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Linh vuc k§ thuit dwge dé cap

Sang ché dé cap dén dd biang bo c6 chira oligosacarit dugc polysulfat hoa co
kha ning giai phong lién tuc cdc thanh phan hoat tinh ndy. Sang ché ciing @& cap dén
phuong phép didu ché ching, phwong phap ndy bao gbm bude xir ly bang etylen oxit.
Sang ché con d& cap dén viéc st dung ching d8 chim soc vét thuong va diéu tri

va/hodc phong nglra seo va vét ran.
Tinh trang k¥ thuat ciia sang ché

Oligosacarit 1a hydrat cacbon ma sy thuy phén cua ching chi tao ra
monosacarit. Chung 13 dudng tao thanh boi sy két hop cia it nhat hai phén tir dudng
don (hay monosacarit). Oligosacarit bao gdm sucroza con dugc goi la sacaroza, dudng
kép tao thanh bdi sy ngung tu ctia 2 monosacarit: mft phén tir glucoza va mot phan tir

fructoza.

Nhidu hop chét oligosacarit dugc sulfat héa khac nhau da biét trong linh vuc va
¢6 nhidu hoat tinh sinh hoc, hoat tinh thdm my va/hoic hoat tinh trj liéu. Céc hop chét
nay cu thé 13 bao gbm céc mubdi khac nhau ctia sucroza octasulfat ching han nhu mubi
kali ctia sucroza octasulfat, mudi natri cia sucroza octasulfat, phtrc hop nhém hydroxy

ciia sucroza octasulfat hoiic mudi axit amin cuia sucroza octasulfat.

Géan day da biét v& hoat tinh c6 1¢i ciia cac hgp chit nay cu thé 1a trong vAn @&

viém da day cling nhu 12 viéc lam lanh vét thuong.

Viéc 1am lanh vét thwong 13 hién tugng sinh hoc tw nhién, md clia nguoi va
dong vat ¢6 kha nang chita lanh thuong tdn khu biét bing quy trinh stra chita va tai tao
dic thi d6i vé6i ching.

Viéc 1am lanh vét thuong ty nhién chu yéu xay ra & 3 pha lién tiép mdi pha c6

hoat tinh té bao va phén tir cia ban than n6. D6 1a cac pha li€n tiép:

Pha viém ma bt dAu tiép sau chan thuong 1a sy dién ra cta hién tugng viém va
mach trong hoat dong chéng han nhu su tao thanh cia cuc mau gém c6 khong ké
nhitng thanh phén khac fibrin qua trung gian cac yéu t6 té bao va phén tir khic nhau va

tao thanh nén tam thoi dugc goi 1a mo “fibrin” hodc mod "vang".
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Pha tao hat ma dic trung béi su thn cong & vi tri vét thuong cia nguyén bao sgi
va té bao ndi md méi cin cho su tao mach méi ciia mo bi tdn thuong. Ngay khi dugc
hoat hoa, nguyén bao sg¢i dugc bién d6i thanh nguyén bao soi co va bang cach d6 tham

gia vao sy trudng thanh cia mo hat.

Pha biéu m6 héa ma dic trung boi sy td chuc lai cua nén ngoai té bao. Vi du,
colagen typ 3 dugc thay thé bang colagen typ 1. Quan sét thdy su ting sinh cla héu hét
céc té bao. Céc t& bao nay thé hién hanh vi xam 14n trong 1in dau cta loai té bao
nguyén bao s¢i co, nguyén bao soi va ngi mo, va sau d6 cho thdy su giam di dang ké
clia hoat tinh cua chung. Pha ndy qua thoi gian dai hon din dén seo duoc tb chic lai
ma dugc 1am mém di va khong con dau khi quy trinh 1am lanh vét thuong dién ra theo
tién trinh binh thuong. Tuy nhién, & budc ndy seo bénh ly c6 thé xay ra do su thuc

hién kém ctia cac budc lam lanh vét thuong cudi cung.

Mot vai vin dé chung lién quan dén quy trinh 1am lanh vét thuong hoic seo da

dugce nghién cuu, cu thé 1a da durgc nghién ciru bai Ngudi ndp don nay.

Mdt trong sb cac vn d@ trudc tién gép phai 13 su loai bo clia md hoai tir va/hodc
fibrin trong pha viém. Qua thuc, néu quy trinh loai bé md hoai tit ty nhién la khong du,
nhd d6 mo nay bi loai bo, didu nay phuong hai dén quy trinh 1am lanh vét thuong.
Nhidu giai phap da dugc d& xuét trude ddy ching han nhur sy loai bé m6 hoai tir ¢6 tro
gitp thudc kiéu co hoc, ph'flu thuat, enzym, ty phan hity hodc sinh hoc. Tht ca ching

d&u c6 muc dich 12 loai bo vét thwong ctia md fibrin va hoai tir céu thanh cta chiing.

Tuy nhién, cac ky thuat khidc nhau nay co nhidu nhuge diém. Ching da ching
t6 1a quéa dau d6i v6i bénh nhan hodc qua thiéu hidu qua.

Céc véAn d& nay dugc giai quyét thong qua hoat dong cua cac hop chét duge md
ta trong don FR 2 956 322 cta Laboratoires URGO. Tai liéu ndy mo ta vi€c st dung
hop chit dugc chon trong sb cac oligosacarit dugc polysulfat hoa c6 tir 1 dén 4 don vi

monosacarit, mudi hoic phirc hop ctia chung lam chit loai bd md hoai tir vét thwong.

Trong s cac hop chét nay, mubi kali ctia sucroza octasulfat da dwoc biét dén
true day dé didu tri cho vét thuong trong pha phat trién théng qua tac dong ciia n6 1én
nguyén bao s¢i. Tac dong nay duge mo ta vi dy trong don sang ché EP 230 023, WO
89/05645 hodc WO 98/22114. Hop chét nay duoc st dung sau khi thyc hién su loai bo
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md hoai tr cé trg gilp cua vét thuong va do d6 sau khi loai bd mo hoai tir va/hodc

fibrin. Do d0, né duogc st dung trén vét thuong sach, da dugc loai bé mo hoai ti.

Tac dong c6 lgi 1én vigéc lam lanh vét thuong ctia mot ) hop chét trong ho
- oligosacarit dugc polysulfat héa di dugc mo ta. Vi du, cic don FR 2 824 474 va FR
2 953 522 md ta hgp phﬁn c6 chira mot minh sucralfat hodc dugc két hop voi mubi cia
kim loai chuyén tiép dé sir dung chiing trong viéc 1am lanh vét thuong, su tdi tao hodc
8 giai quyét vén d@ viém da.

Vén d& khéc cin phai giai quyét lién quan dén seo bénh ly va sy cing véan (vét

ran).
Seo bénh ly c6 nghia 14 seo teo, ¢ thé co rat hodc phi dai.

Vét ran xay ra sau khi sy kéo gian dot ngdt nhanh cta da. Sy kéo gidn nay co
thé 14 két qua clia su ting cin va/hodc su thay d6i hormon. Mbi vét kéo gidn trong
giéng nhu chd rach cta da. Trén thyuc té, mé da bi lam x4u di do hién tuong bién dbi
clia nguyén bao sgi thanh nguyén bao s¢i co. Sy cang van tao thanh dudng ké vin da
song song, kéo dai co chiéu dai 1a mt vai xen ti mét va co chidu rong 1én dén 1 xen ti
mét. Vét ran c6 thé 12 mong va hau nhu khong rd rang nhung ching c6 thé c6 chd 16m
nhé tao nén khia canh bét thudng cho da. O pha thir nhét, ban dau thay d6i tir mau hoi
hdng dén mau do tim (vét ran con non hodc viém). Theo thoi gian, ching dan dén su
thay ddi mau sic va c6 vé bé ngodi mau tréng gidng nhu ngoc trai (vét ran trudng
thanh). Sau do, vét ran trd nén kho nhin théy, nhung seo thi van con. Su thay dbi
hormon két hop véi su ting can dan dén su tAn cong ctia vét ran & nhidu phu nit trong
thoi gian mang thai. Cac yéu té di truyén ciing c6 anh hudng dén sy tin cobng cia
chung. Chung ciing c6 thé xuét hién song song v&i mot sb diéu kién sinh Iy hodc bénh
ly va co thé tao thanh chi thi triéu chimg cua bénh di truyén. Céac yéu t§ kich hoat
chinh 1a viém, tng suit co hoc va méi truong hormon. T4t ca cac yéu td nay gy ra su
kéo gidn, sy mét phuong“iluéng va su hity hoai mo cua céc soi colagen va soi elastin
ma khong pha v& mo nang dd. Vét ran c6 thé duogc so sanh véi seo (vi chung di trai
qua céac budc tao thanh gi(‘)rig'ﬁhau khi chung xuét hién sau khi tdn thuong da). Viéc
lam lanh vét thuong ctia chung hién nay la khong thé nhung c¢6 thé 1am méng di va cai
thién thuong tdn. Su didu trj chita bénh vé ban chét 1a cuc bd: diéu trj tai chd bang dan

xut cta axit retinoic hodc axit hoa qua, sir dung cach 1am bong hodc laze. Tuy nhién,
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cac phuong phap didu tri da biét cho dén nay khong thdoa méan day du vi ching khong
lu6n ludn dung chiu duoc t8t va hiéu qua cia chiing khong hoan toan théa man. Do do,
van ¢6 nhu cau phat trién san phdm cho phép phong ngira va/hodc didu tri hiéu qua vét

ran, v6i d0 dung chiu qua da chip nhén dugc.

