
chét cé trong thanh phan thi khong phai thir do ra.

Do dong déu khdi lvgng

Th theo Phu luc 11.3 Phép thir d6 dong déu khdi lugng.
Vién nén va vién bao da thir do dong déu vé ham lugng voi
tét ca cac dwgc chat cé trong thanh phan thi khong phai thir
dd dong déu khdi lugng.

Bo dong déu ham lwgng (Phu luc 11.2)

Neu khong c6 chi dan khac, vién nén cé ham lugng dwoc
chét dwéi 2 mg hoac dudi 2 % (kl/kl) phai thir d6 dong déu
ham Iwgng. DGi vai vién nén co tir 2 dwge chét trd 1én, chi
ap dung yéu cau nay v6i thanh phan c6 ham lvgng nhé nhu
qui dinh & trén.

Do hoa tan

Yéu cau dwac chi ra trong chuyén luan riéng. Phwong phap
thtr dwoc ghi trong chuyén luan Phép thir d6 hoa tan clia
dang thuéc ran phan lieu ( Phu luc 11.4).

binh Iwgng va cac yéu cau ky thuat khac
Th theo qui dinh trong chuyén luén riéng.

B&o quéan - ghi nhén

Thu6c vién nén phai deng trong bao bi kin, chéng 4m va
chdng va cham co hoc.

Ghi nhan theo qui dinh. Neu la vién bao can phai ghi ro:
Bao dudng, bao phim hay bao tan trong ruét.

Vién nén khong bao

Vién nén khong bao gbm céc loai vién dieu ché bang céach
nén cac hat nhd ctiia mot duoc chat hoac nhiéu dwoc chat
thanh vién nén mot 16p hodc vién nén nhiéu lép. Céc ta
dwoc cho thém vao vién khong dugc lam thay déi hodc han
ché viéc gidi phong dugc chéat trong dich tiéu héa.

boéra

Vicn nén khéng bao phai dap tiing yéu cau vé do rd qui dinh
trong chuyén luan Phcp thir d6 rd cua vién nén va nang
(Phu luc 11.6). Dung nuéc lam moi trwong thir, cho dia
vao mdi 6ng thir, thoi gian rd khong duoc qua 15 min, néu
khong cé chi dan khac.

Neu vién khong dap tng dwoc ycu cau do vién bi dinh vao
dia thi thir lai v&i 6 vién khac, nhung khéng cho dia vao 6ng.
Vién nhai khong phai th* d6 ra.

Cé&c véu cau ky thuat khac

Theo yéu cau k¥ thuat chung cla thudc vién nén va theo
chuyén luén riéng.

Vién sui bot
Vicn sti bot la vién nén khong bao, thudng chira ta dugc
sUi bot gdbm céc acid hitu co va mudi carbonat hoac
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hydrocarbonat, phan ng khi c¢6 nwéc gidi phéng khi
carbon dioxyd. Vién duwgc hda tan hodc phén tén trong
nwéc trude khi dung.

bo ra

Cho mét vién vao coc chira 200 ml nwéc & 15 °c dén
25 °c phai c6 nhiéu bot khi bay ra. Vién dugc coi la rd hét
néu hoa tan hodc phan tan hét trong nwéc, khéng con céc
hat két vdn. Thir vai 6 vién, ché pham dat yéu cau phép thir
néu mdi vién ra trong vong 5 min, trir khi c6 cac chi dan
khac trong chuyén luén ricng.

Céacyéu cau ky thuat khac

Theo yéu cau k¥ thuat chung cla thudc vién nén va theo
chuyén luan riéng.

Vién bao

Vién bao la vién nén dugc bao bang mot hay nhiéu I16p
clia hdn hop cac chat bao khac nhau nhw cac chét nhuwa
tw nhién hodc tong hop, gom, gelatin, chat bao khéng cd
hoat tinh va khong tan, dwong, chat héa doo, chdng dinh,
chat mau.... T4 duoc bao thwong dwoc diéu ché dudi dang
dung dich hay hon dich trong dung mdi hay dan chét thich
hop. Sau khi bao, dung mdi phai dugc loai bé khoi vién.
Khi vién nén c6 16p bao 1a mang polymer rat mong thi goi
14 vién nén bao phim.

Tinh chat )
Vién bao cd bé mat nhan, cé thé cé mau, dwoc danh béng.
Khi bé vién co thé quan sat thay 16p bao.

Po ra

Vién bao phai dap ng yéu cau vé do ra qui dinh trong
chuyén luan Phép thr d6 ra ctia vién nén va nang (Phu luc
11.6). Dung nwdc iam moi trudng thir, cho dia vao moi
Ong thir. Neu khdng c6 chi dan khac, vién bao phim phai ra
trong 30 min, vién bao khéc phai ra trong 60 min.

Neu c6 vién nao khong ré thi thir lai v&i 6 vién khac, thay
nwéc bang dung dich acid hydrocioric 0,i M (TT).

NEu phép thir khéng dat ycu cau do vién bi dinh vao dia thi
thi lai v6i 6 vién khac khéng dung dia. Vién nén nhai cé
bao khéng phai thir do ra.

Céacyéu cau k¥ thuat khac
Theo yéu cau ky thuat chung cua thudc vicn nén va theo
chuyén luén riéng.

Vién ngam

Vicn ngdm thuong la vién nén khong bao dugc diéu che
dé dwoc chat giai phéng tai khoang miéng gay tac dung tai
cho hay hdp thu qua niém mac dudi ludi.

Po ra

Vién ngam phai ra trong vong 4 h, th®* theo chuvén luan
Phép thir do rd cua vién nén va nang (Phu luc 11.6). Néu
khéng c6 chi dan khac, dung nuwéc lam moi trwéng thir,
cho dia vao mdi ong thtr.
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Cacyéu cau ky thuat
Theo yéu cau k¥ thuat chung cta thudc vién nén va theo
chuyén luén riéng.

Vién nén tan trong nuwéc

Vién nén tan trong nuéc la vién nén khdng bao hodc vién
nén bao phim, dugc hoa tan trong nuwéc trede khi dung.
Dung dich sau khi hoa tan phai trong suét hodc hoi duc nhe.

Do ra

Vién nén phai rd trong vong 3 min, thir theo chuyén luan
Phép thir do rd cua vién nén va nang (Phu luc 11.6). Dung
moi treong nude & 15 °c dén 25 °c dé thir, trlr khi cd chi
dan khac.

Céacyéu cau ky thuat khac
Theo yéu cau k¥ thuat chung cla thubc vién nén va theo
chuyén luén riéng.

Vién nén phan tan trong nuvic

Vién nén phan tan trong nu¢c la vién nén khong bao hoac
vién nén bao phim, dugc phan tan déng déu trong nué'c lao
thanh hon dich dong nhat trwée khi dung.

Pora
Theo yéu cau cta muc Vién nén tan trong nuéc.

D6 dong déu phan tan

Cho 2 vién vao 100 mi nuéc, khudy cho dén khi hoan toan
phan tan. D6 phan tan dat ycu cau khi dung dich phan tan
chay hét qua 16 mét ray c6 kich thuéc mat ray 710 pm.

Céacyéu cau k¥ thuat khac
Theo yéu cau ky thuat chung ctlia thudc vién nén va theo
chuyén luéan riéng.

Vién nén phén tan trong miéng

Vién nén phan tan trong miéng la vién nén khong bao, khi
dat vao miéng phai phan tan nhanh trong nuwoc bot trudc
khi nuét.

bora

Vién nén phai rd trong 3 min, thir theo chuyén luan Phép
th®r do rd cla vién nén va vicn nang (Phu luc 11.6). Ncu
khong c6 chi dan khéac, ding nudc lam moi truong thi,
cho dfa vao moi éng thir.

