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(54) CHE PHAM KHANG KHUAN DANG LONG

(57) Sang ché dé cap dén ché pham khang khuan dang long c6 d6 an toan cao va dic tinh
khang khuan c6 thé co tac dung khang khuan 6n dinh hon bang cach lam ting hon nira do
phan tan cta thanh phan khang khuan.

Do phan tan cta thanh phan khang khuan trong ché pham khang khuan dang long c6 do
an toan cao va déc tinh khang khuan con duge 1am tang hon nira nho viée ché pham nay
chira mubi kim loai 'khong tan trong nude duge tao ra bang phéan tng gitra ion kim loai co
déc tinh khang khudn va chit dién hoat, it nhat mot loai chat phan tan dugc chon tir nhom
gébm polyglyxerol este cua axit béo, dau thau dau (hoa ran) polyoxyetylen va
polyoxyetylen polyoxypropylen glycol va rugu 1am thanh phan cta ché pham khang khuan
dang long.
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Linh vuc ky thuat dwoe dé cap
Sang ché dé cap dén ché phdm khang khuén dang long co tac dung khang khuin

chong vi khuén, virut hoac céc loai tuong tu.

Tinh trang ky thuit ciia sang ché

Céc chét khang khuan (tiéu diét vi khuén) dugc str dung trong cac linh vuc khac
nhau nhiam muc dich ngan ngira sy 14y nhiém va phan hity boi vi sinh vat, phong ngira
va diéu tri bénh nhiém vi khuén hodc virut, va cac muc dich tuong tu. Noi chung, co
nhiéu loai hop chét khac nhau c6 thé sir dung 1am thanh phan khang khudn nhu axit
clohydric dam dac, ruou, phenol, halogen, formaldehyt, glutaraldehyt, axit béo cao,
axit béo thép, lacton, chét dién hoat (ludng tinh hodc anion), bac, déng, ozon, hydro
peroxit, axit peraxetic va natri hypoclorit.

Lién quan dén vin d& nay, Ludt vé sinh thuc phdm quy dinh cac thanh phin
khéang khuén c6 thé duoc st dung dé lam sach, xu ly khang khuén, tiéu diét vi khuin
va cac muc dich tuong tu cho thuc pham trong nganh céng nghiép dich vu thuc phim,
nha may thuc phim hodc cac khu vuc tvong duong theo quan diém an toan cho co thé
nguoi. Natri hypoclorit, cdc axit hitu co nhu axit axetic, axit lactic, axit Xitric, va axit
fumaric, cac ion kim loai thé hién tac dung khang khuin nhu kém, dﬁ“)ng, sit va bac,
rugu polyhydric hodc cac chét dién hoat khong ion hoa nhur sorbitan este ctia axit béo
va glyxerol este ciia axit béo di dugc phé chudn lam céac thanh phin khang khuén.

Trong sb cac thanh phin khang khuin nay, natri hypoclorit ¢6 nhuoc diém 1a
phai chu y téi vdn d& dam bdo an toan trong st dung thuc tién (cn phai cht y dé
khong tron 1An vai axit, va cac chat tuong tu), mat tac dung tiéu diét vi khuan khi ¢6

mat cac chat hitu co va c6 mui manh, va do do, khong thé dugc str dung trong mot so6
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tmg dung. Ngoai ra, trong sé cac axit hitu co, cling c¢6 cic axit c6 mui manh nhu natri
hypoclorit.

D3 c6 cac ché phdm khang khudn chira chit khang khuin trén co s& ruou
polyhydric va chit khang khudn trén co s& bac (vi du, xem tai liéu sang ché 1) dé giai
quyét vin dé v& d6 an toan, ngin ngira mét tac dung tiéu diét vi khuan, ngin can mui
va c4c tac dung twong tw. Ché phdm khéng khuan duoc b 1§ trong tai lidu séng ché 1
chic chin khong bi cac nhugce diém nhu can chu y vé do an toan trong sir dung thuc
ti&n, mat tac dung tiéu diét vi khudn va c¢6 mui manh, nhung hoat tinh khang khuén
ctia n6 lai thap hon so véi natri hypoclorit va cic chét twong tur va do do6, khong du dé
¢6 tac dung khang khudn trong mét sb truong hop, tuy thudc vao loai va luong vi
khuén.

Trong trudng hop nay, cac tic gia sang ché trudc ddy da dé xuat ché pham khang
khuén dang 16ng chtra ion kim loai c6 tdc dung khang khuin va chit dién hoat dé tao
ra mubi kim loai khong tan trong nudc véi ion kim loai (xem tai liéu sang ché 2). Ché
phdm khang khudn dang 1éng dugc bdc 16 trong tai lidu sang ché 2 c¢6 ca do an toan
cao 14n dic tinh khang khuan hiéu qua khang nhiéu vi sinh vat do trong ché pham nay
chi sir dung cac thanh phan duoc phé chuin lam chét phu gia thuc phdm va mudi kim
loai khong tan trong nudc duoc tao ra boi cac thanh phan nay thé hién hoat tinh khang

khuan cao nhu dugc mo ta trong ban mo ta.

Danh sach tai liéu vién dan

Tai liéu sang ché

Tai lidu sang ché 1: JP 2012-56854 A
Tai liéu sang ché 2: JP 2011-168518 A

Ban chit ky thudt ciia sang ché

Vién dé k§ thuat
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Tuy nhién, trong ché phdm khang khudn dang long dwoc boc 16 trong tai liéu
sang ché 2, ¢ truong hop mudi kim loai khong tan trong nudc phén tan trong chit
léng bi két tu & mot vai diéu kién san xudt va bao quan va cac khéi két tu nay tao
thanh huyén phu trong chét long 1am cho chét 16ng bi duc hodc két tia. Trong truong
hop mudi kim loai khong tan trong nudc bi két tu nhu néu trén, lo ngai rang tac dung
khang khudn bi giam so véi truong hop trong d6 cac hat min cua mudi kim loai khong
tan trong nudc dugc phan tan ddng déu trong chit 1ong, hodc khdi két tu s& bam vao
thuc phim. Vi vay, mong muén c¢6 dugc ché pham khang khuin dang long ngéan can
duoc su két tu ctia cac hat min mubi kim loai khong tan trong nudc va do do, cai thién
hon nita d6 phén tan ctia mudi kim loai khong tan trong nudc.

Sang ché nay duoc thuc hién dé giai quyét tinh hudng trén, va muc dich ctia no 1a
lam cho ché phdm khang khudn dang léng c6 ca do an toan cao lan dic tinh khang
khuén tuyét voi ¢ thé co tac dung khang khudn 6n dinh hon bang cach lam tang hon
nita d6 phan tan ctia thanh phan khang khuén.

Giai phap khic phuc van d&

Cac téc gia sang ché niy d tién hanh nghién ctru chuyén sau dé giai quyét van
dé néu trén, va két qua 1a da phat hién ra ring c6 thé cai thién hon nita do phén tan cua
thanh phan khang khudn trong ché pham khang khudn dang léng vén da c6 ca do an
toan cao 1an dic tinh khang khuan tuyét voi bing cach st dung thanh phan khang
khuan 12 mudi kim loai khong tan trong nuéc duoc tao ra bing phan tmg gifta ion kim
loai c6 dic tinh khang khuan va chét dién hoat va béng cach sir dung loai chat phén tan
ddc hi€u 1am chit phan tan thanh phan khang khuén va con bing cach sir dung ruou
lam chat phan tan phu dé cai thién d6 phan tan, va sang ché da hoan thanh dua trén
phat hién nay.