Db bing b6 da biét, cu thé 1a trong don FR 2 956 322, c6 chita hop chét duge
chon tir nhém gdm c6 oligosacarit dugc polysulfaf héa c6 tir 1 dén 4 monosacarit,
mudi hodc dan xuét cia ching, tdt hon 13 duoc chira trong 16p phti hodic chit tAm cia
d bing bo, d& bao dam sinh kha dung hiéu qua cia thanh phan hoat tinh & vi tri sgo
ctia bénh nhén,

Pb bing b6 niy bao dam sinh kha dung lién tuc cla thanh phan hoat tinh dé
phong ngira hodc diéu tri céc van @& vé sy loai bé md hoai tir, viéc lam lanh vét
thuong, vét ran hogic seo bénlI ly. Tuy nhién, da phat hién ra ring sau thoi gian st dung
mdt vai gio, sy gidi phong ctia thanh phan hoat tinh tr& nén khong di. Ngoai ra, chi
mdt phan ctia thanh phén hoat tinh chira trong d6 bang b6 dugc giai phong 1én trén da
can diéu tri. Va sau thoi gian st dung mot vai gio dd bing b6 méi phai duge sir dung
néu mudn duy tri trén da ham lugng du cia thanh phén hoat tinh dé dat duoc hiéu qua
mong doi. Ngoai chi phi cudi ciing, su thay dbi thudong xuyén cua dd bang b6 khong
ludn ludn thich hop véi hoat dong cua nguoi dung/bénh nhan. Pé thu dugc hiéu qua
didu tri tot hon, ngudi ta da theo dudi dé phat trién dd bang b6 ¢6 sinh kha dung lién
tuc cua thanh phén hoat tinh cao hon nhidu. N6i cach khac, db bing b d& duoc phat
trién c6 ndéng dd cao hidu qua cia thanh phén hoat tinh & vi tri tdn thuong, hiéu qua
nay 1a lién tuc theo thoi gian. Két qua nay 14 nhd kha ning giai phéng cao, lién tuc cua
thanh phan hoat tinh chira trong d6 bang b6. Do d6, dd bang b6 méi cho phép didu tri
cho bénh nhin nhanh hon, hiéu qua hon.

Ngoai ra, phuong phép nay da biét trong tinh trang k¥ thuét 1a d8 khir tring d6
bang b6 bang cach xt Iy bang etylen oxit. Tuy nhién, kiéu xir Iy ndy chua bao gid
dugc ap dung cho dén nay cho dd biang b6 c6 chira oligosacarit duge polysulfat hoa.
Ngoai ra, cling chua tirng ¢0 sy @& cap hay dé xuét ndo trong tinh trang k¥ thuét ring
viéc xit 1y nay co thé kéo dai thoi gian giai phong clia thanh phén hoat tinh va lam ting
tong ham luong cua thanh phan hoat tinh dugc giai phong, ma nguoc lai. Tinh trang ky

thuat da boc 1 ring tAt ca cac phuong phap khir trung (vi du khir tring btrc xa, khir
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tring ndi hép hozc tham chi 1a khir tring bang cach st dung etylen oxit) theo ly thuyét
¢ anh huong khong thuén 1¢i 1én sy gidi phong cia thanh phan hoat tinh chtra trong
d6i twong bang bé ciia viéc didu tr nay, do kiéu khir trung 1am thoai héa ban thin
thanh phan hoat tinh hodc do né 1am thay ddi tinh chét luu bién va/hogc tinh chat cdu
trac ctia chat dan hdi vi dinh ma (c4c) thanh phan hoat tinh dwoc két hop trong d6 hodc
trén d6 (Radiation effects on polypropylene/polybutylene blends, Richard J. Rolando,
June 1993 Tappi Journal, Vol. 76, N°6 va Influence of processing conditions on
medical material degradation/failure, Michael T. K. Ling et al., Antec 200 pages 2724
to 2730).

Ban chit ky thuit ciia sing ché

Theo mot phuong an dugc wu ti€n, sang ché @ cap dén dd bing b6 c6 chua it
nhét mdt mit phan cach vi dinh, mat phan céch vi dinh nay c6 chura it nhit mot hop
chit duoc chon trong sd céc oligosacarit duoc polysulfat hoa c6 chira tir 1 dén 4
monosacarit, mudi va phitc hgp cua ching, dd bang bé nay duge xu ly bing etylen
oxit.

Theo mot phuong an-dugc wu tién, hop chét oligosacarit dugc polysulfat hoa

duge chon tir nhém gom cé:
- mudi kali cia sucroza octasulfat;
- mubi bac ciia sucroza octasulfat;
- phtrc hop nhém hydroxy ctia sucroza octasulfat.

Theo modt phuong an dugc uu tién, dd bing bo co chua hop chit duge chon
trong sd polysulfua oligosacarit c6 tir 1 dén 4 monosacarit, mubi va phirc hop cia
chiing v6i luong ndm trong khoang tir 0,5 dén 2 mg/cm’, t6t hon 1a tir 0,7 dén 1,9
rng/cmz, tét hon 1a tir 0,9 dén 1,7 mg/cmz.

Theo mdt phuong an dugce uu tién, cAu tric mit phan cach vi dinh 1a hop phén
dan hdi dinh.

Theo mdt phwong 4n duge wu tién, mat phan cdch vi dinh c6 chira:

- it nhAt mot nhya dinh héa véi luong nam trong khoang tir 10 dén 60% theo

khdi luong;
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- it nhAt mot hop chét hydrocoloit véi lwgng nim trong khoang tir 2 dén 20%
theo khéi lugng, t5t hon 1a tir 12 dén 16% theo khéi luong;

- {t nhat mot diu khoang déo héa véi lwong nim trong khoang tir 10 dén 65%
theo khéi lugng;

- it nh4t mot polyme dan hdi véi lugng ndm trong khoang tir 3 dén 25% theo

khéi luwong.
Tét hon 13, 16p chit dan hdi dinh c6 chura:

- it nhat mot chit chdng oxy héa véi lugng nam trong khoang tir 0,05 dén 1%

theo khéi lugng;

- it nhit mot nhwa dinh hoéa véi lugng nadm trong khoang tir 10 dén 60% theo

khdi lwong;

- it nhAt mot hop chat hydrocoloit voi lwgng ndm trong khoang tir 2 dén 20%
theo khdi lugng, t6t hon 1a tir 12 dén 16% theo khéi lugng;

- it nh4t mot ddu khodng déo hoa véi lugng nim trong khoang tr 10 dén 65%
theo khi lwong;

- it nhit mot polyme dan hdi v6i lwong nam trong khoéang tir 3 dén 25% theo

khéi lugng;

- it nh&t mot chit 1am n dinh v6i lwgng nim trong khoang tir 1 dén 15% theo

khdi lugng.

Theo mdt phuong én dugce vu tién, dd bang bé c6 chua it nhét mot hop chét
dwoc chon trong sb cic oligosacarit dugc polysulfat hoa c6 tir 1 dén 4 monosacarit,
mudi va phitc hop cia chung véi lugng nam trong khoang tir 1 dén 15% theo khdi
lwong, t6t hon 1a tir 5 dén 10% theo khéi luong so véi tong khdi luong ctia mit phan
cach vi dinh.

Theo mot phwong an duge vu tién, dd bang b6 c6 chira mat phén cach vi dinh it
nhit mot hop chét duge chon trong s6 céc oligosacarit dugc polysulfat hoa c6 tir 1 dén
4 monosacarit, mudi va phitc hop cia ching ma dugc két hop trong d6 hodc duge két
tia 1én d6, c6 kha ning giai phong lién tuc hop chét nay, khac biét & chd do hoa tan

cao hon hodc bang 4% trong thoi gian 5 gio, cao hon hodc bang 5% trong thoi gian 10
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gio, cao hon hodc bing 5,5% trong thoi gian 15 gid, cao hon hodc bing 6% trong thoi
gian 20 gio, chéng han nhu do dugc theo phuong phép tui, trong moi truong hoa tan
duoc tao thanh boi 40 ml nude mudi sinh 1y.

Theo mot phuong an duge wu tién, d6 bang b6 thé hién kha nang giai phong
lién tuc oligosacarit, khic biét & chd @6 hoa tan cao hon hodc bing 5% trong thoi gian
5 gio, cao hon hodc bing 5,5% trong thoi gian 10 gio, cao hon hodc bing 6% trong
thoi gian 15 gid, cao hon hodc bang 7% trong thoi gian 20 gio, ching han nhu do dugc
theo phuong phap tui, trong mdi truong hoa tan duge tao thanh boi 40 ml nude mubi
sinh ly.

Theo mot phuong an dugc uu tién cla sang ché, mit phan cach vi dinh nay
truyén lyc dinh cho b bing bo do dugc trén dia thép ndm trong khoang tir 0,5 dén
100 cN/cm, tbt hon 1a tir 5 @én 40 cN/cm.

Theo phuong 4n khac, sang ché @& cap dén d6 bang bo dé st dung trong viéc
loai bé md hoai tr hodc viéc 1am lanh vét thuong, dé st dung trong viéc phong ngira

va didu tri vét ran va dé phong ngira va dicu tri seo, cu thé 1a seo bénh ly.

Theo phuong 4n cubi cling, séng ché d@ cap dén phwong phép san xuét d6 bang

bd, bao gom budc:

(a) két taa 1én hoic két hop vao mit phan cach vi dinh cia dd bang bo it nhét
mot hop chit dugc chon trong sb cac oligosacarit dugc polysulfat hoa co tir 1 dén 4

monosacarit, mudi va phtrc hop cta ching;
(b) xir ly dd bing b6 bang etylen oxit.

Theo mdt phuong an duge vu tién, bude (b) cia sy xur ly bang etylen oxit bao

gdm it nhat cac budc sau:
(i) budc xtr ly so bd;
(ii) bude bdc 10 voi etylen oxit;
(iii) budce suc rua.

Theo mdt phuwong an dugc vu tién:
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- & budce xir Iy so b (i) dd bang b6 hodc 16p hoat tinh duge dua vao nhiét do
nim trong khoang tir 25 dén 60°C va @6 4m tuong d6i nim trong khoang tir 50 dén

95% trong thoi gian nam trong khoang tir 5 dén 15 gio;

- bude (ii) bao gdm budc xit ly bang etylen oxit thé khi & 4p suét cao hon hodc
bing 92kPa (trong duwong 920 mBar) trong phong c6 do 4m tuong ddi cao hon hogc
bing 50% & nhiét do cao hon hoiic bing 30°C, va trong thoi gian it nhat 12 2 gio;

- bude (iii) bao gdm it nhét hai trinh tu lién tiép phun ni to sau d6 la gidn no.