Céacyéu cau ky thuat khac
Theo yéu ciu k¥ thuat chung clia thube vién nén va theo
chuyén luén riéng.

Vién nén giai phong bién doi

Vién nén giai phong bién doi la vién nén khong bao hay
bao dwoc bao ché voi cac td dwoc ddc biét hodc bang
phrong phép ddc biét hodc bang ca hai cach, dé thay ddi
toc do, vi tri hodc thoi gian giai phéng duwoc chat.

Vién nén giai phong bién déi bao gbm vién giai phong kéo
dai, vién giai phéng mudn va vién giai phong theo nhip.
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Do hoa tan
Phai thir do hoa tan theo chuyén luan riéng dé chirng minh
sv gidi phéng duoc chat.

Céacyéu cau ky thudt khac
Theo yéu cau k¥ thuat chung clia thudc vién nén va theo
chuyén luan riéng.

Vién nén tan trong rudt

Vién nén tan trong rudt la vién nén gidi phong mudn,
khang dich da day va gidi phong dugc chéat trong dich rudt.
Vién thuwong dwgc bao che tir com hodc hat duogc bao 16p
bao khang dich da day hodc vién dugc bao 16p bao khang
dich da day.

Tinh chéat
Vién nén tan trong rudt phai dat cac tinh chat chung cla
vién bao.

Do hoa tan

Vién nén chira c6m hodc hat da dwoc bao 16p bao khang
dich da day phai tién hanh thi d6 hoa tan dé kiém tra sy
gidi phong duoc chat theo Phu luc 11.4 Phép thir d6 hoa
tan clia dang thudc ran phan liéu va theo chuyén luén riéng.

Pbo ra

Vién nén bao tan trong rudt néu khéng thir d6 hoa tan thi
phai dap ng yéu cau vé do ra qui dinh trong chuyén luan
Phép thir do ra clia vicn bao tan trong rudt (Phu luc 11.7).

Céacyéu cau ky thuat khac
Theo yéu cau k¥ thuat chung cua thudc vién nén va theo
chuyén luén néng.

121 THUOBC BOTY TE
Musci medicati

Thudc bot la dang thude 1dng déng trong bao bi kin véi
khi day ¢ ap sudt cao thich hop, trong dé c6 mét lugng khi
phan tan déu trong mdi trwong I6ng tao bot, khi dung bot tw
v do khi thoat di con lai thudc & dang mém dé bam dinh.

Thudc bot y té ding d6 sat tring da, niém mac, vét thuong,
tri béng,...hodc vao viéc thich hgp khac. Thudc chira mot
hodc nhiéu hoat chét, thudng gdp nhu menthol, tinh dau
tram, clorocresol, hexetidin,...va cac ta duoc thich hop nhw
chét dan, chat sat trang bao quan, chét tao nhii, tao bot va
chéat 6n dinh. Cac ta dwoc phai dam bao khong anh huong téi
chtic ndng hodc gay tén thuong, kich (ng nof ding thudc,....
Thudc bot dwgc hinh thanh boi sy phan tan khi trong méi
trvong 16ng chira hoat chat, ta dwgc va trang thai bot phai
hinh thanh 6n dinh. Thudc dwgc déng trong chai, lo chira
vGi khi ddy va c6 phu tling nhw van, nit bam dé ddy thuéc
ra khoi bao bi khi st dune.

Phuong phap san xuat
Thudc bot dugc bao ché duéi dang nhii tvong, thuong la
nhii twong Dau trong Nuéc, trong d6 hoat chat dwgc hoa
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tan vao mot trong 2 pha tly dac tinh than nwéc hodc than
dau cua ching. Thubc dwgc dong vao mot binh chiva kiéu
khi dung va dat van, nit bdm pht hop. Khi ddy dugc nén
vao binh véi ap suét thich hop, khi day s& phan tan trong
twéng dau cta nhii twvong tao ra bot ¢ ap luc cao trong
binh kin.

Khi day thuong dung 1a khi héa 16ng hydrocarbon va dan
chat.

Tiéu chuén chat lvong

Pat yéu cau chat lvgng theo cac chuycn luan riéng.
Thudc bot y t€ dang déng khi day duwdi ap suét cao phai dap
(*ng cac ycu cau chung ctia thude khi dwng (Phu luc 1.18).
Néu thudc bot dung tren vét thwong, phai dat yéu cau vo
khuan (Phu luc 13.7).

Tiéu chuén riéng cho thuéc bot gbm: Ty trong cua thudc,
kh& nang tao bot.

Xac dinh ty trong twong doi ctia thudc bot: Dat chai (lo)
thuéc con nguyén ven & nhiét do 25 °c it nhat trong 24 h.
Lay chai thudc ra, cén than khong lam cho thudc néng Ién,
va gan 10ng cting c6 duong kinh trong 1 mm va chiéu dai
70 mm dén 100 mm vao 16 phun thudc & dau bam. Lic
chai dé thudc dong nhat va bdm nat dé bo lugng thudc
thoéat ra ban dau khoang 5 ml dén 10 ml. Can bi mét dia
day bang c6 chiéu cao khoang 35 mm va dung tich khoang
60 ml. Cho dau 6ng cham gdc cla dia va bam cho thudc
chuyén vao dia, chuyén dau 6ng xoay tron trén khap mét
dia cho bot thuc phl déu va cao hon mét dia. Dung mot
phién mong gat cho bot bang phdng va vira ding thé tich
cua dia. Can khoi ivgng thudc (mf). Tiép theo cho mdt thé
tich nwoc cét tvong tw. Can khéi luong nwdc (m,,).

Ty trong twong doi cla thuéc = m(/ mn

Tién hanh thi nghiém 3 lan, lay két qua trung binh.

Kct qua mdi 1an thir khong duoc 1éch quéa 20 % so véi gia
tri trung binh.

Kha nang tao bot clia thudc: Chuan bi dung cu (Hinh 1.21)
goém: M0t buret dung tich 50 ml, chia vach dén khoang
0,1 ml c6 dwong kinh trong 15 mm va khéa c6 16 thoat
4 mm. Gan 18ng dan bang chat déo cé duong kinh trong
4 mm va chiéu dai khéng qua 50 mm vao dau ra cta buret.
Dit chai (lo) thuéc con nguycn ven & nhiét do 25 °C it
nhat trong 24 h. LAy chai thu6c ra, can than khdng lam cho
thudc nong 1én. Léc chai dé thudc dong nhét va bam nat dé
bd twong thude thoét ra ban dau khoang 5 ml dén 10 ml.
Gan 6ng da ndi voi buret vao 16 phun thudc & dau bam.
B4m cho thudc di vao buret duoc 30 ml tinh theo chiéu cao
cla khoi bot cho mot Ian thir nghiém. Khéa buret, dong
thoi bam dong hd va doc thé tich khéi bot trcn buret. Cir
moi 10 s doc va ghi nhan thé tich tng thém den khi khoi
bot dat thé tich cao nhat. Khi doc, do bé mét cua khdi bot
khong phang, nén co the doc vach cao nhét va vach thap
nhét, cong lai chia trung binh.
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Tién hanh thi nghiém 3 lan. _ , ,
Két qua: Khong cé lan nao can qua 5 min dé dat duoc thé
tich cao nhat.

Hinh 1.21 - Dung cu xac dinh kha nédng tao bot
cua thudc bot y té

Nhan thudc
Theo quy dinh hién hanh.