N6i cach khac, sang ché dé xudt ché phdm khang khuin dang long chra mubi

kim loai khong tan trong nudc dugc tao ra bing phan img giita ion kim loai ¢6 dic
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tinh khang khuan va chat dién hoat, it nhat mot loai chét phén tan dugc chon tir nhdm
gébm polyglyxerol este cliia axit béo, diu thiu dau (hoa ran) polyoxyetylen va
polyoxyetylen polyoxypropylen glycol va ruou, trong dé6 ham luong rugu la bang hoic
16n hon 3% khéi luong va bing hodc nho hon 80% khdi luong tinh theo khéi luong
ctia toan b ché pham.

Trong d6, wu tién st dung ion kim loai c6 dac tinh khang khuén 1a mot hodc hai
hodc nhiéu loai ion duoc chon tir nhém gém ion nhom, ion ké€m, ion déng, ion sit va
ion bac.

Ngoai ra, dac biét uu tién st dung ion kim loai c6 déc tinh khang khuén 14 ion
nhom.

Ngoai ra, uu tién st dung chét dién hoat 1& mdt hodc hai hodc nhiéu loai chat
dién hoat khong ion héa dwoc chon tir nhém gém glyxerol este ciia axit béo, sorbitan
este cua axit béo va sucroza este cta axit béo.

Ngoai ra, vu tién st dung luong chét dién hoat so voi ion nhom véi ty 1& khéi
lwong 1a bang hodc 16n hon 0,4 va bing hodc nhé hon 15.

Ngoai ra, uu tién str dung chat phan tan la polyglyxerol este ctia axit béo.

Ngoai ra, uu tién st dung ham lugng chét phén tin bang hozc 16n hon 0,001%
khdi lugng va bang hodc nhé hon 0,3% khdi luong tinh theo khéi lugng clia toan bd
ché pham.

Ngodi ra, wru tién sir dung ruou 1a ruou thap c6 it hon hodc bing 3 nguyén tur
cacbon.

Céc uu diém cta sang ché

Theo séng ché, ché pham khang khuan dang 1ong c6 ca d6 an toan cao 1an dic

tinh khang khuin tuyét voi c6 thé c6 tac dung khang khudn tuyét voi mot cach 6n dinh

hon bang cach lam ting hon nita d6 phan tan cta thanh phan khang khuén.
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MG ta chi tiét sing ché
Sau day, cac phuong 4n thuc hién wu tién ciia sang ché s& dugc mo ta chi tiét.
Ngoai ra, ché phdm khang khuén dang 1ong theo sang ché s& duge mo ta theo thir

tu sau.

(1) Thanh phan ctia ché phdm khang khuan dang 16ng

(2) Phuong phép san xut ché phim khéng khuan dang 1éng

(3) Nguyén ly cua tac dung khang khuén

(4) Ung dung ctia ché phdm khang khuén dang long

(5) Str dung ché phim khang khuan dang long

Thanh phan ctia ché pham khang khuan dang long

Ché phim khang khuén dang long theo sang ché nay (dudi day duogc goi 1a "ché
phim khang khuan dang léng theo sang ché") chi yéu chira mubi kim loai khéng tan
trong nudc dugc tao ra bang phan tng gita ion kim loai ¢6 dic tinh khéng khuén va
chét dién hoat, it nhat mot loai chét phén tan dugc chon tr nhom gém polyglyxerol
este cla axit béo, diu thiu diu (héa rin) polyoxyetylen va polyoxyetylen
polyoxypropylen glycol va méi truong phén tan. Ché pham khang khuan dang long
theo sang ché 1a dich phan tan trong nuéc (dung dich keo) trong dé mudi kim loai
khong tan trong nudc dugc phan tan dong déu trong moi trudong phén tin bang chét
phan tan nhu polyglyxerol este cia axit béo. Dudi ddy, cac thanh phan tuong tng sé
duoc mo ta theo thur tu.

Mubi kim loai khong tan trong nudc

Trong ché phdm khang khudn dang 1ong theo sang ché, mudi kim loai khong tan
trong nudc la mudi kim loai duoc tao ra béng phan Ung gifta ion kim loai c6 dic tinh
khéang khudn va chat dién hoat va khong tan trong nudc, va vi du, mudi nay la xa
phong kim loai chtra kim loai cé déc tinh khang khuén trong truong hop trong d6 chit

dién hoat 1a din xuit cta axit béo. Mudi kim loai khong tan trong nudc nay déng vai
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trd lam thanh phin khang khuén trong ché pham khang khuan dang 1ong theo séng ché.
Hoat tinh khang khuin cta dich phan tan trong nuéc chira mudi kim loai khong tan
trong nudc nay, cu thé 13, ché phdm khang khuan dang long theo sing ché, 1a cao hon
so v6i hoat tinh khang khuén cua dung dich nuéc chira ion kim loai ¢ ddc tinh khang
khuén.

Trong d6, ché phim khéang khudn dang long theo sang ché thu dugc bing cach ap
dung theo hudng c6 loi viéc san xuét san phém mubi, cu thé 14 mubi kim loai khong
tan trong nudc ma binh thuong dugc coi la khong dugc mong mudn trong linh vuc
chét khang khuén hodc chéit lam sach nhu duoc mé ta trong, vi du, JP 7-292397 A va
JP 2008-214621 A va cac diéu kién san xuét cta né. Noi cach khéc, trong truong hop
st dung chit dién hoat, ion kim loai tao ra xa phong kim loai (mubi kim loai khong tan
trong nudc) la nguyén nhan lam giam hoat tinh bé mat, va do do, tir trudc dén nay viée
st dung xa phong kim loai van khéng duoc 4p dung. Tuy nhién, trong sang ché, phan
{mg san xuét xa phong kim loai dugc ding theo hudng c6 loi dé thu dugc dich phén
tan (ché phdm khang khuin dang long theo sang ché) cia mudi kim loai khong tan
trong nudc c6 hoat tinh khang khuan cao hon so véi hoat tinh khang khuén cta riéng
ion kim loai ¢6 dic tinh khang khuan trong linh vuc lién quan.

Ngoai ra, mudi kim loai khéng tan trong nuéc theo sang ché hau nhu khong bi
phén ly boi axit hoic kiém, va do d6, chat lugng ctia ché phdm khang khuan dang long
theo sang ché c6 mubi ctia kim loai nay phan tan trong dung méi la 6n dinh trong mot
khoang thoi gian dai.