Theo phuong an cubi cing, séng ché @ cap dén phuong phap phong ngira
va/hodc didu tri thAm my vét ran hoic seo hoic da thuong tdn do vét ran, phuong phap
ndy bao gdm budc d4p dd biang bo vao (cac) ving da quan tdm. Phuong phép nay co
thé 4p dung dugc dé phong ngtra va/hodc didu tri thAm my cho seo hodc da thuong ton.
M35 ta viin tit cac hinh vé

Fig.1 13 d thi minh hoa bién dang d6 hoa tan khong tich liiy dugc biéu thi
dudi dang % cia thanh phén hoat tinh dugc gidi phong tir dd bang bé duge mo ta trong
Vidu1lvaVidu?2.

Fig2 1a dd thi minh hoa bién dang dd hoa tan khong tich Iity dugc biéu thi
theo pg/ml cuia thanh phén hoat tinh dugc giai phong tir d6 bang bé duge md ta trong
VidulvaVidu2.

Fig.3 1 dd thi minh hoa bién dang do hoa tan tich Ity dugc biéu thi dudi dang
% ctia thanh phan hoat tinh dugc giai phong tir d6 bang bé duge mo ta trong Vi du 1
va Vi du 2.

Fig.4 13 dd thi minh hoa bién dang do hoa tan tich lily dugc bicu thi theo
pg/ml cia thanh phan hoat tinh dugc giai phong tir d6 bang bo dugc md ta trong Vi du
1vaVidu?2.

Trong tit ca c4c hinh v&, E1 ding dé chi dd bang b6 trong Vi du s6 1 (theo séng
ché) va E2 diing @& chi d6 bang b6 trong Vi du s6 2 (so sanh).

M ta chi tiét sang ché

Céc dic diém va wu diém khac ciia sang ché s& trd nén rd rang hon khi doc phin

mo ta dudi déy vé& mot phuong 4n duge wu tién cla sing ché dugc 14y 1am vi du va ¢6

tham khao dén cac hinh v& kém theo.
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Pidu ngac nhién nhét 1a ngudi nop don da phdt trién d6 bang b6 méi c6 chira
mit phan cach vi dinh c6 chira oligosacarit dugc polysulfat héa cé kha ning giai

phéng cao, lién tuc thanh phén hoat tinh.

P bang bé nay thu dugc bang cach st dung phwong phap bao gdm bude két
tta lén hodc két hgp vao mit phan cach dd bang bé du dinh dé tiép xtic véi da hodc vét
thwong it nhit mot hop chét duoc chon trong sd cac oligosacarit dugc polysulfat hoa
c6 tir 1 dén 4 don vi monosacarit, phuong phép nay con bao gbm bude xit ly bang
etylen oxit. |

Pd bang bo nay cé chira it nhit mot hop chét dugc chon trong s cac
oligosacarit dugc polysulfat hoa c6 tir 1 dén 4 monosacarit, va chiing thé hién su giai
phong 1ién tuc cao hon cuia céc thanh phan hoat tinh so véi dd bang b6 ma khong dugc

xtt ly bang etylen oxit.

Do bing bé theo sang ché ¢6 chira va duge didu ché tir it nhit mot hop chét
duoc chon trong sb cic oligosacarit dugc polysulfat héa co tir 1 dén 4 don vi

monosacarit, mudi va phtrc hop cia ching.

Oligosacarit ma c6 thé dugc sir dung trong sang ché 1 oligome dugc tao thanh
boi tir 1 dén 4 don vi monosacarit, va tot hon 12 1 hodc 2 don vi monosacarit, thuong
duoc lién két voi nhau thong qua lién két glycosidic alpha hodc beta. Néi cach khac,
ching 1a mono, di, tri hodc tetra—sacarit, va t6t hon 13 mono— hodc disacarit. Khong c6
gidi han cu thé v& ban chét cta don vi monosacarit cia cac polysacarit nay. Tt hon 1a

chung 1a pentoza hodc hexoza.

Vi du v& monosacarit c6 thé k& dén 1a glucoza, galactoza hodc manoza. Vi du
vé disacarit c6 thé 13 maltoza, lactoza, sucroza hodc trehaloza. Vi du v¢ trisacarit c6
thd k& dén 13 melezitoza. Vi du vé tetrasacarit c6 thé ké dén 1a stachyoza. Tot hon 14,

oligosacarit 1a disacarit, tot hon nita 13 n6 1a sucroza.

"Oligosacarit dugc polysulfat héa" c6 nghia la oligosacarit ma it nhét hai va tbt
hon 13 tt ca cdc nhom hydroxyl ciia mdi monosacarit cia n6 duge thé bing nhém
sulfat. Tét hon 13, oligosacarit duge polysulfat hoa 1a sucroza octasulfat.

Oligosacarit dugc polysulfat hoa duge st dung theo sang ché c6 thé & dang

mudi hodc phirc hop.

-10-



27695

Nhin chung, trong ban md ta ndy, cach dién dat "oligosacarit dugc polysulfat
héa" bao gom mudi va phirc hop ctia cac hgp chat nay.

Vi du vé mubi c6 thé k& dén 1a muéi kim loai kiém ching han nhu mudi natri,
mudi canxi hodc mubi kali; mu6i kim loai chuyén ti€p chdng han nhu mudi bac, mudi
kém va mudbi axit amin.

Vi du vé phirc hop nay co thé ké dén 13 phirc hop v6i nhom hydroxy.

Hop chét dwoc dic biét wu tién dé thyc hién sang ché 1a nhu sau:

- muodi kali ctia sucroza octasulfat,

- muoi bac cua sucroza octasulfat,

- phirc hgp nhdém hydroxy cua sucroza octasulfat thuong duge goi 1a sucralfat

(dbi v&i nhom sulfat sucroza).

Tét hon 13, hop chét duge chon trong sb céc oligosacarit dugc polysulfat héa c6
tir 1 dén 4 monosacarit, mubi va phirc hop cia chung dugc sit dung dé san xuét dd

bing b ¢ dang dwoc micron hoa.

Hop chét duge md ta & trén co thé duge str dung mot minh hodc trong hdn hop,
hoiic két hop véi mot (hodc nhidu) (cac) thanh phan hoat tinh khac cho phép sy lam
lanh vét thwong xay ra hodc dugc ting tbc hodc c6 thé dong vai tro c6 loi trong vige
didu tri vét thwong, hodc ¢6 thé diéu tri va/hodc phong ngira vét ran hodc seo du ¢6 13

bénh ly hay khong,
Trong sb céc thanh phén hoat tinh nay c6 thé 14y vi du cu thé 1a:

- chét khang khuan chéng han nhu mudi hodc phirc hop bac (ching han nhu bac
sulfat, bac nitrat, bac sulfamit hodc zeolit ¢4 chira bac), mubi k&m hoidc déng,
metronidazol, neomyxin, penixilin, axit clavulanic, tetraxyclin, mynoxyclin,

clorotetraxyclin, aminoglycosit, amikaxin, gentamixin, vi sinh vat ¢6 1¢i;

- chét sat trung chéng han nhu clohexidin, trichlosan, diguanua, hexamidin,

thymol, lugol, povidon—iot, benzalkoni va benzethoni clorua;

- chit giam dau ching han nhu paraxetamol, codein, dextropropoxyphen,

tramadol, morphin va dan xuat ctia chiing, corticoit va din xuat cia chiing;
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- chét gy mé cuc bd ching han nhu lidocain, benzocain, dibucain, pramoxin

hydroclorua, bupivacain, mepivacain, prilocain, etidocain;

- chit chéng viém ching han nhu thudc chbéng viém khong steroit kNSAID),
aspirin hodc axit axetylsalixylic, ibuprofen, ketoprofen, flurbiprofen, diclofenac,
axeclofenac, ketorolac, meloxicam, piroxicam, tenoxicam, naproxen, indomethaxin,
naproxxinod, nimesulid, xelecoxib, etoricoxib, parecoxib, rofecoxib, valdecoxib,
phenylbutazon, axit niflumic, axit mefenamic.

Hién nhién 13, hop chit dugc st dung cho dd bang b6 theo sang ché ciing c6 thé
duoc sit dung két hop v6i mot hoge nhidu hop chit khac da biét vé tac dong clia ching

trong pha loai bo md hoai tir, vi du:
- enzym;
- ure.

Hop chat oligosacarit dugc polysulfat hoa dugce st dung cho db bang bé theo
sang ché cling ¢ thé dliqc str dung két hop v6i mot hodc nhidu hop chét khéac da biét
dé diéu trj vét ran, chéng han nhu:

- dAn xudt cua axit retinoic;

- axit hoa qua.

Hop chit oligosacarit dwgc polysulfat héa duge st dung cho dd bang b6 theo
sang ché ciing c6 thé duoc sir dung két hop véi mot hodc nhidu hop chit khac da biét
vé tac dung 1am lanh vét thuong ciia ching, chéng han nhu:

Retinol, vitamin A, vitamin E, N-axetyl-hydroxyprolin, c_hét chiét cta centella
asiatica, papain, tinh diu cua cdy xa huong, cdy tram hoa luc, cdy mé diét huong, cay
x6 thom, axit hyaluronic, alantoin, ure, enzym thiy phén protein ching han nhu

streptokinaza, trypsin hodc colagenaza, cht trc ché proteaza.

Theo sang ché, hop chét oligosacarit dugc polysulfat héa dugc hop nhét trong
dd bing bo thong qua 16p phi hogc chit tim ma 1a thanh phan ctia m3t phan céch vi
dinh.

D0 bing b6 theo sang ché c6 nghia 12 dung cu y té bat ky thudc loai 6 bing bo

¢6 chira it nhat mot mat phan cach vi dinh.
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Cu thé 13, sang ché ap dung cho d6 bang b duge st dung @8 didu tri cho vét

thuong, va @6 bing bo duge sir dung d8 diéu tri seo, miéng dép thdm my.