1.22 RUOU THUBC
Aicohoiaturae

binh nghia

Ruou thude la dang thube 1ong dung dé udng hay doi khi
dung ngoai, duoc diéu ché bang cach ngam dugc liéu (thao
moc hodc dong vat) trong rugu trdng hodc ethanol lodng
trong mot thoi gian nhét dinh (tUy theo quy dinh cla tirng
cong thtrc) roi gan hodc [gc idy dich trong.

Ruwou thude phai dap (ng cac yéu cau sau day:

Duoc liéu: Buoc ché bién va chuan bi theo yéu cau cua
tlrng cong thirc. Cac vi thudc 1a thdo moc dwoc chia nho
dén kich thwac thich hop. Duoc liéu dong vat co thé ding
twoi hay sdy khd, tan bot.

Phuwong phéap diéu ché: Ruyu thude co thd diéu ché theo
phuong phap thich hgp (ngdm hodc chiét). Khi diéu ché
rwgu thuée tir thang thudc, do thanh phan dugc ligu da
dang, ban chat dwoc liéu khac nhau nén co thé phai chiét
riéng mot so duoc liéu dé chiét xudt duoc ti da hoat chat.
Dung moi de ngam thuong dung ruou trdng hodc cthanol
lodng. Ty Ié dung mdi, ham lugng ethanol, nhiét d§ ngam,
thoi gian ngam, tdc dd chiét theo yéu cau quy dinh cla
tiing cong thirc.

Yéu cau chét lvgng
Mau sac: iheo yéu cau quy dinh trong chuyén luan riéng.
Céch tién hanh: Ldy & 2 chai rugu trong moi 16 san xuat.
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moi chai 5ml, cho vao 2 6ng nghiém (thdy tinh khdng mau,
ddng c¢). Quan sat mau cua hai dng & anh sang ban ngay
bang cach nhin ngang, mau sic ctia hai 6ng phai nhu lihau
va dang nhu mau sic da quy dinh trong chuyén luan ricng.
Mui vi: Theo yéu cdu quy dinh trong chuyén luan riéng.
Ruwou thudc ¢ thé c6 mui thom cua dugc liéu, ¢d vi ngot
do thém dudng hodc mat ong.

Do trong va do dong nhat: Rugu thudc phai trong, dong
nhét, khong c6 can bé dugc liéu va vat la.

Céch tién hanh: Quan sat toan chai rugu, khéng duoc
¢6 vang méc. Hat 5 ml rwou thube & vi tri cach day chai
khoang 2 cm, cho vao 6ng nghiém (thay linh khéng mau,
dung tich 10 ml dén 20 ml), quan st & anh sang ban ngay
bang cach nhin ngang. Thudc phai trong va dong nhat.
Néu khong dat yéu cau, thi lai lan th( hai véi mot chai
thudc khac. Lan nay khong dat thi i6 thudc coi nhu khdng
dat tiéu chuén.

Ham Iwgng ethunol: Theo yéu cau quy dinh trong chuyén
luan riéng. Xac dinh ham lugng ethanol theo Phu luc 10.12.
Ty trong: Theo ycu cau quy dinh trong chuyén luan. Xac
dinh tv trong theo Phu luc 6.5.

Do 1ang c&n: Theo yéu cau quy dinh trong tirng chuyén luan.
Cach tién hanh: Quan sat toan chai rugu (thé tich 500 ml,
néu khong c6 qui dinh khac), néu thdy cd can thi dé yén
khoang 48 h, sau dé6 m@ nit va than trong dung ong cao
su hay 6ng nhua lam xiphdng, hat phan rugu & phia trén,
dé con lai 15 ml dén 20 ml (d6i véi rvou co thé tich cdn
khong qua 0,5 ml) hodc 40-50 ml (doi véi regu co thé tich
can trén 0,5 ml). Lac cdn trong chai cho tan, rot hét sang
dng dong 25 ml (chia dd 0,5 ml) hodc 50 ml (chia do 1ml)
c6 nit. Lay phan rugu trong da hat xiphdng dé trang chai,
do vao 6ng dong roi thém rwou thude vira du 25 ml hodc
50 ml. Dé lang 48 h, doc két qua trén vach chia cta dng
dong. Moi loai ruou phai dat dwgc yéu cau cua tiéu chuan
dé ra.

Sau khi doc két qua, nghiéng dng done nhe dé gan Iép
reou o trén, lay I6p can ra bét st trang dé quan sat. Trong
16p can phai khdng dwgc c6 ba duoc liéu va vat la.

Cén sau khi sdy kho: Theo yéu cau quy dinh trong tirng
chuyén luan. Tién hanh theo mét trong hai phuong phap
sau day:

Phuwong phap i: Ap dung voi cac rwou thubc co chia
duwdng hodac mat ong.

Ldy chinh xac 50 m! ché phdm vao cdc miéng rong, bdc
hoi den kho trén cach thdy, chiét bang ethanol ITT) bang
cach thém vao can lan lwot, 4 lan, mdi 1an 10 ml ethanoi
(77), dung dtia thay tinh khudy ky, loc. Gop céc dich loc
vao mot chén str da duoc xac dinh khdi lugng, bav hoi trén
cach thay dén kho, sdy cin & 105 °c trong 3 h. dé ngudi
trong hinh hat am 30 min, can. Xac dinh khéi lugng cén
thu duoc.

Phrong phap 2: Ap dung véi céc rvou thude khong chia
dwong hodc mét ong.

Lay chinh xac 50 m! ché phdm vao mdt chén si¥ da dugc
xac dinh khoi lugng, bay hoi trén cach thiv dén kho, sdy
can ¢ 105 QC trong 3 h. d& ngudi trong binh hat &m 30 min,
can. Xac dinh khéi lvgng can thu dugc.
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Thé tich: Theo yéu cau va cach thir & Phu luc 11.1.
Methanol (Ndu khdng c6 chi dan khac): Khong qué 0,05 %
(tt/tt) (Phu luc 10.13).

Gi¢i han nhiém khuan: Ruou thudc phai dat yéu cau vé
gi6i han nhiém khudn (Phu luc ]3.6).

Dinh tinh, dinh lvgng va cac chitiéu khac: Theo ycu cau
quy dinh trong chuyén luén ricng.

Bao quén
Trong do duwng thich hop, day kin. Dé & noi khd mat, tranh
anh sang.

1.23 THUOC THANG

Thudc thang dugc cau tao tlr cac vi thube da qua ché bién va
phoi hop theo phwong phap clia y hoc c6 truyén, bao gom
2 dang: Thudc sic va ngam ruou. VGi dang séc, thuong
duoc bao ché bang cach dun séi voi nwdc sach; dang ngam
regu, thwdng duge ngdm véi cthanol 30 % ddn 40 %, trong
thoi gian thich hop.

Péc diém cua thudc thang

La dang thudc rét thdng dung, dwgc dung rong rédi de
phong va diéu tri nhiéu chirng bénh khac nhau, d6i vi cac
Ira tudi, c&c mua trong nam.

Db gia gidm theo triéu chirng cla bénh, do d6 thuong cho
hiéu qud cao trong diéu tri.

Buoc hap thu nhanh qua dwong tiéu héa. Tuy vay thubc
thang thwong dung cho trng ngudi bénh, boi vay, cling
gap kho khan nhét dinh trong bao ché.