Ion kim loai cé dac tinh khang khuan

Nhu da md ta trén day, c6 mot s6 ion kim loai dic biét ma ban than no co tac
dung khang khuén, nhung ché phim khang khuan dang 1ong theo sang ché c6 thé lam
bét hoat vi khudn, virut hodc cac loai tuong tu bam vao thuc phém, b6 dd an, thiét bi

san xut thuc phdm, da va céc vi tri twong tu bang tic dung khang khuin ctia mudi
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kim loai khong tan trong nudc duge tao ra béng cach tao gén két véi ion kim loai c6
dac tinh khang khuén.

o) day, co thé st dung ion kim loai cé dic tinh khang khuén dugc st dung trong
ché phdm khang khuén dang long theo sang ché, vi du, ion nhém (Al), ion kém (Zn),
ion ddng (Cu), ion sit (Fe), va ion bac (Ag). Cac mudi sulfat va cdc mubi cia axit vo
co khac cua cac ion nay (vi du, kém sulfat va phén) va cic mudi gluconat va cac mudi
ctia axit hitu co khac di duoc phé chuan 1am chit phu gia thuc pham, va do d6, wu tién
str dung cac ion kim loai trén trong trudng hop st dung ché pham khang khudn dang
Jong theo sang ché lam chit khang khuan cho thuc phim va cac loai twong tu. Ngoai
ra, ion kim loai cé dac tinh khéng khudn theo sang ché dic biét tét hon 12 ion Al

Chét dién hoat

Chét dién hoat dugc str dung trong ché phim khang khuin dang 16ng theo sang
ché khong bi giéi han dic biét mién 14 no cé thé tao ra mubi kim loai khong tan trong
nude bang cach phan ung véi ion kim loai ¢6 dic tinh khang khuén néu trén, va chét
dién hoat bat ky trong s6 cac chét dién hoat anion, chit dién hoat cation, chit dién hoat
ludng tinh va chit dién hoat khong ion hoa c6 thé duoc st dung.

Chét dién hoat anion dugc st dung trong ché phém khang khuén dang léng theo
sang ché khong bi gidi han déc biét, nhung cac vi du cua chung cé thé bao gém mudi
alkyl sulfat, mudi polyoxyetylen alky! ete sulfat, mudi sulfosucxinat, mudi N-axyl axit
amin, mudi ctia axit carboxylic va mudi sulfonat.

Chét dién hoat cation duoc st dung trong ché phém khéang khuén dang long theo
sang ché khong bi gidi han déc biét, nhung cac vi du cia chung ¢o thé bao gém mudi
alkyl amoni va mudi amoni bac bén.

Chét dién hoat ludng tinh duoc sir dung trong ché phdm khang khuin dang long
theo sang ché khong bi gi¢i han dic biét, nhung céc vi du cua ching c6 thé bao gém

alkyl (amit) betain va alkyl dimetylamin oxit.
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Chét dién hoat khong ion hoéa duoc sit dung trong ché phdm khang khuan dang
long theo sang ché khong bi gidi han ddc biét, nhung cac vi du ctia chung c¢6 thé bao
gém glyxerol este cia axit béo, sorbitan este ctia axit béo, sucroza este cua axit béo,
polyoxyalkylen lauryl ete (vi du, polyoxyetylen lauryl ete), polyoxyetylen oleyl xetyl
ete, polyoxyetylen alkyl ete, polyoxyetylen este cua axit béo, alkyl alkanolamit va
alkyl polyglucosit.

Trong ban md ta nay, wu tién st dung chat dién hoat khéng ion hoéa di dugc phé
chudn lam chét phu gia thuc phdm lam chit dién hoat trong truong hop sit dung ché
phdm khang khuan dang long theo sang ché trong ting dung dé lam sach, xtr ly khang
khuén va cac ting dung tuong tu ctia thuc phdm theo quan diém vé d6 an toan cho co
thé nguoi. Vi du vé chét dién hoat khéng ion hoa co thé bao gém este cua ruou
polyhydric, dudong ruou hodc acarit véi axit béo nhu glyxerol este ctia axit béo (c6 thé
la bat ky trong sb monoeste, dieste va trieste), sorbitan este cua axit béo va sucroza
este cua axit béo. Mot loai trong s6 cac este clia axit béo nay co thé duoc su dung don
1¢ hodc hon hop chira hai hoic nhiéu loai cta ching cé thé duoc s dung. Ngoai ra,
sucroza este ctia axit béo thé hién kha ning hoa tan trong nudc cao hon so véi glyxerol
este cua axit béo hoac sorbitan este cua axit béo, va do do, mudi kim loai khong tan
trong nudc dugc tao ra tir sucroza este cua axit béo cling dugc phén tan trong nude
tuong d6i d&. Do d6, wu tién chira sucroza este clia axit béo trong trudng hop ting
cuong d6 phan tan cia mubi kim loai khong tan trong nude. Mit khac, wu tién chira
sorbitan este cta axit béo hodc glyxerol este cua axit béo trong truong hop tang cuong
su cAn bang giita d6 phan tan va hoat tinh khang khudn ctia mudi kim loai khong tan
trong nudc.

Ham luong cua chat dién hoat trong ché pham khang khuan dang long theo sang
ché so v6i ion kim loai ¢é dic tinh khang khuan co ty 1& khdi luong tét hon 1a bing

hodc 16n hon 0,4 va bang hodc nho hon 15, t6t hon nita 1a bing hodc 16n hon 1,5 va
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bing hozc nho hon 11 va tét nhat 14 bing hodc 1én hon 2 va bang hozc nho hon 11. C6
thé han ché su két tap ctia cac hat mudi kim loai khong tan trong nudc trong ché pham
khang khudn dang 1ong theo sang ché khi ham lugng chit dién hoat & trong khoang
nay, va két qua 1a c6 thé ting cuong d6 phan tan cia mubi kim loai khong tan trong
nude. Do d6, ¢6 thé han ché vide ché phdm khang khuan dang léng theo sang ché bi
duc hodc cac hat két tu ctia mudi kim loai khong tan trong nudc bi két taa.

Chét phan tan

Trong ché phidm khang khudn dang long theo sang ché, chét phan tan dong vai
trd phéan tan dong déu mudi kim loai khong tan trong nudc chira ion kim loai c6 dic
tinh khang khuan duoc mo ta trén ddy trong moi trudng phan tan s& dugc moé ta dudi
day. P& 1am chat phan tén, c6 thé sir dung polyglyxerol este cua axit béo, diu thau dau
(héa rin) polyoxyetylen va polyoxyetylen polyoxypropylen glycol, va mét loai trong
sb cac chét phan tan nay cé thé duoc sir dung don 1€ hodc hai hodc nhiéu loai cta
ching c6 thé duoc sir dung két hop. Khi chit phan tan dugc sir dung trong ché phdm
khang khuédn dang long theo sang ché, dic biét uu tién st dung polyglyxerol este cua
axit béo. C6 thé ciu hinh ca hai thanh phan khang khudn (muéi kim loai khong tan
trong nudc) va chét phan tan (polyglyxer01 este ciia axit béo) dé phén tan thanh phin
khang khuan chi bing céc thanh phan d4 dugc phé chuin lam chét phu gia thuc phim,
bang cach sir dung glyxerol este ciia axit béo, sorbitan este clia axit béo, sucroza este
clia axit béo va céac chit tuong tu, da duoc phé chuén 1am chét phu gia thuc phém, lam
chat dién hoat do polyglyxerol este ciia axit béo di duoc phé chudn lam chit phu gia
thuc phdm. Do d6, ¢6 thé ting cuong d6 an toan cua ché phim khang khuin dang 16ng
theo sang ché cho co thé ngudi va dua ché pham khang khuén dang 16ng theo sang ché
vao thuc pham.