Viéc Iua chon db bang bé phu thudc vao loai vét thuong can diéu tri. Vi dy, do
bing b6 thdm hit duoc vu tién dé didu tri cho vét thuong bdi vi ching thudng tinh ro

ri cao trong pha loai bé mo hoai tir.

Tét hon 1, dé thic ddy su tic dung nhanh, hop chét oligosacarit dugc polysulfat
hoa nay (hodc 16p phu hodc chit tAm c6 chira ching) duge két hop trong 16p 6 bing
bo ma s& tiép xiic v6i da hode duge két tia 1én bé mit ctia dd bang bé ma s& tiép xuc
voéi da.

K§ thudt két tia da dwoc biét rd dbi véi ngudi c6 hiéu biét trung binh trong linh

vuc va duge mo ta vi du trong don sang ché WO 2006/007844.

Tét hon 13, néu hop chét oligosacarit dugc polysulfat hoa khong duge chura
trong 16p phu hodc chit tAm thi né duoc két tia 1én bé mit cia 16p dy dinh a8 tiép xtc
v6i da, 16p ma s€ duge 1a dbi twong ctia budc phi hodc tAm trudc bang 16p phu hodc

chét tim khong chira hop chét oligosacarit duge polysulfat hoa:

— & dang long, vi du bing cach lam bay hoi dung dich hogc huyén phi ¢6 chira
ching;

— hodc & dang ran, vi du bang cach sang va/hodc phun bot c6 chira chung.

Mt khéc, ¢ hinh dang trong d6 hop chét oligosacarit dugc polysulfat héa dugc
bao gdm san trong 16p phu hodc chit tAm, chit nay dwoc két tia 1én bé mit clia 16p du
dinh dé tiép xtic véi da mot cach lién tuc (thong qua 16p phi hop nhét, 16p pht khéi

hodc s¢i ngang) hodc khong lién tuc (thong qua bing phu song song).

Ciing co thé tao ché phim hop chét oligosacarit dugc polysulfat hoa truc tiép

trong hop phan cia 16p cu thé cua dd bang bo trong qué trinh san xuét chiing.

Ham luong hop chét oligosacarit dugc polysulfat héa duge st dung cho d
bang bd duge diéu chinh twong quan v6i dong hoc giai phong mong mudn. Tt hon 13,
d6 bing bé dugc cung clp sin dé co chira thanh phén hoat tinh oligosacarit dwgc
polysulfat héa véi luong nam trong khoang tir 0,5 dén 2 mg/em?, tét hon 1a tir 0,7 dén
1,9 mg/cmz, t5t hon 13 tir 0,9 dén 1,7mg/cm2. Gia tri nay twong quan vdi dién tich bé

mit hoat dong ciia dd biang b6 tirc 1a bé mit duoc du dinh dé gidi phong thanh phan
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hoat tinh, phin khong hoat dong cua dd bang bé con dugce goi 1a "duong vién", thuong

13 phan cho phép ¢ dinh chiing xung quanh khu vue can diéu tri.

Khi duge st dung trong mdt phan cia d6 bang bo, hop chét oligosacarit dugc
polysulfat héa dugc két hop vé6i lugng sao cho lwgng duge gidi phong cua hop chit
ndy ndm trong khoang tir 70 dén 140 pg/em?, tot hon Ia t 80 dén 130 ng/em?® sau 24

gio. Gia tri nay lién quan dén bé mat hoat dong ciia dd biang bé.

Db bing bo theo sang ché c6 chira it nhat mot cdu tric mit phan cach vi dinh
ching han nhu 16p dan hdi ma oligosacarit dugc polysulfat héa dugc két tta hoiic duge

két hop trén d6 hogc trong do.

Trong sb céc dd bing b6 da biét ma c6 thé duge st dung trong séng ché, do

biang bé duoc dé cap dén c6 thé duoc 1am bing, vi dy, cac thanh phén cia sau day:

Mang polyuretan, ching han nhu san phidm bén trén thi truong cia héng
Smith&Nephew c6 tén thuong mai & Opsite®, hodc cua héng 3M c6 tén thuong mai
1a Tegaderm® hodc cua hang Laboratoires URGO ¢6 tén thuong mai 14 Optida®. Db
bing b6 ndy dugc tao thanh bdi mang trong sudt mong (& mirc do tir 20 dén 50 pum)
cua polyuretan co bé mit dinh. Tinh trong sudt ciia chung cho phép quan sét bang mét
d6i v6i khu vyc can diéu tri. Mang polyuretan ndy 1a mang ban thdm; ching c¢6 thé
thdm duoc dé trao dbi khi va khong thdm chat long va vi khuén. Ching truyén sy béo

vé co hoc hién tugng chong lai sy ma sét, co xat va truot.

Db bang b6 té bao hydro, ching han nhu san pham ban trén thi trudong ciia hang
Mblnlycke c6 tén thuong mai 12 Mepilex® hogc cua hang Smith & Nephew c6 tén
throng mai 1a Allevyn®, hodc cua hang Laboratoires URGO c6 tén thuong mai la
Cellosorb®. Dd bing b6 nay thuong duoc tao thanh béi vét lidu 16t ma c6 thé 1a mang
polyuretan hodc vai khong dét, cua 16p thdm hat ma c6 thé 13 bot polyuretan. Mat ctia
16p thim hut nay dwoc dy dinh dé tiép xtc v6i vét thuong co thé dugc phu bing chét
phtt ma co thé hodc c6 thé khong vi dinh. Do bang b6 nay c6 kha nang thdm hut cao

bing cach mao din va/hodc luu giit trong cu triic té bao hydro.

Db bing bo sgi hydro, vi du d6 bang b6 sgi hydro ban trén thi truong cia héng
Convatec c6 tén thuong mai 12 Aquacel®. Pd bang bé nay 1a s¢i khong dét cla

hydrocoloit tinh khiét (natri carboxymetylxenluloza). P bang boé nay c¢6 d wa nudc
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cao va duoc bién ddi thanh gel dinh két khi tiép xtc v6i chat ro ri. Ching c6 kha néng
A M

thAm hut rit cao va ciing cho phép "bay" vi khuin bang cach d6 kiém soat su tap

nhiém vi khuan.

Anginat, ching han nhu san phim ban trén thi truwong clia hang Smith &
Nephew c6 tén thuong mai 1a Algisite® hogc cta hang Coloplast c6 tén thuong mai la
Seasorb® Soft hodc cia hing Laboratoires URGO c¢6 tén thuong mai 1a Urgosorb®.
P bing b6 nay thuong & dang gac hodc vat liéu dung dé nhdi. Chﬁhg duogc tao thanh
béi polysacarit tw nhién va gel khi tiép xtc vai chét ro ri. Chiing c6 kha ning thdm hut

rAt cao va ciing c6 thé "bay" vi khuan bang cach d6 kiem sodt sy tap nhiém vi khuan.

Db bing bé Hydrocoloit, ching han nhu san pham c6 bén trén thi truong cla
hang Convatec ¢6 tén thwong mai 12 Duoderm® hodc cua hang Coloplast cé tén
thuong mai 13 Comfeel® hodc cua hang Laboratoires URGO ¢6 tén thuong mai 1a
Algoplaque® hodc, dbi v6i dai ching, san phdm bén trén thi truong cia hing Johnson
& Johnson ¢6 tén thwong mai 14 Compeed® hodc clia hing Laboratoires URGO c6 tén
thuong mai 14 URGO® Ampoules. Cac san phim niy thuong dugc tao thanh boi vat
liéu 16t ma 13 mang polyuretan va boi chét dan hdi dinh c6 chira hydrocoloit. DS bang
b6 nay wa nude va chit dan hoi dinh ma c6 chia gel hydrocoloit khi tiép xuc véi chét

ro ri. Chung dinh vao da khoe manh chit khdng dinh vao vét thuong.

Db bang bo theo sang ché chang han nhu dd bang b6 di duge mo ta cb chira it
nhit mot cdu tric mit phan cach vi dinh, vi dy, 16p dan hdi ma dugc két tua 1én d6
hoic oligosacarit dugc polysulfat hoa dugc két hop trong doé. Mit phén cach vi dinh

ndy duge dy dinh dé tiép xic véi da hodc véi vét thuong.

Pé tranh 1am hai dén m6 khoe hodc mép cia vét thuong, cu thé 1a khi thao dd
bing b6, dugc uu tién 1 chét dinh c6 tinh chét dinh vao da ma khong dinh vao vét
thwong, Vi du vé chét dinh nay c6 thé k& dén 1a chét dinh c6 chira chét dan hdi silicon

hodc polyuretan chéing han nhur gel silicon hodc polyuretan va chét dinh hydrocoloit.

Tt hon 13, b bang b6 theo séng ché c6 chita mit phan cach vi dinh dugc chon
trong sd 16p hogc hop phan cia chit dan hoi dinh, trong d6 (céac) hop chét oligosacarit
dugc polysulfat hoa duge két hop.
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Hop phﬁn dan hdi dinh nay dugc tao thanh badi nén dan hoi c¢6 chira mot hoic
nhidu chét dan hdi dugc chon trong sb polyme khéi poly(styren—olefin—styren) két hop
v6i mot hodc nhidu hop chét dugc chon trong sé diu déo hoa vi du dau khoéng cling
nhu dugce két hop véi nhua dinh hoa hodic véi luong tdt hon 14 nho véi hydrocoloit (tir
3 dén 20% theo khdi lugng) ching han nhu natri carboxymetylxenluloza va, néu can,

chét chéng oxy héa.

Ché phém ctia chét dan hdi dinh da duoc biét rd va duoc md ta vi du trong don

sang ché FR 2 916 356.

Hop chét oligosacarit duge polysulfat hoa tdt hon 13 duge sit dung véi lugng
ndm trong khoang tir 1 dén 15% theo khdi lugng, tét hon nita 1a tir 5 dén 10% theo

khéi lwong so véi tbng khéi lwgng ctia hop phan dinh.