Cau tao

V@i thude thang dung dé udng thudng duroc ciu tao theo
nguyén ly ctia y hoc cd truyén; mdi thang thudc phai co du
cac thanh phan: Quan, Than, T4, S, véi cac céng nang,
chu tri, cach dung cu thé clia né (c6 phwong, tan phrong).
Dai khi, nhitng phwong thude gia truyén, hodc cac phuong
thubc trong dan gian, cling khdng hoan toan theo nguyén
tdc d6, nhung phai dam béo tinh an toan va hiéu quéa cao
trong diéu tri cho nguoi bénh.

Liéu lvong cta thudc thang

S0 vi trong thang, nhiéu hay it tuy theo tirng thang, khoi
lvgng clia tirng vi trong thang tly theo tudi, theo tinh
trang clia ngudi bénh (néu la c6 phrong thuong dwgc gilr
nguyén sb vi va khoi lwgng). Tuy nhién, trong nhirng diéu
kién cu thd co thé thay déi cho phu hop. Béi véi cac vi
thudc ¢6 tinh doc, liéu lvgng phai thuc hién theo ding voi
quy dinh hién hanh.

Yéu cau chat luyng

Cac vi thudc trede khi phoi hgp thanh thang thudc phai dat
yéu cau chét lvgng qui dinh trong trng chuyén luan riéng.
D6 déng déu khoi lwong: Thang thudc phai dat ycu cau
Phép thir do dong déu khoi lugng nhu hudng dan trong
chuyén lun Thuéc hoan (Phu luc 1.11. Bang 1.11.3).
Gi6i han nhiém khuan: Thudc thang phai dat yéu cau ve
giéi han nhiém khuan (Phu luc 13.6).
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Dung cu dé sac thudc

Dung cu dé sic thudc rat da dang, cd thé diing siéu dat,
hodc dung cu bang thép khong gi, khong dung céc dung
cu bang gang, dong, sat. Hién nay c6 nhiéu loai dung cu
s&c thudc dugc dun nong bang dién, can cha y theo doi dé
tranh &nh huong dén chat lugng cla thudc.

Nuédc dung dé sic thude

Nuéc dung dé sdc thudc phai la nuwéc sach, dung dé udng
dugc. Luong nwéc dwa vao mdi thang can vira du dé hoat
chat co thé chiét xuét dwoc. TUy theo dung tich cla dung
cu sdc, muc nuéc thuong cao hon mat thoang cua thude
khoang 2 cm.

Nhiét do va thoi gian sac thudc

Nhiét do va thoi gian sac thudc phu thudc vao tinh chét
clia thang thudc.

Néu thang thudc lay khi la chinh (chdt bay hoi), trong
thanh phan chta tinh dau, va cac chat bay hoi: Thudc giai
biéu, thudc 6n trung..., lGc dau thwong ding Itra to (Véi
hoa), dé nhanh chdng nang nhiét do cla thudc dén séi,
sau dé giam do Ira, duy tri @ 70 °c dén 80 °c trong thoi
gian 10 min dén 15 min. Néu thang thu6c ldy vi la chinh
(thudc bb, thube thanh nhiét...), ¢ thé dun sb6i 1 h dén
2 h. Tuy nhién trén thuc té, trong mot thang thudc, thuong
bao gdm ca vi thube lay khi va lay vi, do dé trong qua trinh
sic thudc can chl y duy tri nhiét do va thoi gian thich hop.

Nhién liéu dung sic thudc

Nhién liéu sic thudc rat da dang, c6 thé ding cdi, rom,
ra..., song tranh dung cti khi chay cho chat doc hodc céd
mui kho chiu; ¢ thé dung than khi da chay hong dé tranh
mui khi than; hién nay con dung dién, dung khi dét. can
chd y rang, vai ngudn nhién liéu khac nhau thi nhiét lvong
cung cap sé khac nhau, do dé thoi gian sac thudc nén tinh
tlr IGc soi va can theo ddi dé tranh bi chay.

Céch udng thudc

Tuy theo tinh chat cua bénh va tinh chét cla thang thudc
ma céch udng thudc cé khac nhau. Céc bénh thudc thé han:
cam mao phong han, tring han...tinh chét cta thang thudc
thwong 6n, nhiét, can udng khi con néng. Cac bénh thc
nhiét, tinh chét cta thang thudc thwdong han, lvong, thuong
udng nguoi.

Céc thang thu6c mang tinh chat ta (ta ha, thanh nhiét...),
thudng udng luc déi. Tuv nhién, néu doi qua dd con cao,
budn non, do dé can an mot cht it dé tranh con rudt.

Céc thang thuéc mang tinh chét bo (bd khi, huyét, am,
dwong), thuong udng sau khi an 1,5 h dén 2 h.

Kiéng ki khi dung thuéc thang

Khi dung thuéc thang, ciling kiéng ki theo nguyén tac
chung clia y hoc ¢6 truyén. Neu uéng thudc mang tinh 6n
nhiét, can kiéng céac thirc &n sdng lanh: 6c, rau gién... Néu
ubng thuéc mang tinh han lvong, can kiéng cac thic an
cay nong va kich thich: 6t, rwgu, hat tiéu... Mot s6 vi thudc
kiéng ddc biét: miét giap ki rau gién, hanh ki mat ong, kinh
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gi¢i ki thit ga... Ngoai ra can chiy dén mot sé thang thudc
c6d cac vi c6 tinh ddc, phai kiéng cho phu n& cé thai, hoac
sau khi dé, hodc trd cm du¢i 15 tudi: phu tir ché, qué chi,
ca doc duoc...

Lun y khi dung thudc thang

Dé phat huy dwoc hiéu qua cla thudc thang, ngudi ghi don
can cha y:

Khéng ghi cé4c vi thuéc mang tinh chét twong ki.

Ghi cac vi thudc can sac sau, dé nguoi can thudc cd thé
dé ricng.

De c6 thé phdi hgp hai hoa gilra cac lan sac thubc: Lan 1,
dun sbi (k& tir lGc s6i) 20 min dén 30 min; lan 2, dun soi
40 min dén 1h; 1an 3, dun s6i 1h. Dich thudc sdc cia mbi
1an, I&y khodng 1 bat (100 ml). C6 thé udng riéng trng lan;
hodc ubng riéng nwéc lan 1, nwdc lan 2 va 3 tron déu chia
doi, uéng 2 lan nira; hodc tron déu c& 3 lan sic, rdi chia
3 1an udng.

1.24 CHE THUOC
binh nghia

La dang thufc rdn dugc bao che t¥ hoa, 14 hodc bot thod
dwoc liéu va cadc tdA dugc thich hop du¢i dang g6i hay banh
nho. Khi dung, dem hd&m vé&i nudc sbi trong khodng thoi
gian thich hop dé udng.

Phuwong phéap bao ché

Che gbi: broc bao ché chu yéu tir cac duoc liu 1a hoa
l& méng manh. Dugc liéu dugc sao nho Ira hay sdy nhe
(dwéi 80 °C) dén khod rdi vo thanh manh nho, x4t qua sang
(rdy) c6 c& m&trdy 2 mm dén 5 ram. Cac dugc liéu c6 cdu
tao ran chdc néu c6 & ti 1é thich hop, thwvong dvoc nghién
thanh botthd hodc bao che thanh cao ldng dé phun vao cheé
trong khi say. Tron déu dugc liéu theo ti Ié trong cong thic
roi déng tti theo khéi lugng quy dinh (néu c6 cao long thi
phun vao ché, tiép tuc sdy khd roi dong gdi). Tui dung che
c6 thé la taui giay thudong, tai giav loc hay tai PH. Viéc dong
tii c6 thé thwc hién bdng cac loai may déng tdi ty dong.
Tai ché can duvoc dong kin, han ché sy hat &m tré lai trong
qué trinh bdo quan.