Trong ban mo6 ta nay, polyglyxerol este cia axit béo thuong 14 chat diéu ché duoc

bing cach este hda mot hodc nhiéu nhém hydroxyl ctia polyglyxerol thu duoc bang

-10-
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cach loai nudc va da trung ngung glyxerol véi axit béo, cac loai polyglyxerol este cua
axit béo khac nhau nhu polyglyxerol este cta axit béo ua nudc hodc polyglyxerol este
ctia axit béo ky nudc duoc diéu ché tuy thudc vao mirc d6 polyme hoa va sé luong va
loai axit béo. Polyglyxerol este cua axit béo duoc sit dung trong ché phim khang
khudn dang 1dng theo sang ché t6t hon 1a cac chit co thé phan tdn mubi kim loai
khong tan trong nudc duge mo ta trén ddy mot cach thuén loi.

Polyglyxerol este cua axit béo ndy khong bi gidi han dédc bi€t, nhung vi du, 1a cac
chit c6 mirc d6 polyme hoa bing hodc 16n hon 8 va bang hodc nho hon 12 va chi sé
axit béng hozc nhé hon 5 1 duoc wu tién sir dung. Ngoai ra, cac vi du vé axit béo dugc
str dung trong qua trinh tng hop polyglyxerol este ciia axit béo duoc str dung trong
ché phim khang khudn dang long theo sang ché cé thé bao gbm axit caprylic, axit
capric, axit lauric, axit myristic, axit palmitic, axit stearic va axit oleic. Mot loai trong
sd cac axit béo nay c6 thé duoc sir dung don 1é hodc hai hodc nhiéu loai ctia chung c6
thé duoc sir dung két hop.

Ngoai ra, hdm lugng ctia chat phan tan trong ché pham khang khuén dang léng
theo sang ché t6t hon 14 biang hodc 16n hon 0,001% khdi lugng va bing hodc nho hon
0,3% khdi lugng, tot hon nita 1a bing hodc 16n hon 0,005% khdi lugng va bing hoic
nho hon 0,2% khdi lugng va 8t nhit 1a bang hodc 16n hon 0,01% khéi luvong va bing
hogc nhd hon 0,1% khéi lugng tinh theo khéi lvong ctia toan bd ché pham. Co thé han
ché su két tap ctia cac hat mudi kim loai khong tan trong nudc trong ché phim khang
khuan dang 1éng theo sang ché khi ham lwong chit phan tan & trong khoang nay, va
két qua 1a c6 thé tang cudong do phan tan cia mudi kim loai khong tan trong nude. Do
do, c6 thé han ché viéc ché phérn khéng khuén dang long theo sang ché bi duc hoic
cac hat két tu cua mubi kim loai khong tan trong nudc bi két ttia. Mit khac, lo ngai
rang chét phan tan khong thé gdy ra du tic dung dé phan tan mudi kim loai khong tan

trong nuée khi ham luong clia né quéa thap. Nguoc lai, ciing lo ngai rang hoat tinh
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khang khuin cta ché phdm khing khuin dang long theo sang ché bi giam khi ham
luong ctia chit phan tan qua cao.

Moi truong phéan tan

Ché phim khang khudn dang long theo sang ché chu yéu chira ruou va nudce lam
mdi trudng phan tan dé phan tin mubi kim loai khong tan trong nuéc duge mo ta trén
day. Dudi ddy, cac thanh phéan nay s& dugc mo ta chi tiét hon.

(Ruou)

Ruou dong vai trd lam chét phan tan phu dé cai thién d6 phéan tan cia mudi kim
loai khéng tan trong nuédc va dong vai tro 1am thanh phan khang khuan hodc tiéu diét
vi khuén ngoai vai tro 1am chat phan tan ciing véi nude. Trong ché phim khang khuan
dang 16ng theo sang ché, rugu la thanh phan thiét yéu dé phan tén dong déu céc hat
mubi kim loai khong tan trong nuéc ma khong lam cho cac hat két tu.

Trong ban mé ta nay, dé lam thanh phan ruou dugc st dung trong ché phim
khang khuén dang 10ng theo sang ché, wu tién sir dung ruou thip c6 it hon hodc bing 3
nguyén tir cacbon. Viéc st dung ruou thap nay cho phép cai thién d6 phan tin cua
mubi kim loai khong tan trong nudc va do d6 lam ting do trong subt ciia ché phdm
khang khuin dang long theo sang ché va ciing lam ting tac dung khang khudn hoic tac
dung tiéu diét vi khuén cta ché phém ddi vai vi khuan hoac virut. Ngoai ra, rugu hau
nhu khong hoa tan trong nudc va hon nita d6 nhét ctia ché phdm tang khi rugu cao
hon ¢6 nhiéu hon hoic br?mg 4 nguyén tu cacbon dugc sir dung, do do, viéc thao tac
ché pham kho khan.

Vi du vé ruou thdp dwoc mo ta trén didy c6 thé bao gébm metanol, etanol,
1-propanol va 2-propanol, va trong sb ching, dic biét vu tién st dung etanol dua trén
quan diém v& mat ting cuong d6 an toan va tac dung khang khuin va tiéu diét vi
khuan.

Ham luong rugu trong ché phim khang khuan dang l1éng theo sang ché 5t hon 1a
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bang hoic 16n hon 3% khéi lugng va bang hodc nho hon 80% khéi lugng, tot hon nita
1a bing hodc 16n hon 20% khéi lwong va bang hodc nho hon 70% khéi lwong va t6t
nhét 1a bing hodc 16n hon 40% khdi luong va bang hodc nhd hon 60% khdi luong tinh
theo khéi lwong ctia toan bd ché phim. C6 thé han ché su két tip ctia cac hat mubi kim
loai khong tan trong nudc trong ché phdm khang khudn dang long theo sang ché khi
ham luong rugu & trong khoang nay, va két qua 1a co thé ting cudng do phan tan cua
mudi kim loai khéng tan trong nuéc. Do d6, c6 thé han ché viéc ché phim khéng
khuén dang 16ng theo sang ché bi duc hodc cac hat két tu ciia mudi kim loai khong tan
trong nudc bi két tia. Ngoai ra, c6 thé lam ting hon nita hoat tinh khang khudn ctia
ché phdm khang khuan dang long theo sang ché khi ham lugng ruou & trong khoang
né€u trén.

(Nudc)

Nudc déng vai trd 1am moi truong phéan tan dé phan tan mudi kim loai khong tan
trong nudc duge md ta trén ddy. Do nudc duoc sir dung trong ché phidm khang khudn
dang 1ong theo sang ché, uu tién st dung nudc trao ddi ion hodc nudc cit. Lo ngai
ring cac dic tinh khang khuan hodc d6 6n dinh long (dé duy tri trang thai trong d6
khong xay ra hién tugng két tha, van duc hodc cac hién tuong tuong tu) cia ché phém
khang khuan dang 16ng theo sang ché bi giam, vi du, khi str dung nudc chira nhiéu loai
ion kim loai nhur nu6c may lam nudc dé phéan tan mudi kim loai khong tan trong nudc
do céc ion kim loai nay tao ra mudi voi chat dién hoat, chit phan tan hodc cac chit
tuong tu dugc mo ta trén day.