Tét hon 13, trong dd bing b6 theo sang ché, 16p chét dan hdi dinh cu thé 1a c6
chita céc thanh phan sau ddy: hop chét dan héi, hydrocoloit, it nhét mt nhya dinh hoa
va it nhit mot dau déo hoa. Ngoai ra, n6 c6 chira it nhét mot hop chét dugc chon trong
sb céc oligosacarit dugc polysulfat hoa cé tir 1 dén 4 monosacarit, mubi va phirc hgp

cua chung.

Chét dan hdi dinh cho phép tao ché phim cua 16p mat phan cach vi dinh duge
tao thanh bdi nén léng—colloit cho phép dé dang 4p dung cling nhu 14 dinh vi va thao
theo cach khong gy chan thuong dd bing bé. Sy dinh vi tam thoi ndy c6 thé ciing
gitp cho ddi trgng mang hogc ngudi ding ghn db bang bo bang cach st dyng phuong
tién gin khac, vi du dé bao dd bing b6 bing phuong tién ngin gilt hodc bing
dinh.trong trudng hop nay, 16p mat phan cach co thd duge lya chon sao cho dd bing
b6 ¢6 kha niang dinh nhu do dugc bing phuong phap dia thép nim trong khoang tir 0,5
dén 100 ¢N/em, tét hon 1a tir 5 dén 40 cN/cm. Kha nang dinh dugc do nhu dugc mo ta
bdi EN 1939 tiéu chudn trong d6 miu dd bing b6 co chiéu rong 12 20 mm va ¢6 chiéu
dai 12 150 mm duoc dit 1én dia thép va sau 10 phit kha ning dinh duge do bing cach
sir dung luc & tbe do tach roi 1a 100 mm/phit va goc bang 90°. Hop chét dan hoi c6
nghia la tAt ca cac polyme ba khéi poly(styren—olefin-styren), tily y duoc két hop véi
copolyme hai khéi. Copolyme ba khéi c6 thé 12 copolyme khéi poly(styren—etylen—
butylen—styren) da biét 1a SEBS, dugc ban véi tén thuong mai la Kraton G1651®,
Kraton G1654® hodc Kraton G1652®. Copolyme hai khéi c6 thé 1a poly(styren—
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etylen—propylen—styren) copolyme khéi ciing da biét dudi dang SEPS. Hop chit dan
hdi c6 thé ciing duge chon trong s6 chit dan hoi thudc ho copolyme ba khéi
poly(styren—isopren—styren) (viét tit 1a poly(SIS)) va hén hgp ciia copolyme ba khoi
poly(SIS) va copolyme hai khéi poly(styren—isopren).

Hydrocoloit c6 nghia 1a hop chét hydrocoloit thich hgp bit ky vi du pectin,
anginat, gdbm thyc vat ty nhién (gobm Karaya), din xuét xenluloza ching han nhu
carboxymetylxenluloza va mubi kim loai kiém cua ching (mudi natri hogc mudi canxi
cua carboxymetylxenluloza da biét v6i tén goi 1a CMC Blanose 7TH4XF®), va polyme
tbng hop c6 chira mubi cua axit acrylic siéu thdm hut ching han nhu khéng ké nhitng
thamh phén khdc sén phém ban trén thi truong cua hing BASF® co tén thuong mai 1a
Lugquasorb 1003®, hogc cua hang CIBA Speciality Chemicals® c6 tén thwong mai la
Salcare SC91®, va hdn hop cta cac hop chét nay. Hydrocoloit tbt hon 13 dugc st dung
& dang hat dé didu ché hgp phan dinh.

Nhua dinh héa-chira trong hop phin ciia chit hydrocoloit dinh dugc chon cu thé
| 1a tir trong sb céc polyisobutylen khéi luong phan tir nho. Nhin chung, t6t hon 1a sir
dung nhya dugc hydro héa chéng han nhu nhya Escorez® series 5000, va t5t hon nita
1a nhya Escorez 5380®.

Trong sb cac dau déo héa ma co thé duogc sir dung dé thyc hién sang ché, c6 thé
ké dén 1 ddu khoang, polybuten hogc dan xudt phtalat. Tét hon 1a déu khoang déo hoa
duogc stt dung duoc chon trong s& san phdm bén trén thi trudng ciia hang Shell® c6 tén
thuong mai 13 Ondina 917®, Ondina 919® hogc Ondina 933®. Theo mot phuong an
cu thé, luong dugc chon cia diu Ondina® c6 thé dugc thay thé bang lugng twong

dwong cia Codex A® Vaseline c6 ban trén thi trudng clia hdng Aiglon®.

. Lop chét hydrocoloit dinh c6 thd c6 chira hop chit khac ching han nhu chit

chéng oxy héa, chit 1am én dinh va hop chét déo héa.

"Chét chbng oxy hoa" c6 nghia 1a phén tir b4t ky ma 1am gidm hogc ngan chin
su oxy hoa cia cdc thanh phén héa hoc khéc. Chét chdng oxy héa c6 thé dugc chon
trong s6 chét chéng oxy hoa phenol ching han nhu san phim c6 ban trén thi trudng vi
du ctia hing CIBA-GEIGY® c6 tén thuong mai la Irganox 1010®, Irganox 565® va
Irganox 1076® va chit chéng oxy hoéa c6 chira luu huynh ching han nhu kém

dibutyldithiocarbamat vi du c6 bén trén thi trudng cla hing AKZO® c6 tén thuong
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mai 18 PERKACIT ZDBC®. Tét hon 1 chit chdng oxy héa dugc sir dung 1a Irganox
1010®.

Chét 1am dn dinh ¢6 nghia 12 hop chét bat ky cho phép tbi wu héa tbe do tao gel,
kha ning tAm wét va thim chi 1a sy giai phong cta céc thanh phan hoat tinh ma c6 thé
duoc chira trong hop phan, ching han nhu polyme SEPINOV® EMT 10 ban trén thi
truong cia hang SEPPIC, cling da biét dudi dang copolyme cua mudi cta axit 2—
mety1—2[(1—0xo—2—propeny1)aﬁ1ino]—l—propansulfonic va este cia 2-hydroxyetyl cua
axit propenoic.

Tét hon 13, ngoai (cc) oligosacarit dugc polysulfat héa, 16p chét dan hoi dinh
v& co ban c6 chira:

it nhét mot nhya dinh héa véi lwong nim trong khoang tir 10 dén 60% theo khoi

luong;

it nhat mot hop chit hydrocoloit véi lwgng nim trong khodng tir 2 dén 20% theo
khéi lwong, tbt hon 1a tir 12 dén 16% theo khdi luong;

it nhit mot diu khodng déo héa véi lwgng nim trong khoang tir 10 dén 65%

theo khéi lugng;

it nhat mot polyme dan hdi véi luong nim trong khoang tir 3 dén 25% theo khbi

lugng.

Tét hon 13, néu hop chat oligosacarit dugc polysulfat hoa duge chira trong 16p

chat dan hoi dinh, chat nay vé co ban c6 chira:

it nhat mét nhua dinh héa voi luong ndm trong khoang tr 10 dén 60% theo khi

luong;

it nhét mét hop chit hydrocoloit véi lugng nim trong khoang tir 2 dén 20% theo
khéi Tugng, tét hon 1a tir 12 dén 16% theo khdi lugng;

it nhat mot dau khoang déo hoéa véi lugng ndm trong khoang tr 10 dén 65%

theo khéi lugng;

it nhat mét polyme dan hdi v&i luong nim trong khoang tir 3 dén 25% theo khbi

luong;
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oligosacarit dugc polysulfat héa véi lugng nam trong khoang tir 1 dén 15% theo
khéi luong.

T6t hon 13, ngoai (cac) oligosacarit dugc polysulfat hoa, 16p chét dan hdi dinh
vé co ban ¢ chua:

it nhat mot chat chdng oxy héa véi lugng nam trong khoang tr 0,05 dén 1%
theo khdi lugng;

it nht mot nhya dinh héa véi lugng ndm trong khoang tir 10 dén 60% theo khdi

lugng;

it nht mot hop chét hydrocoloit véi lugng nim trong khoang tir 2 dén 20% theo
khéi lugng, tét hon 14 tir 12 dén 16% theo khéi luong;

it nhdt mot ddu khoang déo héa véi lugng nim trong khoang tir 10 dén 65%
theo khéi lwgng;

it nhat mot polyme dan hdi v6i lwong nim trong khoang tir 3 dén 25% theo khéi

lugng;

it nhat mot chéat 1am 6n dinh véi lugng nam trong khoang tur 1 dén 15% theo

khéi lwong.

Tét hon 13, néu hop chét oligosacarit duge polysulfat hoa dugc chira trong 16p

chét dan hdi dinh, chét nay vé co ban c6 chua:

it nhat mot chét chdng oxy héa véi lugng ndm trong khoang tir 0,05 dén 1%

theo khéi luong;

it nhat mot nhya dinh héa véi lugng ndm trong khoang tir 10 dén 60% theo khéi

luong;

| it nhat mot hop chét hydrocoloit véi lwgng ndm trong khoang tir 2 dén 20% theo
khéi lugng, t6t hon 1a tir 12 dén 16% theo khdi lugng;

it nhat mot diu khoang déo héa véi lugng ndm trong khoang tr 10 dén 65%
theo khéi lrong;

it nhat mot polyme dan hdi véi lwong ndm trong khoang tir 3 dén 25% theo khdi

luong;
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it nhat mot chét 1am dn dinh v6i lugng nim trong khoang tir 1 dén 15% theo
khdi lwong;
oligosacarit dugc polysulfat héa véi lwong nim trong khoang tir 1 dén 15% theo

khéi luong.

Theo sang ché, 16p mat phan cach vi dinh, d6i khi con dwgc goi 1a chét vi dinh,
c6 thé tiy y duge két hop véi it nhit mot trong sb cac hop chit duge chon tir nhém
gdm c6 lé’p- vat lidu 16t, 16p thdm hut va lu6i khong thdm hut. T6t hon 13, 16p mét phén
cach vi dinh duge két hop véi 16p thAm hit mot minh, hodc véi 16p vt ligu 16t, luGi
khong thdm hit va 16p thAm hut, hodc véi 16p vat liéu 16t mot minh hodc véi 16p vét
liéu 16t va 16p thdm hut.