Che banh: Thuong dvoc bao ché tr cac duoc lidu c6 cdu
tao rdn chéac nhv than, canh, ré,... Duoc liéu dugc ché bién,
sdy khd roi nghién thanh hdét thé qua ray cé sé ray 1000
dén 2000. Thém td dvoc dinh thich hop tao thanh khdéi am
(hé tinh bot, sird, cao ddc, bot (lwong,...) roi Ién hay nén
thanh banh theo khudn. Ché banh sau khi thdo khdi khudn
dwa say den d6 am quy dinh rdi déng géi thich hop.

Tiéu chuan chat lvgng

Phai dap ng cac ycu cau trong chuyén luan riéng va cac
qui dinh duéi day:

Do am

Ché gbi: o 4m khong dwoc qua 10 % (Phu luc 9.6), néu
khong cé chi dan khac.
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Ché banh: 6 4m khong duoc vwot qua 7 % (Phu luc 9.6),
néu khong cé chi dan khéac.

D6 dong déu khéi lwvong

can riéng bidot 10 don vi déng go6i, xac dinh khoi lvgng
trung binh. So sanh khéi lwvgng tirng decm vi véi khéi lvgng
trung binh. Chénh léch khdi lvgng phai nam trong gici

han sau:

Khéi lwoiig Gibi han chénh léch
trung binh cho phép (%)

Téi2g 15

Trcn2gdénb5g 12

Trén 5 g dén 10 g 10

Trén 10 g den 20 g 6

1rén 20 g dén 40 g 5

Trcn 40 g 4

Gi¢i han nhiém khiidn: cheé thusc phai dat yéu cau vé
giGi han nhiém khuédn (Phu luc 13.6).

1.25 DUNG DICH RUA VET THUONG

Dinh nghta

Dung dich rira vét thwong la nhitng dung dich nuéc vo
khudn v&i dung tich 16n, dugc st dung dé rira cac khoang
co tho, cadc vét thuong hé va bé mat tiép xdc trong qua
trinh phau thuat.

San xuéat

Dung dich rira vétthuong dugc didu che bdng cach hoa tan
mot hodc nhiéu dwgc chdat, chat dién gidi va nhirng chdt cé
tinh thdm thau trong nuéc dé pha thudc tiém hoic chi rigng
ia nwéc dé pha thudc tiém.

Ché phdm phai dugc dan nhédn la Dung dich rira vét
thvong. Cac dung dich nay thudong dwgc digu chinh dat do
déng truong déi véi mau.

Dung dich rra vét thvong dvoc déng go6i don liéu trong
cac do dung. D0 dwng va nat phai dap img cac quy dinh
cia P86 dung dung cho ché phdm thudc tiém (Phu luc
17.1; 17.3.2), nhung b0 phan thoat dung dich cla do dung
nay phai khong dwoc tvong thich véi bo dav truyén dich.
Khéng cho phép diung bd day truyén dich dé dan truyén
Dung dich rra vét thuong khi st dung.

Nhiéng nguyén liéu dugc dung va cdc phuong phap ép
dung trong qud trinh san xudt Dung dich rra vét thuong
phai dam bao tinh v6 khudn va ngan ngira sy xam nhép cla
cac chat gay 6 nhiém ciing nhu sy phat trién cla vi sinh vat
(Phu luc 16.1).

Trong qua trinh déng go6i phai dam bao mot lwgng nhd ché
phadm co thd 1dy ra dvoc tr do dung.

Ycu cau chat lugng
Kiém tra trong didu kién anh sang thich hop, Dung dich
rira vét thwvong phai trong va khong cu cac tiéu phan.
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Yéu cau Ve tinh chat, pH, dinh tinh, dinh lugng, sai s6
thé tich va cacyéu cau ky thuat khac
Theo quv dinh trong chuyén luan riéng.

Thtr vo khuan
Phai vo khudn (Phu luc 13.7).

Noi doc t6 vi khudn
Duwé¢i 0,5 EU/mI ché phdm (Phu luc 13.2).

Chatgay sét

Nhirng ché phdm khong kiém tra ngi doc t6 vi khuén phai
dap tng phép thir chat gay sét (Phu luc 13.4), vai liéu ticm
10 ml ché phdm/kildgam khdi lvgng co thc cla tho, tri
nhing chi dan khéc.

Ghi nhiin va bao quan

Theo quy dinh hién hanh va ghi rg:

Ché phdam khong duoc sir dung dé tiém.

Ché phdm chi dvgc phép ding mét Ian va toan bd phan
thuéc con lai phai loai bo.

B&o quédn noi khd mat.

Ché pham thuwong dung

Dung dich rira vét thwong clorhexidin.
Dung dich rua vét thuong glucose.
Dung dich rra vét thwong glycin.
Dung dich rira vét thwong natri clorid.
Dung dich rira vét thuong natri citrat.

126 YEU CAU CHUNG POI VOI CAC CHE PHAM
PROBIOTIC

Probiotic dugc san xudt bang cach nuéi cdy va gat vi
khudn, c6 ngudn go6c tr hé vi sinh vat thong thuong co
trong co thé nguwdi hodc tir vi khudn vo hai cé tac dung
tdng cwong sw phat trién va hoat dong cua hé vi khuan
dwong rudt, sau dé tron véi chat phu gia phu hgp va lam
kho. Probiotic dwgc dung dé phong va diéu tri bénh hay
cac triéu chéng bénh lién quan do sy thiéu vi khudn gay ra.
Probiotic dwoc cdu thanh tr vi khuan séng khdng cé hai va
tinh trang s6ng cta vi khudn phai tiép tuc dwoc duv tri 6n
dinh trong sudt qud trinh san xudt, bdo quan va st dung.
Ché phadm don thanh phédn la ché phdm chi chra mat loai
vi khudn. Ché phdm da thanh phéan la che pham cha nhiéu
loai vi khudn. Dva theo dwong dung va phuong phap s
dung khac nhau, probiotic dvgc san xudt du¢i dang vién
nén, vién nang, cém, bot hay cadc dang bao ché khéc.

Yéu cau cv ban

Phwong phap va qui trinh sdn xudt probiotic can dam bao
dd lvogng vi khudn con séng trong thanh phdm cudi clne.
dong thoi dam bado do 6n dinh cla thanh phdm va ngan
ngra dugc sy tap nhiém.
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San xuat

Chaing vi khuan dung trong san xuéat

Ten vo ngudn gbc

Chung vi khudn ding trong san xudt dwoc phan lap tir hé vi
sinh vat thong thwong trong QJthé nguoi hodc tir vi khuén
vO hai, khong ddc cé tac dung tdng cuong sy phat trién
va hoat déong cua hé vi khudn dwdng rudt. Qui trinh phén
lap va cdv truyén ching can dugc ghi rdé trong ho so, dac
tinh sinh héa va dac tinh gen cta vi khudn phai 6n dinh.
Chime phcai c6 kha nang duy tri tinh trang séng 6n dinh,
do an toan va thoi han st dung ching vi khudn phai dvoc
khang dinh bdng céc nghién clru tai phong thi nghiém hay
thtr nghiém Iam sang.

Thiét 1ap hé thong chiing

Gidng sdn xudt Can phdi dugc thiét 1ap thanh hé thdng
chling giéng. Chung vi khudn dugc dong kho va bao quan
& nbidt do thich hgp. can phai han ché s6 lan cdv truyén
ching, s6 lan cdy truyén tlr ching géc khdong qua 10 lan, sb
lan cdy truyén tlr ching lam viéc khong qua 5 lan.