Ham luong nuée trong ché phim khang khuan dang 1ong theo sang ché khong bi
gidi han dic biét, va phin con lai khong phai 1a cac thanh phén can thiét khac c6 thé 1a
nude dua trén quan diém vé& viéc dat dugc ca do phan tan cao ctiia mudi kim loai khong
tan trong nudc va hoat tinh khang khuén cao nhuw mét ché phim nguyén ven.

Céc thanh phan khéc
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Nhu d3 moé ta trén ddy, ché pham khang khuin dang l6ng theo sang ché chi yéu
chira mudi kim loai khong tan trong nudc dugc tao ra bdi ion kim loai cé dac tinh
khang khuan va chit dién hoat, polyglyxerol este ctia axit béo, ruou va nude, nhung c6
thé con chtra cac thanh phan duoc mé ta dudi ddy ngoai cc thanh phan nay.

(Chét diéu chinh d6 pH)

Ché phdm khang khudn dang 1ong theo sang ché c6 thé con chira chét didu chinh
d6 pH. Chét didu chinh d6 pH duogc sir dung dé diéu chinh ché phdm khang khuan
dang long theo sang ché dén do pH axit yéu dén trung tinh. C6 thé cai thién d¢ 6n dinh
phan tan ctia mudi kim loai khong tan trong nudc duge md ta trén ddy biang cach diéu
chinh ché phdm khang khuédn dang long theo sang ché dén d6 pH nam trong khoang tir
axit yéu dén trung tinh. P pH ctia ché phdm khang khuin dang 16ng theo sang ché tot
hon 14 nam trong khoang tir 3 dn 7 va tét hon nita 1a nim trong khoang tir 3 dén 5
theo quan diém vé cai thién d6 6n dinh phan tan ctia mudi kim loai khong tan trong
nudc.

Vi du vé chét diéu chinh d6 pH dugc st dung trong ché phém khéng khuén dang
16ng theo sang ché c6 thé bao gdm cac chit lam ting d6 pH nhu natri lactat, natri xitrat,
natri lactat, kali tartrat, natri tartrat, natri malat, natri fumarat, natri sucxinat, cac mudi
axit hitu co khéc, arginin va natri cacbonat va cac chét lam gidm do pH nhu axit lactic,
axit xitric, axit phosphoric, axit axetic, axit tartaric, axit malic, axit fumaric, axit adipic,
cac axit hitu co khac va glyxin. Loai chét diéu chinh d6 pH duogc st dung trong ché
phdm khang khuan dang 16ng theo sang ché c6 thé dugc chon thich hop dé khong e
ché vai tro ciia cac thanh phan khac dugc chira trong ché phim khang khuin dang 1ong
theo sang ché.

Ngoai ra, ham luong cta chét diéu chinh d6 pH trong ché pham khang khuan
dang 16ng theo sdng ché khong bi gidi han dic biét, va chit didu chinh d6 pH nay co

thé duoc str dung vdi lwong sao cho do pH cuta ché phim nguyén ven nim trong
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khoang tir axit yéu dén trung tinh theo c4c loai thanh phan duoc chira trong ché phim
khang khuin dang long theo sang ché.

(Céc chét phu gia khac)

Ché phdm khang khuin dang long theo sang ché co thé con chira cac loai chat
phu gia khéc trong khoang sao cho tac dung cua sang ché duoc mo ta trén day khong
bi han ché bai viée bd sung nay. Vi du vé cac chit phu gia nay c6 thé bao gébm chét
thom, tinh ddu, chit diéu chinh d6 nhét, chét kiém soat bot, enzym (dé phan huiy
protein, lipit, hydrat cacbon va céac chét tuong tu), sacarit (sorbitol, xylitol, trehaloza
va cac chét twong tu) va axit amin. Ngoai ra, vi du vé chit thom va tinh dau c6 thé bao
gém geraniol, citronellol, eugenol, linalool, terpineol, thymol, mentol, limonen va

perilla aldehyt da duoc phé chuén lam chat phu gia thuc pham.

Phwong phap san xuat ché pham khang khuan dang long

Thanh phan cta ché pham khang khuan dang long theo sang ché da duoc mo ta
chi tiét trén day, va phuong phap san xuat ché pham khang khuan dang long theo séang
ché c6 thanh phin dugc mé ta trén day s& duoc mé ta tiép. Ché phdm khang khuén
dang long theo sang ché c6 thé duoc diéu ché chu yéu béng cach tron mudi kim loai
cua axit vo co la nguén ion kim loai c6 dac tinh khang khuén, chét dién hoat, chét
phan tdn nhu polyglyxerol este cta axit béo, rugu va nude nhu dd mo ta trén day cung
nhau va diéu chinh d6 pH ctia hdn hop nay. Pic biét, ché phim khang khuén dang
16ng theo sang ché c6 thé dugc diéu ché, vi du, theo cach sau day.

Dau tién, hoa tan mudi kim loai chira ion kim loai ¢6 dic tinh khéang khudn duoc
mb ta trén day trong nudce (t6t hon 1a nudc trao ddi ion). O thoi diém nay, c6 thé sir
dung, vi du, kém sulfat, phén (kali nhém sulfat, AIK(SO4),-12H20) va déng gluconat
lam mudi kim loai. Tiép theo, bd sung chét dién hoat, chit phéan tan nhu polyglyxerol
este cua axit béo va ruou da duge mo ta trén day vao dung dich nude thu duge tir d6

va tron bang cach khuay, va sau d6, bo sung tiep nudc vao dé néu can. Cudi cung, dieu
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chinh d6 pH cuia hdn hop dén khoang tir axit dén trung tinh bing cach sir dung chat
diéu chinh d6 pH duoc mé ta trén ddy, nho d6 c6 thé thu duoc ché pham khang khuan
dang 16ng theo sang ché c6 dang phén tan keo trong d6 mudi kim loai khéng tan trong
nudc dugce phan tan trong nudce.

Nhu da moé ta trén day, co thé han ché su két tu cia mubi kim loai khong tan
trong nude trong ché phdm khang khuin dang 16ng theo séng ché va do do, lam ting
dang k& d6 phan tan ctia mudi kim loai khong tan trong nuéc bang cach bd sung chit
phén tan nhu polyglyxerol este cla axit béo va ruou khi ché pham khang khuén dang
16ng theo sang ché dugc san xuat.

B4 sung cac thanh phin khac

Ngoai ra, cac thanh phn khéc, cu thé 14, chat thom, tinh dau, chat diéu chinh do
nhot, chét kiém soat bot, enzym (dé phan huly protein, lipit, hydrat cacbon va cac chét
tuong tu) va cac chét tuong tu co thé duogc bd sung déng thoi véi hoac trude hodc sau
khi b sung cac thanh phan trén.

Ham luong ctia mdi thanh phan

Ham luong cta mdi thanh phan la nhu dugc md ta trén day, va do do, phan mb ta

chi ti€t cuia nod s€ duogc luge bo.

Nguyén ly cua tic dung khang khudn

Tiép theo, nguyén ly ciia tic dung khang khuén ctia ché phim khang khuin dang
léng theo sang ché dbi voi vat thé (thue phim, bo db an, thiét bi san xudt thuc phém,
da va cac vat thé tuong tu) s& duoc md ta.