"Lép vat liéu 16t” c6 nghia 1a 16p ma, theo sang ché, c6 thé dugc tao thanh boi
vét liéu polyme c6 ban chit khac nhau vi du polyamit, polyuretan, polyeste, polyete,
polyvinyl clorua, polyvinyliden clorua, rugu polyvinyl, polyvinyl axetat, polystyren,
polyvinyl florua, polyolefin vi du polyetylen hodc polypropylen, nguyén li¢u c6 chua
copolyme polyete polyeste, polyeste hodc copolyme polyete polyuretan, copolyme

polyete polyamit,

Lop vat ligu 16t co thé duoc tao thanh béi vai trong vat lidu déo, gr?m nhu la
khong co gidn, khong dan hdi. Vat lidu 16t nay & dang vai véi ludi co 18 16n va c6 thé
thu dugc bang cach sir dung k¥ thuat dan hodc dét cho phép ludi co 16 thu dugc o
dang can dbi, hinh vuéng hogc hinh da giéc. Trong truong hop dét, ludi co thé dugc
cung ¢b bang c4ch bao chi xung quanh dé thu duge do bn dinh kich thude tét. C& ludi
14 ¢& sao cho dién tich bé mat don vi cla 16 nim trong khoang tir 0,2 dén 10 mmz, tdt
hon 13 tir 0,5 dén 10 mm? va 6t hon nita 1a tir 0,5 dén 3 mm®, ty 1¢ 13 ca véi (ty 1¢ cla
dién tich bé mat 18 voi téng dién tich bé mat) nam trong khoang tr 50 dén 90%. Soi
duoc st dung dé san xudit vai t6t hon 12 soi tao lién tuc ¢ tao hau nhu khong co gidn,
khong dan hdi, d gidn hogic giéi han bén lau dai 1a nho hon 35%. Soi tao lién tyc ¢6
nghia 1a s¢i dugc tao thanh bdi mot hodc nhiéu tao xo#n dai; viéc lua chon tao dai
tranh dugc vide sit dung soi nhd ngén ma c6 thé bi tach ra khoi vét liéu 16t va bi phan
tan & sat b mat tiép xic véi vét thuvong. Ciing vi ly do nay, nguyén liéu thanh phén
cta soi tdt hon 13 thude loai ky nude, c6 ban chét nhén tao hodc téng hop; cac thanh

phdn nay ching han nhu polyeste, polyamit, xenluloza axetat cho phép thu dugc tao va
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soi nho dai c6 it soi nhé hon 14 s¢i thu dugc tir s¢i nho ngén vi du. Viéc lya chon mot
s6 nguyén ligu tdng hop ching han nhu polyeste ciing dem lai kha néng lién két nhiét
chu trac ludi c6 16 cha vat lidu 16t. Vai ludi co 15 t6t hon 14 dugce san xuét béng cach su
dung soi c6 cung ban chét nhung ciing c6 thé st dung vai duoc lam bang, vi du, soi
doc va sgi ngang c6 ban chit khac. Ban chét ctia soi co thé 1a loai polyeste cia
polyetylterephtalat, polyamit hodc xenluloza axetat vi duy; t8t hon 1a vai ludi c6 16
dugc st dung vé&i soi duge lién két nhiét lién tuc trong polyeste (Tergal hodc
polyetylterephtalat), vi du nhw vai c6 ban trén thi truong c6 tén thuong mai 13 vai sa cd
khéi luong gam ndm trong khoéng tir khoang 20 dén 80 g/m? va t6t hon 1a tir 30 dén
80 g/m®. Vai nay, ma trong tyc té khong co gian theo chidu doc va chidu ngang, c6 uu
diém 12 dB gia cong hon so v6i vai dan hdi va thu dugc 16p phu can di hon cla soi.

Lép vt liu 16t c6 thé duge pha hodic khong duge phu bang chét dinh 1én mat
du dinh dé tiép xtic v6i da hodc vét thuong.

Lép vat liéu 16t co thé 1a mot 16p hodc nhiéu 16p, ching han nhu mang hai 16p
vi du 16p thir hai ciia né tao thanh bé mat ddi dién véi bé mat dw dinh dé tiép xuc véi
da hodc vét thuong. Lép tha hai nay co thé duoc tao thanh bdi nguyén liéu polyme ¢
cing ban chit nhu nguyén liéu da duoc d& cap hoic c6 ban chét nhu gidy ma c6 thé 1a
hodc khong phai 13 gidy silicon.

Tbt hon 13 16p vat ligu 16t co thé dugc tao thanh béi mang lién tuc va vit liéu
gia c¢b c6 16 thung dugc phu bang gel silicon dinh thudc loai polydimetylsiloxan, c6

ban trén thi trudng c6 tén thuong mai 1a Novésil® by Zodiac®.

Trong trudng hop nay, 16p c6 thé dugc tao thanh béi mang hogc phirc hop bét
ky tich hop mang. Trong s6 c4c mang ma c6 thé duge st dung, vi dy, c6 thé ké dén 13

mang trong polyuretan, polyeteuretan, polyeteamit, hodc polyeteeste.

Vit lidu gia cb ¢6 thé duge tao thanh béi nguyén liu c6 16 thing bét ky ching
han nhuy mang da duc 18, ludi déo nhiét, vai dét, vai dan, hodc vai khong dét t6t hon 1a
dan hdi dé duy tri mot cach tét nhat dd bing b6 trén da. Mang da duc 18 c6 thé 1 bang
polyetylen hodc polypropylen, vi du. Vai dét co thé 1a bing polyetylen terephtalat hodic

polyamit, vi du.
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L6p thdm hit theo sing ché c6 nghia 12 nguyén liéu bét ky hodc dang két hop
cua cac nguyén liéu dugc sir dung @2 san xuét 16p thAm hit trong linh vyc d6 bing b6

hodc san phdm vé sinh ching han nhur vai ¢6 tuyét.

Trong sb cac nguyén liéu nay, bot thidm hut va nude c6 thé duge ké dén, vi du
bot polyuretan, nguyén li€u dét cu thé 12 vai dét va vai khong dét ¢ chira soi nhd thAm
hut ho#ic s¢i nho tao gel, nguyén liéu si€u thdm hut vi du c6 chira polyme acrylic cu
thé 13 & dang hat hodc soi nho, tt hon 1a hop phan dinh c6 chira hat hydrocoloit va

hydrogel.

Vi du vé 16p thdm hut co6 thd ké dén 13 bot ma duogc ban trén thi truong cla cdc

hang CORPURA va RYNEL 1an luot c6 tén 1a MCF03 va L 00562-B.
Mot loai vai khong dét 1a vai khong dét c6 chira soi nhé xenluloza.

Céc vai khong dét ciing c6 thé két hop hat polyme siéu thdm hut thuong duge
goi la SAP ching han nhu polyme acrylic (natri polyacrylat) & ty 1¢ nam trong khoang
tir 10 dén 60% theo khdi lvgng so véi tong khéi lwong cua gac d& 1am ting kha ning
thdm hut ctia chiing. Tuong tu, dé tang cuong tinh nguyén ven cua vai khong dét trong
qué trinh thdm hat, soi nho thim hut c6 thé duge két hop v6i soi nhé khong thdm hut
ching han nhu soi nho lién két nhiét hodc soi nhd dugo lién két cing véi nhya ma vi
du nhyra mi EVA. Tt ca céc vai khong dét thm hit nay da duge biét rd dbi v6i ngudi
¢6 hidu biét trung binh trong linh vire va dugc goi bing thudt ngft "dugc lién két hon
hop", "dugc da lien két" hodc “dugc dé kho trong khong khi” (xem tai liéu, vi dy,

W095/30394 hodc W094/10954).

Thém vio d6, dé 1am 16p thim hit, ¢6 thé sir dung dang két hop cua céc loai vai
khong dét néu trén.

Viéc sir dung vai khong dét ¢ chtra soi nho tao gel cling da biét dbi véi nguoi
¢6 hiéu biét trung binh trong linh vyc. Vi dy vé soi nhd tao gel co thé ké dén 14 s¢i nho
c6 chra axit hyaluronic, chitosan, pectin, anginat, natri carboxymetylxenluloza, natri
carboxymetylxenluloza dugc két hop v6i anginat, s¢i nho xenluloza dugc cai bién hoa

hoc cy thé dugc carboxymetylat hoa, hodc s¢i nhd ¢ chira polyme siéu thAm hut.

Vi dy v& soi nhé c6 thé dugc ké dén 1a soi nhd c6 ban trén thi trudong v0i tén

thuong mai 14 Lanseal F.
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Nhur néu trén, sgi nho tao gel c6 thé duge két hop véi céc dang khéc clia sgi nho

d8 cai thién tinh chat ctia vai khong dét vi du nhu soi nhé lién két nhiét.

Vai khong dét va cac sgi nho cAu thanh khac nhau c6 thé c6 ctia ching duge md
ta vi du trong don sang ché sau day: WO 2007/025546, WO 2007/08531,
WO 93/12275, WO 00/01425, WO 94/16746, WO 95/19795,  EP 878 204,
EP 1435 247 hodc WO 86/01400.

Trong ban mo ta nay, si€u thAm hit c6 nghia 1a polyme & dang bdt, soi nho

hoic dang khéc bit ky ma tao thanh gel khi tiép xtc v6i dich 16ng sinh hoc.

Polyme wa nudc ¢ dang hat c6 tinh chét siéu thAm hut duoc md ta vi du trong
don US 4, 102, 340. Cu thé 13, nguyén liéu thim hat ching han nhu polyacrylamit
duoc li€n ké-trchéo dugc st dunig cho muc dich nay. Hat si€u thAm hut duge wu tién
bao gbm axit polyacrylic dugc lién két chéo dugc trung hoa mot phén. Vi du c6 thé ké
dén san phdm bén trén thi-trubng ctia hiang BASF c6 tén thuong mai 1a LUQUASORB
hodc san phdm ban trén thi truong cua hang Ciba Speciality Chemicals ¢6 tén thuong

mai la SALCARE.