Kiém tra chung vi khuan

Viéc phan loai va dinh tinh chi, loai, kiéu clia chung cé thé
duoc tién hanh theo tai ligu Sergey3 Manned ofSystematic
Bacteriology va Bergey$s Manual of Determinative
Bacteriology, bao gém viéc kiém tra hinh thai hoc, su
phéat trién, dac tinh sinh héa cla ching vi khudn. D6i voi
ching gdc thi can kiém tra dac tinh gen va d6 nhay cam
véi khang sinh.

Kiém tra ching vi khudn dong khé:

(1) bac diém khudn lac va hinh thai té bao vi khuan duoi
kinh hién vi

Nud6i cdy ching vi khudn trong mai tru(Yng dinh dvéng
pht hop trong diéu kién hiéu khi va ki khi mat cach riéng
ré. Quan sat hinh dang, kich thudc, bé mat, mép, do trong
duc, mau sdc va dd béng cha mot khudn lac riéng Ié trén
dia moi truong thach. Quan sat kha ndng phat trién trong
diéu kién nhiétdo, pH hodc néng dd natri clorid khac nhau.
Tién hanh nhudm Gram va quan sat dudi kinh hién vi
két qua phan *ng nhudém Grain bao gom hinh dang, kich
thwéc, cach sdp x&p cla té bao vi khudn. N&u vi khuan cé
bdo tw, can tién hanh quan sat hinh dang, kich thuéc va
vi tri cGia bao tir (c6 thé diung phwong phap nhudm bao
tlr). Hinh th&i khuan lac va phan ¢ng nhud¢m Gram cula vi
khudn phai giong v&i két qua thu dvoc tir giéng goc.

(2) Phan &ng sinh héa

St dung moi truong nudi cdy va phwong phap tht phu hop
v@i chiung vi khudn. Phan &¢ng sinh hdéa cla vi khuan phai
giong véi két qua thu dvoc tir gidng goc.

(3) Thir doc tinh

Thw ddc tinh trén dong vat nhdm phét hién liéu vi khuan
cé chlra doc tinh anh hwong dén sy an toan cla ngudi
hay khoéng.

Tiém phlGc mac cho 5 chudt nhat cé khdi lwong mdi chudt
tr 18 e dén 22 g, mdi con 0,3 ml hén dich ching vi khuan
thuan khiét (ndng do khong dwéi 1xH)9CFU/0,3 ml), quan
sat chudt trong 3 ngay lién tiép. Phép thr dat yéu cau néu
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cadc chudt déu kiioe manh va tang can trong 3 ngay theo
ddi. Co6 thé tién hanh phép tht bing cach cho 5 chudt nhat
uéng mdi con 0,5 ml hén dich ching vi khudn thuan khiét
(ndng do khong duwéi 1x10° CPU/0,5 ml) trong 3 ngay lién
ti€ép. Phép thr dat yéu cau néu cac chudt déu khde manh va
tdng can trong 7 ngay theo déi.

Kiém tra chiing vi khuan goe, trir khi c6 chi dan riéng:

(1) Xac dinh san phdm chuycn héa - acid béo

Tién hanh theo Phwong phap sdc ky khi (Phu luc 5.2) hodac
phuong phép tht phu hop klidc, két qud xac dinh acid béo
cta chung vi khuan g6c phdi tvong dong voi két qua thu
dwgc trén chang vi khudn chuén.

(2) Phan tich dac tinh vé ADN

Chiang vi khuén phai dap ¢ng ndng dé6 mol % G+C khi xac
dinh trén ADN vi khuan hodc xac dinh bing phuong phéap
th phu hop khac. K&t qua xac dinh nong do G+C cla cla
ching vi khuan goéc phai twvcmg dong véi két qua thu duoc
trén chung vi khuan chuan.

(3) D6 nhay cdm v@¢i khang sinh

Chung vi khudn phai dap &¢ng yéu cau khi thk bdng phwong
phap khuéch tan trén dia thach hodc phwong phap thtr phu
hop khac. Két qud thu dugc trén chling vi khuan goc phai
tvong dong voi két qua thu dwgc trén ching vi khuédn chuén.
(4) D6 6n dinh

Cdy truvén 30 lan chang vi khudn vao méi truong dinh
dudng phu hgp. St dung ching vi khudn & 1an cdy truyén
tht 30 dé ticn hanh cac phép tht qui dinh wén. Tat ca cac
két qua thu duogc trén ching vi khuan phdi tvong dong voi
két qua thu dwoc trén chung vi khuédn goc.

Bao quan chdng vi khuan

Ching vi khuan giong va géc phdai dvgc dong kho va bao
quan dué6i 8 Qac. Chlng vi khuan san xuat cé thé dvoc bao
quan & nhiét do phu hop.

San xuét ban thanh pham

San xudt ban thanh phdm bao gom qua trinh chuén bj hon
dich chung vi khuén, nudi cdy vi khudn b&ng phuong phap
Ién men, gdt té bao vi khudn (hodc gdt bao trr), Iam kho.
Neu san xudt ché phdm probiotic da thanh phan thi phai
san xuat ban thanh phadm cua trng vi khudn mot cach ricng
biét twong tu trén.

Chuing vi khuan san xudt diing cho san xudt ban thanh pham
Cay chung vi khuan san xudt sang mdi trudng dinh deCmg
phd hop dd vi khuan nhan 1én v&@ mat sé lvgng, can kiém
tra chiing vi khudn sau khi da dugc nhan vé s6 lvgng béng
phadn &¢ng nhudém Gram. K&t qua phan &¢ng nhudém Gram,
hinh dang cla t€ bao vi khudn phai déong nhdt va phai
tvong dong voi két qua thu dwoc trén chung vi khuén gdc.
Qua trinh nhéan s6 lwvong vi khudn phai dam bao khdng tap
nhicm. S0 1an cdy truyén t& chung vi khudn san xuét phai
tuan theo qui dinh.

Moi tredng nudi cay dung cho san xuat

Can lya chon moi treong nudi cdy phu hgp cho qué trinh
sdn xudt.

Nubdi tay

Nén st dung moi truong dang 1dng, cdy chlng vi khuén
vao moi treong dinh dudng trong ndi 1én men va nudi cay
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Q¢ diéu kién ph0 hop (diéu kién hiéu khi hodc ki khi, nhiét
do, thoi gian). Can ldy mau dé kiém tra nhudom Gram va
kiém tra tinh chdt bat mau Gram duéi kinh hién vi, gia tri
pll trong qué trinh nudi cdy. D6i voi chung cé bao tlr, can
xéc dinh téc d6 hinh thanh bao tr. can lay mau de kiém
tra do tinh khiét ctia vi khudn khi két thic quéa trinh nudi
cdy. N&u thdy c6 su tap nhiém, cin hldy ngay 16 chung san
Xxudt do.

D6i voi viéc san xudt ché phadm probiotic da thanh phan,
can nudi cdy riéng biét cac chdng vi khuén theo qui trinh
trén dé thu dugc cadc ban thanh pham don thanh phan.
Gat vo san xuat bot bim thanh pham

G4t té bao vi khudn bdng phwong phap li tam, tron véi chat
phan tan va chét én dinh pht hop. Tién hanh déng kho
hodc lam khé ¢ nhiét do phU hgp (ddi véi chling vi khuan
sinh bao t&r) hén hop thu dwoc O trén, nghién va ray dé thu
duoc nguyén liéu bdt ban dau.

Diéu kién bcOquan ve thoi han st dung ctia bim thanhpham
Xac dinh diéu kién bao quan va thoi han sirdung clua béan
thanh phdm dwa vao nghién ctu do 6n dinh.