Theo sang ché, khi thanh phan khang khuén trong ché phim khéng khuin dang
16ng theo sang ché, cu thé 1, mudi kim loai khong tan trong nuéc duge mo ta trén day
duoc pha lodng trong nudc hodc rugu, thi dung dich nay & trang théi trong do ion kim
loai lam thanh phén wa nudc va chit dién hoat (glyxerol este ctia axit béo, sorbitan este

clia axit béo, sucroza este cua axit béo va cac chat twong tu) lam thanh phan wa chét
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béo duoc nhii hoa, tirc 1a ion kim loai va chét dién hoat tao ra mudi kim loai khong tan
trong nudc va né & trang thai dugce nhii héa boi chat phan tin nhu polyglyxerol este
cua axit béo, béng cach do tac dung lam bat hoat vi khudn hodc virut duoc biéu hién.
Pic biét, cin hiéu ring ché phdm khang khuan dang 1ong theo sing ché lam bét hoat
vi khudn hoic virut bang nguyén 1y nhu duge mé ta dudi day.

Pau tién, mubi kim loai khong tan trong nudc bam vao mang bé mit ctia co thé
séng nhu vi khudn hodc virut. Tiép theo, mudi kim loai khong tan trong nuéc da bam
vao mang bé mit cia co thé séng xdm nhdp vao trong co thé séng nhu vi khuan hodc
virut. Ngoai ra, mudi kim loai khong tan trong nudc di xdm nhap vao co thé sdng gay
ra su bién tinh hodc dong tu protein trong co thé song nhu vi khuan hoic virut, va do
d6, khang nguyén cua hat virut hodc glycoprotein vi khuan bi bién tinh & ndng d6 thap
va trong thoi gian ngén, nho d6 co thé séng bi bat hoat. Tin tudng ring ché pham
khéng khuén dang léng theo sang ché c6 thé 1am bat hoat vi khuén, virut hodc cac loai

twong tu bam vao vat thé theo cach dugc mo ta trén day.

Ung dung ctia ché phidm khéang khuin dang long

Ung dung cta ché phdm khang khuin dang long theo sang ché nhu dugc mo ta
trén day khong bi giéi han dic biét mién la tmg dung nay doi hoi viéc xir ly khang
khuén, tiéu diét vi khudn, kim khuén va céc tac dung tuong tu dbi vai vi khuén, virut
hoic céc loai twong tu, va vi du, c6 thé sir dung ché pham khang khu4n dang long theo
sang ché trong tmg dung nhu chat khang khuan (tiéu diét vi khuan va kim khudn), chit
duy tri chét luong thuc phém va chit lam sach duoc st dung dé xur ly khang khuén,
tiéu diét vi khuén, kim khudn va cac tac dung tuong tu cho vét thé nhu thuc phém, bd

dd an, dung cu nha bép, thiét bi san Xuét thuc phém va da.

Str dung cua ché phim khang khuan dang long

Ché phdm khang khuin dang long theo sang ché co thé duoc sir dung bing
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phuong phép trong do ché phdm nay dugc phun hodc phu 1én vt thé (thuc phim, bo
d6 an, dung cu nha bép, thiét bi lam sach thuc phém, da va cac vat thé tuong tu) dudi
dang chinh dung dich géc hodc dung dich pha loang, hodc vat thé dugc nhung vao
trong ché pham nay. Ngoai ra, phuong phép phun, phu va nhung khong bi gi¢i han dac

biét, va c6 thé sir dung phuong phap thudng duoc ap dung.

Vi du thwe hién siang ché
Duéi day, sang ché s& duoc mo ta cu thé hon bang cac vi du, nhung cac vi du

dudi day khong dugc du dinh gioi han sang ché.

Danh gia vé d6 phan tan

Piu tién, do phén tan ctia mudi kim loai khong tan trong nudc duge danh gia ddi
v6i cac vi du cua ché pham khang khuén dang long theo sang ché va cac vi du so sanh.
Cu thé, thir nghiém danh gid duogc thyc hién theo cach sau.

Phuong phép diéu ché mau

Céc mAu cua ché phim khang khuan dang 16ng dé st dung trong danh gia nay
duoc diéu ché theo cach sau. Thir nhit, nhu dugc néu trong bang 1 va bang 2, hoa tan
kém sulfat hodc phén lam ngudn ion kim loai ¢6 ddc tinh khang khuan trong nudc trao
ddi ion, bd sung chét dién hoat khong ion héa dugc néu trong bang 1 va bang 2 (mét
loai bat ky hodc hai loai glyxerol este ctia axit béo, sorbitan este cua axit béo va
sucroza este cua axit béo), polyglyxerol este cta axit béo hodc polyoxyetylen sorbitan
este cla axit béo lam chit phan tan va rugu vao dung dich nudc thu duge tir d6 va tron
bing cach khudy, va sau d6, bd sung tiép nudc trao d6i ion vao do6 sao cho nuéde dugce
chra trong ché phdm véi luong duge néu trong bang 1 va bang 2. Cudi cung, diéu
chinh d6 pH ciia hdn hop nay dén khoang tir 5,5 dén 6,0 bang cach str dung két hop
axit xitric va arginin hodc natri lactat lam chét diéu chinh do pH, tir d6 thu duoc cac

mau dé danh gia vé do phan tan cua cac vi du tir 1 dén 21 (xem bang 1) va céc vi du so
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sanh tir 1 dén 17 (xem bang 2).

Ngoai ra, chit dién hoat va chit phén tan dugc st dung trong cac vi du va céc vi
du so sanh nay 1a nhu sau.

Glyxerol este cta axit béo: glyxerol monocaprylat

Sorbitan este ctia axit béo: sorbitan octat

Sucroza este cua axit béo: sucroza monolaurat

Polyglyxerol este cta axit béo: glyxerol monolaurat

Déu thiu dau (hoa ran) polyoxyetylen: Déu thau dau dugc hydro héa PEG40

Polyoxyetylen polyoxypropylen glycol: polyoxyetylen polyoxypropylen glycol
(khdi lvong phan tir bing 2000 va ham lugng EO bang 20%) va

Polyoxyetylen sorbitan este cua axit béo: polyoxyetylen (20) sorbitan monooleat
(polysorbat 80)

Phuong phap danh gia vé hinh thirc

D6 phén tan cta cac mau diéu ché dugc dugc danh gia bing cach quan sat bing
mét thuong hinh thirc clia cic mau ngay sau khi diéu ché duge va cidc miu sau khi aé
yén trong 1 tudn & nhiét d6 50°C theo cic tiéu chuén sau. Cac miu duoc danh gia dudi
dang O va OA duogc coi 1a ¢6 d6 phan tan t6t. Cac két qua cia cac vi du 1 dén 21
duoc thé hién trong bang 1 va céac két qua cua cac vi du so sanh 1 dén 17 duoc thé
hién trong bang 2.

O: Hinh thirc khong mau va trong sudt ngay ca sau khi dé yén trong 1 tudn.

OA: Hinh thitc bi bién ddi thanh mau tréng trong sudt hodc mot luong rat nho
két ttia duoc tao ra sau khi dé yén trong 1 tuan.

A\: Két tia tring duoc tao ra sau khi dé yén trong 1 tuan.

X : Két tua tring duoc tao ra ngay sau khi diéu ché duorc.