Nhin chung, sin phém siéu thdm hut dugc st dung két hop véi soi nho
xenluloza nhu duge mo ta & trén hogc chung dugc két hop trong hop phén, t5t hon 13

trong hop phan dinh dugc st dung trong d6 biang bo hydrocoloit.

Lép thdm hut ciing ¢6 thé bao gdm san phim siéu thdm huat, mot minh hodc
duge két hop gitta 2 16p phan bd hodc véi vai khdng dét ciia soi nhé thdm hut ching
han nhu xenluloza ho#ic sgi nhd viscoza (xem tai liu EP 358412 hodc US 6 096 942).

Ludi khong thAm hut c6 nghia 1a ludi duge cai xen giita bot thAm hat va vat lidu
16t, duoc du dinh d& két hop ching véi nhau. Su két hop nay 1a can thiét vi bé mit cia
vat lidu 16t duoc phit bing gel silicon dinh khong di d& dinh vao bot thdm hut, dic bigt
1a trong méi trudng 4m.

Luédi duoc cai xen gitra bot thAm hut va vat liéu 16t 1a vai khong dét, khong
thdm hut va c6 khéi lwgng gam thip. Vai khong dét c6 thé dugc chon trong sb cac loai
vai khong dét bt ky thuong duoe sir dung trong linh vure dd bang b6 va db vé sinh, cu

thé 13 vai khong dét dugc dé bén thanh si, duge tao cac tdng hodc ren bén thanh soi.
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N6 ¢6 thé duge tao thanh bdi sgi nhd polyamit, polyeste, polyuretan va/hoac
polyolefin, Theo mt phwong 4n, ludi c6 chira s¢i nhod polyetylen. Sgi nho c6 thé 1a
thanh phan don hogc thanh phin kép cuia bao/da hodc loai ké sat nhau. Vi dy, vai
khong dét duoc dé bén thanh soi duge chon tt hon 1a dang dugc lién két bén thanh

SO1i.

Lué6i khong thim hit tét hon 13 dugc tao thanh béi ky nuée soi nhé nhung nd
cling c6 thé duoc tao thanh boi sgi nhd wa nude va da duge xu ly dé 1am cho né ky
nude. Ludi ¢6 thé dwoc tao thanh bdi mét vai 16p d& lam cho n6 c6 do xOp du, 16p tiép
xtic v6i gel silicon dinh 1a khong thdm hit va tot hon 1a ky nude.

Luéi duge gén vao bot thAm hit trén toan bd bé mit ctia nd, hodc tdt hon 14 chi
trén mit ngoai cua ching bang cach st dung k¥ thuat lién két thong thuong ching han
nhu nhiét, si€u am, cao tAn hodc dinh.

Theo sang ché, d6 biang b6 c6 chira it nhit mot hop chét dugc chon trong sd céc
oligosacarit dugc polysulfat héa co tir 1 dén 4 don vi monosacarit, mudi va phtrc hop
cua ching, dugce san xuét bang cach st dung phuong phap c6 chira it nhét mdt bude xir
Iy bang etylen oxit. Sy xur ly bang etylen oxit t6t hon 1a dugc p dung cho d6 biang b6
nguyén ven,

Tt hon 13, quy trinh nay c6 chura it nhét 3 budc:

(1) budc xir ly so bd;

(ii) budc bdc 16 vai etylen oxit;

(iii) budc suc rua.

Bude xir Iy so bd (i) doi hoi dua db bang bé vao nhiét do nam trong khoéng tir
25 dén 60°C va d6 4m tuong dbi nim trong khoang tir 50 dén 95%.

Tét hon 13, trong budc nay nhiét do ndm trong khoang tir 30 dén 55°C, tot hon
1a tir 35 dén 50°C, tét hon I tir 40 dén 45°C. Tét hon 13, & budc ndy do dm twong dbi
nim trong khoang tlr 55 dén 90%, t6t hon nita 12 tir 60 dén 80%, tot hon nira 1a tir 65
dén 75%. Thoi gian xi 1y tét hon 1a nm trong khoang tir 5 dén 15 gid, t6t hon 14 ndm
trong khoang tir 9 dén 12 gio. Nhu da biét thuc chdt bude diéu hoa nhiét dd co thé

duoc thue hién trong budng duoc diéu hoa khong khi vi dy 10.
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Sau d6, @6 biang bo duge chuyén sang budng khac, trude hét dugc phun khi ni
to va sau d6 phun etylen oxit, hodc phun ddng thoi ca hai khi nay, dé thu duoc ap sut
cudi cing ndm trong khoang tir 92 dén 96 kPa (twong duong 920 dén 960 mBar); 4p
suét riéng phan cua etylen oxit nam trong khodng tir 30 dén 55 kPa (twong duong 300
dén 550 mBar), ap sudt ndy c6 thé duoc kidm soat biang khéi lugng cla etylen oxit

dugc phun vao budng.

Tét hon 13, 46 Am twong ddi trong budng xtt Iy & budc (ii) cao hon hodc bing

50%.

Tét hon 13, % twong d6i [N2]/[EO] (theo mol) ciia N2 va etylen oxit (EO) dugc

phun vao budng thay dbi:
0,85 < [N2J/[EO] < 2,15

Khéi lwong cia etylen oxit c6 thé duoc kiém soét gian tiép tirc 12 bang cach sir

dung may do khdi lugng hogc thé tich dong hogic don gian 12 bing cach can.

Tét hon 13, bude (ii) bao gdbm su ting nhiét do 1én mic cao hon hodc bang
30°C, tdt hon 13 cao hon hoic béng 35°C, tbt hon 13 cao hon hoc béng 40°C trong
thori gian it nhit 13 2 gid, t6t hon 1a it nhét 4 gio, tt hon 1a it nhdt 6 gio. Sy tang nhiét
do nay duogc ap dung ddng thoi véi viee duy tri d6 bang bé dudi ap suét etylen oxit. O
bude (iii) cubi cling mot hodc nhiéu hoat ddng stic rira dugc thyc hién bang cach phun
ni to bao budng sau d6 1a bang sy truong nd. Tét hon 13, it nhat hai hoat dong stic rira
lién tiép dugc thuc hién. T6t hon 13, viéc phun ni to duge tidn hanh & p suét cao hon

hoic bing 92 kPa (twong dwong 920 mBar).

Theo mot phwong an dugc vu ti€n cua sang ché, dd bang b6 1a dd biang bd co
chira it nhat mdt 16p c6 chua it nhét mot oligosacarit dugc polysulfat hoa c6 tir 1 dén 4
monosacarit, dugc xir Iy bing etylen oxit, c6 kha ning giai phong lién tyc oligosacarit,
khéc biét & chd dd hoa tan cao hon hodc bing 4% trong thoi gian 5 gid, cao hon hodc
bing 5% trong thoi gian 10 gio, cao hon hodc bang 5,5% trong thoi gian 15 gio, cao
hon hodc bing 6% trong thoi gian 20 gio, ching han nhu do dugc theo phuong phap
thir nghiém tii nhé, trong mdi trudng hoa tan dugce tao thanh boi 40 ml nude mudi

sinh 1.
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Tét hon 13, @6 biang bo theo sang ché thé hién kha ning giai phong lién tuc
oligosacarit, khac biét & chd d hoa tan cao hon hodc bang 5% trong thoi gian 5 gio,
cao hon hodc bing 5,5% trong thoi gian 10 gid, cao hon hodc bing 6% trong thoi gian
15 gio, cao hon hodc bang 7% trong thoi gian 20 gio, ching han nhu do dugc theo
phwong phép thir nghiém tai nho, & d6 hoa tan dwoc tao thanh boi moi truong 40 ml
nwée mudi sinh ly,

T6t hon 12 mat phan cach_vi dinh nay truyén luc dinh trén dia thép vao d6 bang
b6, nim trong khoang tir 0,5 dén 100 cN/cm, t6t hon 1 tir 5 dén 40 cN/cm. Kha ning
dinh dugc do bing cach st dung phwong phép dugc md ta trong tai ligu EN 1939.

Phuong phap thir nghiém ti nho c6 chira cac bude sau: cét mAu dd bing b6 va
két hop chung trong tGi nho thAm duoc, dit tai nhé nay trong dd dung trong d6 chiing
tiép xtic voi nude mubi sinh 1y; thu gom dich 16ng sau thoi gian nhét dinh; do ham

lugng cta thanh phan hoat tinh trong dich Iéng.

Sang ché con dé cap dén a6 bing b6 ching han nhu duge mo ta & trén, dé st
dung chung lam dyng cu 'y té. Theo mdt phuong an, d6 bang b6 theo séng ché dugc str
dung dé mé & vét thuong. Theo mot phuong an, dd bang bé theo sang ché duge st
dung dé thuc day viéc 1am lanh vét thuong. Sang ché d cap dén phwong phép diéu tri
vét thwong bao gbm budc sir dung dd bang bo chang han nhu duge md ta & trén. Trong
phuong phap ndy, dd bang bo ndy dugc dip vao vét thuong. Séng ché d& cap cu thé
dén su loai boé mo hoai tir va sy 1am lanh vét thuong cuia vét bong va vét thuong cép
tinh hodc méng tinh. Sdng ché d& cap cu thé dén sy loai bdé mo hoai tir va/hodc sy lam
| .lanh vét thuong ctia vét bdng, viém da do birc xa, sy kich thich ¢6 céc ngudn gdc khac
nhau viém da, chd da bi trdy xudc, bénh phong da chan, chd da bi trdy, vét cét, chd
loét chan, chimg thdi loét vi nim liét givong, vét thuong do bénh tiéu dudong, mun

trirng ca tao thanh seo, vét bong gidp, viém moi, eczema, ham té, ching rd da.