Yéu cau chat fvong ban thanh pham

Ban thanh phdm phai dat yéu cau chat lvgng cac chi tiéu
ghi trong muc Kiém tra chdt lvgng ban thanh phdm. Béan
thanh phd&m cudi cling chi duvgc dugc san xudt sau khi ban
thanh phdm da dat yéu cdu céac chi tiéu chét lvgng.

San xudt ban thanh pham cudi cung

B4n thanh phdm cudi cung dwoc san xuét bang céach tron
nhidu nhat 2 16 ban thanh phdm (céc 16 nay phai dugc san
Xudt t& cang mot 16 giong vi khudn san xuét) vai chdt phu
gia voi ty 1&¢ phd hop. B6i véi ban thanh phdm dé san xudt
cac ché phadm probiotic da thanh phén, thi ttng ban thanh
phdm don 1é sé dvgc tron theo thk ty véi chdt phu gia vai
ty 16 pht hop. Can tranh tap nhiém trong qua trinh san xuét
ban thanh phadm cudi cung.

Ban thanh phdm cu6i cung phai dat yéu cdu chédt lvong
cac chi tiéu ghi trong muc Kiém tra chdt lvgng ban thanh
pham cudi cung.

San xudt thanh pham

Dang bcw che: Dang bao ché dvoc Iva chon dya trén cach
dung ché phdm, nguoi st dung, dvdng dung.

Panh s6 16: s6 16 cia thanh phdm dwoc xac dinh sau khi
san xu&dt nguyén liéu cudi cung. Can xac dinh ngubn gde
va chdt lvong cla tirng 16 thanh phdm. LAy mau kiém tra
dé déanh gi4 toan bo mot 16 thanh pham xem 16 dé cé dat
cac yéu cau chdt lvong hay khéng.

Thoi gian déng gdi ban thanh phdm cudi cing phai duoc
xac dinh dya trén két qua tham dinh qué trinh san xuat.
Néu thoi gian dong ban thanh phdm cudi cung vwot qua
24 h, thi cdn danh sb 16 phu dva vao cac thoi gian done
g6i khac nhau.

Yen can chat hrgng thanh phdm: Thanh pham phai dat vcu
cadu chét lugng cac chi tiéu ghi trong muc Kiém tra chat
lvong thanh pham.
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Kiém tra chat luvgng

Viéc kiém tra chédt lvgng ché phdm probiotic dwoc tién
hanh trén ban thanh phdm, ban thanh pham cudi cing va
thanh phadm.

Kiém tra chat lvgng ban thanh pham

Cam guan: Ban thanh phdm c6 mau tring, trang xam hodc
vang xam.

Kiém tra vi khuan: Ldy mdt lugng nhd bot nguyén liéu
cho vao nwvéc mudi sinh Iy vdo khuan hodc dung dich pha
lodng phtu hgp khéac, cdy trai trén dia mdi truong thach phu
hap, G trong diéu kién phu hgp. Hinh thai khudn lac va két
qua phdn &¢ng nhudm Gram phdi tuong déng véi két qua
thu dwvoc trén ching vi khudn dugc dung dé san xuat 16
nguyén liéu do.

Do nhidm khudn: Tién hanh tht giéi han nhiém khuén
theo Thir gi¢i han nhiém khuédn (Phu luc 13.6). Danh gia
két qua theo muc Gid¢i han nhiém khudn cho phép cda ché
phdm probiotic. cdn hav bo 16 ban thanh phdm néu 16 ban
thanh phadn) khong dat chi tiéu nay.

Giadm do song do lam khd: D6 d4m co6 thé anh huong truc
tiép téi kha nang séng cua vi khuén, do d6 cén kiém soat
d6 &m cha ban thanh phdm. Tién hanh theo Phu luc 9.6.
Xac dinh so lugng vi khudn séng: s6 lvong vi khun séng
trong ban thanh phadm phai dat yéu cau duva ra. Tién hanh
tht theo muc Xac dinh s6 lvong vi khuan séng trong chc
phdm probiotic.

Kiém tra chat lvgng ban thanh pham cudi cuna

can kiém tradd nhiém khuén cta 16 nguyén liéu cudi cung.
Gi¢i han nhiém khu&n cho phép dya theo dudng dung clua
ché phdm. Tién hanh thk gi¢i han nhiém khu&n (Phu luc
13.6) va danh gia két qua theo muc Giéi han nhiém khuan
cho phép cla ché phdm probTotic.

Kiém tra chat lwgng thanh pham

Pinh tinh: Phép thir dinh tinh nham xac dinh xcm céac
dédc diém cua vi khuédn trong thanh pham co6 tvong dong
v@i cdc ddc diém cla ching vi khuén dung dé san xudt ra
16 thanh phdm d6 khdng, can tién hanh kiém tra cac dac
diém nudi cdy (hinh thai khuédn lac...), tinh chdt b4t mau
Gram, phan &ng sinh héa nhv mo6 ta trong muc Kiém tro
chling vi khuan cia phan Ching vi khuén ding trong san
xudt va két qua kiém tra phai dat yéu cau.

D 06i vei thanh phdm probiotic da thanh phan, can tién hanh
cac phép thv néu trén vai teng loai vi khuén.

Tinh chat vat ly, héa hoc:

(1) Hinh th&c cam quan

Quan séat hinh thirc, mau sdc, d6 béng c¢dé phd hop véi danu
bao che dé khong.

Vién nén phai con nguyén ven, béong min, mau tréng hodc
trdng stta c6 bot vi khuan phan tadn déu trong vién. Doi
véi dang thudc cém, thudc bot, vién nang, kich thuéc va
mau séc cha bdt phai dong nhédt va c6 bot vi khudn phan
tan déu.

(2) Mt khéi lvogng do lam khd (Phu luc 9.6).
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DO0i VGi ché pham probiotic cé bao tir: Khong duoc quéa 7,0 %.
D06i véi ché pham probiotic khac: Khong dugc qua 5,0 %.
(3) Kich thuéc hat
Tién hanh kiém tra kich thwédc hat d6i véi dang thudc cém,
thuéc bot (Phy luc 3.5).
(4) Dong déu khdj lvong
Phai dat ycu cau v& do dong déu khdi lugng D8i voi mbi
dang bao ché (Phuy luc 11.3).
(5) Bora
Vién nén, vién nang phai dat yéu cdu vé do6 ra theo qui dinh
(Phu luc 11.6).
Xac dinh s6 iwgng vi khuan song:
S6 lvong vi khudn song trong thanh phdm phai dat yéu
cau dva ra. BD0Oi véi ché pham probiotic da thanh phan, so
lvgng vi khudn séng cla tirng loai vi khudn déu phai dap
*ng qui dinh.
Tién hanh xac dinh s6 lvgng vi khudn séng trong che pham
probiotic nhu sau:
Trong diéu kién v6 khuén, can khoang 5 g dén 10 g bot
thudc vao binh nén vé khudn (d& c6 sdn vai vién bi thuy
tinh vo khudn), thém nudc mudi sinh iy vd khuan hodc
dung dich pha lodng pht hop khac v@i thd tich tinh theo
mililit gdp 9 1an khdi lvugng bot thude dad can, iac déu. Tiép
tuc pha lodng 10 1&n Hén tiép dé thu dwvgc hon dich pha
lodng cudi cling c6 ndng d6 30 - 300 CFU/m! (d6i véi
phuvong phéap cdy trén) hodc 300 - 3000 CFU/mI (ddi véi
phuong phéap cdy trdi bé& mat), s6 do pha lodng phu thudc
vao ham luvgng vi khuédn trong tirng ché phdam probiotic.
(1) Phuong phéap cdy tron
Chuyén vao 3 dfa petri mdi dia 1000 pl hén dich c6 dd pha
lodng cudi cung, cdy tron v&éi moi treong dinh dudng phu
hop va nudi cay trong diéu kién phu hgp. Sau tho¢i gian
nudi cdy, dém s6 lvgng khuén lac trong cac d7a petri. Neu
s6 khudn lac trong mot dia nho hon 30 hodc I6n hon 300,
can thay d6i dé pha lodng va lap lai phép thi tir dau.
Tinh s6 lwvgng vi khudn (CFU/g) theo cong thirc:

S6 lvgng vi khudn (CFU/g) = C/3 x D
Trong dé:
C latdng s6 khuén lac dém duoc trcn 3 dia petri.
D la do pha lodng cudi cung.
(2) Phuong phap cdy trdi bé mét
Chuyén vao 3 dTa petri da chta s&n moi trudng dinh dudng
pha hop mdi dfa 100 pl hdn dich c6 do pha lodng cudi
cung, lang déu hén dich vi khuan trén bé mat moi truong
(c6 thé st dung thém bi thav tinh dé trog giup) va nudi cdy
trong diéu kién phd hop. Sau thoi gian nudi cdy, dém soé
lvong khuédn lac trong cac d7a petri. Neu s6 khudn lac trong
mot dfa nho hon 30 hodc I6n hon 300, can thay ddi do pha
lodng va lap lai phép thir Ir dau.
Tinh s6 lvgng vi khudn (C’FU/g) theo cong thic:

S6 lvgng vi khudn (CFU/g) - C/3 x 10 x [)

Trong do:
C latdng s6 khudn lac dém duoc trén 3 dfa pctri.
D la do pha loang cudi cung.
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Kiém tra tap khuan:

Can kiém tra tap khudn cua san phdm nhdm dam bao an
toan cho nguoi dang. Tién hanh thir gidi han nhiém khuan
theo Phuy luc 13.6. BDanh gid k&t qua theo muc Gi¢i han
nhiém khudn cho phép cta ché phdm probiotic.

Thtt do an toan:

Thi do an toan chinh la phép tht doc tinh khdng dac hiéu
dvoc tién hanh trén déng vat. Phuong phap th dva tron
duong dung va liéu ding cla ché pham probiotic.

(1) Thi d6 an toan ddi voi probiotic dung theo dwong udng
Lay 2 g thanh pham hoa trong 8 ml nuéc mudi sinh ly, l&c
deu, cho 5 chudt nhdtco khdi luong mbi chudt tr 18 g dén
22 g, mdi con uéng 0,5 rnl hén dich nay, mdi ngay uéng
1 1an, cho uéng trong 3 ngay lién tiép. Quan sat chudt
trong 7 ngay, cac chudt phai khée manh va tdng can. Neu
khéng dat yéu cau, cd thé tién hanh lai phép thk 11an trén
10 chudt khac, lan nay két qua phai dat yéu cau.

(2) Thir d0 an toan doi véi probiotic dung theo dudng am dao
Chon 5chudt nhat cai c6 khdi lwgng mdi chudt tr 24 g dén
26 g. LAy 10 mg thanh phdm cho vao mdi am dao cla 5 con
chudt nhdt mdi ngav 11antrong 3 ngay lién tiép va quan sat
chudt trong 7 ngay. Thanh phdm dat yéu cau néu trong thoi
gian quan sat tdt ca chudt déu khde manh, tdng can, khdng
bi do da, sung phong, tiét dich & am dao.

Bao quan, van chuyén, han str dung

Dién kién bao quan va van chuyén phai dugc phé duyét.
Thoi han st dung dugc tinh tir ngay san xudt ban thanh
phdm cudi cung.

Gi6i han nhiém khudn cho phcp cha ché pham
probiotic

Ché pham probiotic ding theo dwong ubng (ban thanh
pham, thanh pham):

Téng s6 vi sinh vat hiéu khi khéng qua 104 CFU/g.

Tong s6 vi khudn Gram &m dung nap méat khdéng qua
100CFU/g.

Téng s6 ndm khdong qua 100 CFU/g.

Khéng c6 E. coii, Salmonella sp., p. aeruginosa, S. aureus
trong 1g

Ché phcim probiotic dung theo dwdng dat &m dao (ban
thanh pham, thanh pham):

Tdéng s6 vi sinh vat hiéu khi khéng qua 100 CFU/g.

Tong s6 nam khong qua 10 CFU/g.

Khang cé Staphylococcus aureus. Pseudomonas aeruginosa.
Candida albicans trong 1 g.

1.27 THUAT NGU DANG THUOC THEO MO HINH
GIAI PIIONG (PHONG THICH) DUQC CHAT

Dang thudc giai phong quy ITOC(conventional-release
dosage form): La dang thudc trong d6 khong ding cac
gidi phap dac biét thudc vé thiét ké céng thic va/hodc ky
thuat san xuat dé tac dong dén sy gidi phong duoc chat
khéi dang thudc. Véi cac dang thudc rdn, do thi hoa tan

PHU LUC 1

phu thudc cha yéu vao tinh chdt vén c6 cta dvgc chat. Khi
thue dé hoa tan, dugc chat thuong dwgc gidi phong ngay
khdi dang thudc, do dé dang thudc gidi phéng quy uéc con
dvoc goi la dang thudc gidi phong tc thoi (immediated-
release form).

Dang thudc giadi phong bién déi (modified-release
dosage form): Hay con goi la dang thudc giai phéng coé
kiém soat, la dang thudc trong dé ap dung cac giai phap
ddc biét thudc vé thiét ké cong thic v&Tiodc k§ thuat san
xudt dé lam thay ddi téc do hodc/va noi gidi phong duoc
chéat so vdi dang thuéc giai phong quy wéc cé cung dudng
dung. Dang thudc giai phdong bién ddi bao gébm cac dang
thudc gidi phong kéo dai, gidi phénu mudn va giai phdéng

theo chwong trinh.

Dang thudc gidi phéng kéo dai (prolonged-release
dosage form, extended-release dosage form): La dang
thudc gidi phdong bién ddi, trong d6 cac giai phap dac biéi
vé thiét ké cong thic va/hodc ky thudat san xudt dugc ap
dung dé lam cham va kéo dai qua trinh gidi phdong duvoc
chdt nhdm kéo dai tac dung didu tri cia thuéc (thudc tac
dung kéo dai).

Dang thudc gidi phdng mudn (delaycd-reiease dosage
form): Hay con goi la dang thudc gidi phéng cham, la
daniT thuéc giai phong bién d6i, trong d6 cac gidi phéap
thudc vé cong thirc vaTiodc ky thuat san xudt dwoc ap dung
dé tri hodn gidi phdng dvoc chdt sau mot khoang thoi gian
tiem tang nhatdinh. Dang thudc giai phéng mudn bao gom
dang thudc bao tan trong rudt (bao khang dich vi) va dang
thudc gidi phong theo nhip (pulsatile-release dosage form).

Dangthudcgidiphongtheochuong trinh (programmed-
release dosage form): La dang thuéc giai phéng bién déi,
trong d6 cac giai phap dic biét vé thiét ké cong thic Va/
hodc ky thuatsan xudtdwoc 4p dung dé kiém sodt qua trinh
gidi phéng dugc chdt khdi dang thudc theo chwong trinh
da dinh s&n. Hé didu tri (therapeutic systems) la nhitng ché
phadm gidi phéng dugc chdt theo md hinh nay.
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