Cac két qua danh gia

Nhu duoc thé hién trong bang 1, tAt ca cac mau cta cac vi du 1 dén 21 thé hién
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d6 phan tan tot. Nguoc lai, tit ca cac vi du so sanh 1 dén 8 va 11 dén 17 trong d6
polyoxyetylen sorbitan este cua axit béo dugc sir dung lam chét phan tan dé phan tan
mubi kim loai khong tan trong nude va cac vi du so sanh 2, 4, 6, 8 dén 10, 12 va 14
trong d6 ruou khong dugc chtra thu duoc két qua do phan tan kém (dwoc danh gia
dudi dang A hodc X) nhu dugc thé hién trong bang 2. Tur cac két qua trén day, da
ching t6 ring d6 phan tan cta mudi kim loai khong tan trong nudc dugc cai thién va
ché pham khang khuan dang 1ong theo sang ché 1a chat long khong mau va trong sudt
thu duoc béng cach chtra mudi kim loai khong tan trong nudc duoce tao ra tir mubi kim
loai va chét dién hoat, bing cach sir dung it nhit mot loai trong sé polyoxyetylen
sorbitan este ctia axit béo, dau thau dau (héa rin) polyoxyetylen va polyoxyetylen
polyoxypropylen glycol lam chét phan tan dé phan tan mudi kim loai khong tan trong

nudc nay va chira ruou.
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Danh gia vé dic tinh khang khuan va khang virut

Tiép theo, cic dic tinh khéng khuén va khang virut cia ché phdm khéng khudn
dang long dugc danh gia d6i véi cac vi du cua ché phim khang khuan dang long theo
sang ché va cac vi du so sanh. Cu thé, dau tién, thir nghiém dénh gia ché pham khang
khuan dang long ctia vi du 1 duge thuc hién béng phuong phap nhu dugc moé ta dudi
day.

Phuong phap danh gia

Dénh gi4 vé céc dic tinh khang khuén duoc thuc hién dbi véi cac vi khuén va
virut sau theo cach duéi day.

(Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Salmonella, Escherichia coli
gay xut huyét ruot va Campylobacter)

(a) Dbi v6i Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Salmonella,
Escherichia coli giy xut huyét rudt va Campylobacter, du tién, chuén bi 5 bd bng
thtr nghiém tiét trung dugc nap 10 ml ché pham khéng khuin dang long ctia vi du 1 va
cac 6ng thir nghiém duge nap 10 ml dung dich nude mubi sinh ly tiét trung lam déi
ching.

(b) Huyén pht vi khuan c6 khoang 1,5 x 108 vi khuin duoc tao ra bang cach st
dung 3 ml dung dich nuéc mudi sinh ly tiét tring va cac ching dugc nuoi cAy trong
mdi truong thach pha tron ndo-tim (brain-heart-infusion agar medium) & nhiét do
35°C trong 18 gi¢ (cac ching dugc nudi ciy trong mdi truong thach Brucella HK &
nhiét @6 37°C trong 24 gi¢ dugc st dung ddi v6i Campylobacter).

(¢) Huyén phu vi khuan duoc bd sung vao cac dng thir nghiém duoc nap dung
dich nuéc mubi sinh 1y tiét tring lam ddi chimg ctia méau thir nghiém (a) v6i lugng
100 pl sao cho s lwong vi khudn trong mau thtr nghiém 1a khoang 1,5 x 10° vi
khudn/ml, khudy k§, & yén, sau d6, ldy miu sau 10 phut va 20 phat voi lugng 1an lugt

14 100 pl va 10 ul, gay nhiém vao mdi trudng thach dia SCDLP va quan sat & nhiét do
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35°C trong 72 gi¢ bing phuong phéap cAy vach (quan sat trong mdi trudng thach
Brucella HK & nhiét d6 37°C trong 72 gid dbi v&i Campylobacter). Ngoai ra, nhiét do
cta cadc mau thir nghiém tai thoi diém thur nghiém la 25°C, nhiét 40 phong la 25.,5°C
va do am 1a 49%.

Két qué cta thir nghiém néu trén, cac mAu thé hién tac dung khéng khuén dugc
dénh gia dudi dang O va cac mAu khong thé hién tac dung khang khuén dugc danh gia
dudi dang X.

(Shigella, Legionella, Clostridium perfringens va Bacillus cereus)

(a) Pbi voi Shigella, Legionella, Clostridium perfringens va Bacillus cereus, diu
tién, chuén bi 5 bd éng thtr nghiém tiét trung duoc nap 10 ml ché phém khang khuén
dang long cua vi du 1 va cac bng thir nghiém duoc nap 10 ml dung dich nudc mudi
sinh ly tiét trung lam dbi ching.

(b) Huyén phu vi khudn c6 khoang 1,5 x 10® vi khuin dugc tao ra bang cach st
dung 3 ml dung dich nudc mudi sinh ly tiét trung va cac chung dugc nudi chy trong
moi truong thach pha trén ndo-tim ¢ nhiét do 35°C trong 18 gio. Péi v6i Legionella,
cac chung dugc nudi chy trong mdi trudng thach B-CYEa ¢ nhiét d6 35°C trong 72
gio. D4 tao thanh bao tir, cac bao tir & 85% thu duoc béng cach sir dung moi trudng
Kukkudomito.

(c) Huyén phu vi khudn duoc bd sung vao cic mau thir nghiém va céc bng thir
nghiém duge nap dung dich nudc mudi sinh ly tiét tring lam dbi chung cia mau thir
nghiém (a) voi luong 100 pl sao cho sb luong vi khuén trong méau thir nghiém 1a
khoang 1,5 x 10° vi khuan/ml, khudy k¥, dé yén, sau d6, lay mau sau 10 phit véi
lwong 100 pl mdi mAu, gdy nhiém vao moi trudong thach dia SCDLP va quan sat &
nhiét do 35°C trong 72 gio bang phuong phap ciy vach (Legionella dugc quan sat
trong moi truong thach CYE & nhiét d6 35°C trong 120 gi®). Clostridium perfringens

duoc quan sat trong moi truong thach Brucella HK & nhiét d6 35°C trong 72 gio).
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Ngoai ra, nhiét do cua cac mau thtr nghiém tai thoi diém thir nghiém la 25°C, nhiét do
phong 12 25°C va d 4m 1a 49%.

Két qua cta thir nghiém néu trén, cdc mau thé hién tac dung khang khuin dugc
danh gia dudi dang O va cac mau khong thé hién tac dung khang khuan duogc danh gia
dudi dang X.

(Virut cim)

(a) Virut cim (typ A) dugc liy trong 16 mang dém tui ni€u cta tring ga c6 phdi
va dugc nudi cdy trong ti 1, va dich tii niéu dugce thu lai, va dung dich virut tinh ché
duoc béng cach ly tAm gradient mat d¢ duoc sir dung lam dung dich virut thir nghiém.

(b) Trong 6ng thir nghiém, b6 sung 900 pl dung dich thir nghiém va 100 ul dung
dich virut dé thu nghiém & 2,3 x 10° TCIDso/ml, sau do, tron nhe nhang béng cach su
dung may tron lic va dé phan tmg & nhiét do phong trong thoi gian dinh trude. Sau do,
100 pul dung dich thu duogc tir d6 duoc 1y ngay va pha loing 100 lan bang 9,9 ml moi
truong duy tri t& bao (DMEM) chita 0,2% huyét thanh thai bod (fetal bovine serum -
FBS). Tac dung lam bét hoat virut duoc danh gid bang cach sit dung dich nay lam
dung dich gbc mau dé thir nghiém tac dung lam bat hoat virut. Ngoai ra, dung dich
mudi dém phosphat (phosphate buffered saline - PBS) duoc st dung trong cac mau
trong thoi gian phan tng 14 0 phat va mau déi ching 4m tinh thay cho dung dich thur
nghiém. Etanol (Wako Pure Chemical Industries, Ltd.) dé tay ué duoc dinh nghia trong
duoc dién Nhat Ban duoc sit dung lam dbi ching duong tinh thay cho dung dich thir
nghiém.

Két qua cua thir nghiém néu trén, cac mau thé hién tac dung khang virut duoc
danh gia dudi dang O va cac mau khong thé hién tac dung khang virut dugc danh gia
dudi dang X.

(Calicivirut ¢ loai meo (thay thé cho norovirut))

(a) Cac té bao c6 ngudn gdc tir than meo (feline kidney-derived cell - CRFK) bi
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gy nhiém calicivirut & loai meo va duoc bao quan lanh sdu trong tu lanh & nhiét d6
-80°C khi tac dung gay bénh té bao (cytopathic effect - CPE) dwoc biéu hién trong
dién tich nuéi cdy t& bao bang hodc 16n hon 90%. Sau do, qua trinh két déng-lam tan
duoc lap lai hai 1an, dich ndi duoc tao ra béng cach ly tdm trong 10 phuat & tde do 3500
vong/phut duge thu lai, va dung dich virut duoc c6 va tinh ché bang cach cho di qua
mang siéu loc dugc st dung lam dung dich virut dé thur nghiém.

(b) Trong dng thir nghiém, bd sung 900 ul dung dich thir nghiém va 100 ul dung
dich virut dé thir nghiém & 4,2 x 108 TCIDso/ml, sau d6, trén nhe nhang bﬁng cach su
dung may tron lic va dé phan tmg & nhiét do phong trong thoi gian dinh trude. Sau do,
100 pl dung dich thu dugc bang phan tmg nay duoc pha lodng ngay lap tic 100 lan
bang 9,9 ml dung dich mudi dém phosphat (PBS). Tac dung lam bt hoat virut duoc
dénh gia bang cach st dung dich nay lam dung dich gbc mau dé thtr nghiém tac dung
lam bat hoat virut. Ngoai ra, dung dich muéi dém phosphat (phosphate buffered saline
- PBS) duogc str dung trong cdc miu trong thoi gian phan ung la 0 phut va mau dbi
chimg am tinh thay cho dung dich thir nghiém. Etanol (Wako Pure Chemical
Industries, Ltd.) dé téy ué duoc dinh nghia trong duogc dién Nhat Ban duogc st dung
lam dbi ching duong tinh thay cho dung dich thir nghiém.

Két qua cta thir nghiém néu trén, cac mau thé hién tic dung khang virut dugc
dénh gia dudi dang O va céac mAu khong thé hién tic dung khéng virut dugce danh gia
dudi dang X.

Két qua danh gia

Céc két qua ctia thir nghiém khang khuan va khang virut duoc mé ta trén day

duoc thé hién trong bang 3 dudi day.

Bang 3
Loai vi khudn va virut Tac dung khang khuan va
khéang virut
Staphylococcus aureus O
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Pseudomonas aeruginosa

Salmonella

Escherichia coli giy xut huyét
rudt
Campylobacter

Shigella
Legionella

Clostridium perfringens

Bacillus cereus

Virut cum

Calicivirut & loai meo (thay thé
cho norovirut)

oloj0oj0O|0 00| OO0 |0

Nhu duge thé hién trong bang 3, ché pham khang khuén dang léng cta vi du 1
thé hién tac dung lam bét hoat d6i voi tht ca cac vi khuan va virut duoc danh gia néu
trén. Ngoai ra, cac thir nghiém vé dic tinh khang khuan va khéng virut ciing dugc tién
hanh déi v6i cac vi du tir 2 dén 21 theo cach gibng nhu trong vi du 1, va thu dugc két
qua tuong duong nhu két qua trong vidu 1 & tAt ca cac vi du.

Cac phuong an uu tién cua sang ché @3 dugc mo ta trén diy, nhung sang ché
khong bi gi6i han & cdc phuong 4n durge md ta trén. Noi cach khac, can hiéu rang céac
dang khac hoac cic cai bién khac nhau duoc nhén biét boi ngudi ¢co hiéu biét trung
binh trong linh vuc k§ thuét nay trong pham vi ctia sang ché duoc mé ta trong yéu cau

bao ho kem theo cling ndm trong pham vi k§ thuat ctia sing ché.
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YEU CAU BAO HO

1.  Ché phim khang khuan dang long, chia:

mudi kim loai khdng tan trong nuéc dugc tao ra bing phan mg giita ion kim loai
c6 dac tinh khang khuén va chat dién hoat;

it nhit mot loai chit phan tan duge chon tir nhém goém polyglyxerol este clia axit
béo, diu thau dau (hoa rin) polyoxyetylen va polyoxyetylen polyoxypropylen glycol;
va

ruQu, trong do:

ham luong ruou la biang hodc 16n hon 3% khéi lugng va bing hodc nhé hon 80%
khéi luong tinh theo khdi lugng ciia toan bo ché pham.
2. Ché pham khang khuan dang 16ng theo diém 1, trong d6 ion kim loai c¢6 dic tinh
khang khuin 12 mét hodc hai hoic nhiéu loai ion dugc chon tir nhom g61n ion nhom,
ion ké€m, ion déng, jon st va ion bac.
3. Ché pham khang khuan dang long theo diém 2, trong do6 ion kim loai c¢6 dic tinh
khang khuan 12 ion nhom.
4. Ché pham khang khuan dang léng theo diém bat k¥ trong s6 cac diém tir 1 dén 3,
trong d6 chét dién hoat 1a mot hodc hai hodc nhiéu loai chit dién hoat khong ion hoa
duoc chon tir nhom gdm glyxerol este ciia axit béo, sorbitan este clia axit béo va
sucroza este cua axit béo.
5. Ché phdm khang khuin dang l6ng theo diém bét ky trong s cac diém tir 1 dén 4,
trong d6 chat phan tan la polyglyxerol este ctia axit béo.
6.  Ché phdm khang khuin dang I6ng theo diém bit ky trong s6 cac diém tir 1 dén 5,
trong do6 ty 18 khi luong gitra lugng chat dién hoat va ion kim loai 1a bang hodc 16n
hon 0,4 va bang hodc nhé hon 15.

7. Ché phidm khang khuén dang l6ng theo diém bat ky trong sd cac diém tir 1 dén 6,
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trong d6 ham luong chét phan tan la bang hoic 16n hon 0,001% khéi luong va bang
hoiic nho hon 0,3% khdi lugng tinh theo khéi lugng ctia toan bo ché pham.
8.  Ché pham khang khuén dang 16ng theo diém bét ky trong sb cac diém tir 1 dén 7,

trong d6 rugu la rugu thap c6 it hon hodc bing 3 nguyén tr cacbon.
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