Hoat tinh ctia hop chét dugc sir dung cho d6 bing bo theo sang ché nhu 12 chit
loai bd mo hoai tir 3 dugc chirng minh cu thé 1a trong tai liéu FR 2 956 322. Hoat tinh
cta hop chit duge st dung cho dd bang bé theo sang ché nhu 13 chét lam lanh vét
thuong va/hodc chét chéng viém di dugc ching minh cu thé 1a trong tai liéu

FR 2 824 474,
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Phuong phap didu tri vét thuong theo sang ché ddc biét c6 loi ddi v6i su loai bo
mé hoai ttr tw phan hity; do d6 dd bang b6 thdm hit, thuong duge st dung cho k¥ thuat
nay, cho phép thu dugc san phdm-t6i wu két hop su hip thu ctia ménh vun va sy thodi
héa ctia mo fibrin.

Theo phuong an khéc, 6 bing bé theo sang ché dugc st dung trong viéc phong
ngra hodc diéu tri vét ran. Hop chét thudc loai oligosacarit dugc polysulfat hoa dé thé
hién hiéu qua dang ké trong viéc phong ngira va didu tri vét ran nhu dugc mo ta trong
don d duge ndp véi sb don FR 11 56431. Db bang b6 theo sang ché c6 thé duge sit
dung trudc, trong hodc sau pha hinh thanh vét ran, dé phong nglra, 1am chdm va/hodc
lam gidm sy tAn cong ciia seo hodc thuong t&n trén da do vét ran, Seo hodc thuong ton
khong c6 ban chét bénh 1y nhung c6 bé ngoai khong hép dan. Cu thé Ia, dd bang b6
theo sang ché c6 thé duoc st dung dé phong ngira & ngudi c6 nguy co cao phat trién
vét ran (cu thé 13 nguoi mang thai). Ching cling c6 thé dugc sir dung sau khi hinh
thanh vét ran dé lam giam, 1am moéng di va/hodc lam bién mét seo hogic thwong tén da
bét ngudn tir do. Péi tuong khic cla sang ché 13 phuong phép phong ngira va/hodc
didu tri thAm m¥ vét ran, hodic seo hodc thuong tdn da do vét ran, phuong phap nay
bao gdm budc dip @6 bing b6 trén (cac) ving da quan tdm cua d6 bang bo. Theo sang

ché, viéc dép nay co thé duge thue hién trude, trong hodc sau khi hinh thanh vét ran.

Theo phuwong an khéc, dd bang bo theo sang ché dugc sir dung dé phong nglra
va didu tri seo, cu thé 1a seo bénh 1y chéng han nhu seo mun tring ¢4, s¢o sau khi ph?iu
thuat, seo liéu phap lanh, seo sau khi tri liéu da 1i8u thAm my, cu thé 1a seo phi dai ¢6
thé co rat. Qua thuc, hop chét thudc loai oligosacarit dugc polysulfat hoa da thé hién
hiéu qua dang ké trong viéc phong ngira va diéu tri seo nhu dugc mo ta trong don da
duoc ndp voi sé don FR 11 56 436. D bang bo theo sang ché c6 thé duge st dung
trudce, trong hodc sau pha tao thanh seo dé phong ngira, tranh, tri hodn va/hogc lam
giam sy xuét hién cia seo trén da. Sang ché @& cap cu thé dén seo hoic thuong tdn
khong c6 ban chét bénh 1y nhung c6 b ngoai xu xi. Cu thé 13, d0 bang bo theo sdng
ché c6 thé duoc st dung dé phong bénh & nhitng nguoi ¢é nguy co cao phat trién seo
(cu thé 13 seo muyn trimg c4). Chung ciing c6 thé duoc str dung sau khi tao thanh seo dé
lam gidm, ha bét, lam mong va/hodc 1am bién mAt seo hodic thwong ton da. Déi tuong
khac cua sang ché 1a phuong phap phong ngira va/hodc didu tri thdm my seo hodc

thwong ton da, phuong phép ndy bao gbém budc dip dd bang bo trén (cac) ving da
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quan tim cuia do bang bé. Theo sang che, viéc dép nay c6 thé dugc thuc hién trude,

trong ho#c sau khi tao thanh seo hogc thuong ton da.

Viéc st dung hop chat duge polysulfat héa trong dd bang bo cho phép kha ning
giai phong lién tuc cta chung lam ting hiéu qua cia cac thanh phan hoat tinh so véi
c4c phuong an khéc da biét trong tinh trang k¥ thuét.

Cudi cing, phuong 4n cudi cling ciia sdng ché @& cép dén phuong phép xir ly
bing etylen oxit d6i véi dd bang bo ching han nhu dd bing b dugc md ta & trén, dé
lam ting sy giai phéng cua olig“c)sacarit duoc polysulfat hoa chira trong dd bing bo
nay.

Vi du thwe hién sang ché
I. Quy trinh thi nghiém:

Quy trinh A: San xuét va tao hop phin dd bing bo c6 chira mudi kali cua
sucroza octasulfat trong 16p hop phan hydrocoloit

D bing bé co6 chira 16p mit phan cach vi dinh hydrocoloit, bot thdm hut, vai
khong dét duoc dé kho trong khong khi, ludi polyetylen khong thAm hut va vt liéu 16t
dugc phu bang gel silicon dinh.

Céc nguyén liéu sau day dugc sir dung:

- Vat liéu 16t 1a vai dét polyeste 40 g/m* dugc phu béng khdi silicon (200 g/m?)
dugc can moéng trén mang polyuretan c6 do ddy 30 pm va ¢6 tbc do truyén hoi 4m
(MVTR) cao hon 10 000 g/m?*/24 gid. Vat liéu 16t nay c6 do diy & mirc 300 pm va gia
tri MVTR & mitc 5000 g/m?/24 gio.

- Lu6i khong thim hit 13 vai khong dét polyetylen 40 g/m? dugc ban véi tén 1a
Vilmed® L.SO 1040 WEISS ctia hang Freudenberg.

-Bot thAm hut 14 bot polyuretan wa nuéc 3 mm duge béan boi CORPURA v6i
tén 12 MCF 03, "

- Vai khong dét thim hut duge cai xen giita lu6i va bot; né 1a vai khong dét
duoc dé kho trong khong khi (200 g/m?) c6 chira polyme siéu thdm hat ban trén thi

trudng ciia hing EAM Corporation c6 tén thuong mai 1a Novathin®.
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- Su bao vé tach ra trong PET dugc phu floro-silicon ddy 50 micron va dugc
tao thanh bdi 2 phén hodc canh gbi 1én phén trung tdm clia mat phan cach dugc dinh vi
trén vét thuong ctia bénh nhan; n6 dugc cung cip boi hiang SILICONATURE va c¢6
ban trén thi truong vai tén la SILFLU® M1R88001.

Db bing bé dugc san xuét theo phirong phép sau déy:

Pidu ché 16p mit phan céch va 16p pht trén bot tham hut:

Hop phé‘m sau day dugc didu ché, dugc biéu thi theo ty 1€ phén tram theo khoi
lwong so véi tong khéi lugng.

- Déu khoang dugc ban bai Shell ¢6 tén thuong mai 1a Ondina ®917: 32,7%

- Mudi natri carboxymetylxenluloza dugc ban boi AQUALON c6 tén thuong
mai 1a CMC Blanose ® TH4XF: 14%

- Copolyme khéi poly(styfen—etylen—butylen) dugc ban béi KRATON co tén
thuong mai 1a KRATON® G 1654: 6%

- Chét chéng oxy héa duge bén véi tén thuong mai 13 IRGANOX® 1010 cla
hang CIBA SPECIALTY CHEMICALS: 0,1%

- Copolyme cua mudi cia axit 2-metyl-2[(1-oxo—2—propenyl)amino]-1-
propansulfonic va este clia 2-hydroxyetyl cua axit propenoic (chét giai phong) dugc
ban bdi SEPPIC c6 tén thuong mai l1a SEPINOV® EMT 10: 5%

- Nhya dinh héa duge ban boéi EXXON CHEMICALS co6 tén thuong mai la
ESCOREZ® 5380: 35%.

- mudi kali cia sucroza octasulfat & dang dugc micron héa: 7,5%.

Déu khoang, hydrocoloit, chét dan héi, KSOS sau d6 1a chét chéng oxy hoa va
chét giai phong va cubi ciing 13 nhya dinh hoa da dugc dwa vao nhiét do nim trong
khodng tir 100 dén 110°C dwoc dit trong mdy tron MEL G—40 dé thu duge hon hop
dbng nhét.

Hén hop néu trén duge pht khong lién tuc véi lugng 170 g/m? (+ 40) trén bot

polyuretan wa nudc.

- Lip ghép 16p:
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TAm luéi polyetylen duge dua di xir Iy Corona trong diéu kién sau:
Cong suét may phét dién: 570 oat
S6 luong dién cuc/chiéu rong: 3/0,25 m
Diéu chinh 15 théng khi: 2 mm
Téc do d1 Ehuyén: 2 m/phut
Trudc khi tac dung diéu tri bing Corona mét di mot phan, mbi han cé chidu

rong 2 mm duge tao ra trén mot mit clia ludi va bot polyuretan ua nudc bing cach st

dung may han tay AMIS; sau d6 vai khong dét thdm hut duoc cai xen gitra bot va ludi.

Ba méi han cudi cung duoc thuc hién trong cung diéu kién nhu néu trén dé tao

thanh hinh vudng 8 cm x 8 cm, va sau d6 mép ctia phirc hop duoc 13p ghép bi cét di.

Vit ligu 1ot duoc cit theo hinh vudng 15 ¢m x 15 cm, va duoc lip ghép 1én

trén phirc hop néu trén bang céach lan sir dung con lan 10 kg theo hai huéng vudng goc.
Sau d6, dd bing bo cubi cliing dugc cit thanh 13 cm x 13 cm, bo tron céc goc.
Quy trinh B: Phuong phap xtt ly dd bang bo bang etylen oxit

Do bing bo dugc san xuét theo quy trinh A dugc dit trong phong dugc didu hoa
khong khi & nhiét do dao dong trong khoang tir 36 dén 50°C, ot hon 1a 43°C va & do
4m twong d6i ndm trong khodng tir 62 dén 80%, tbt hon 12 70%, trong thoi gian 12 gio.
Budc xit Iy so bd nay cho phép t81 wu hoa thoi gian luu tra trong pha hoat dong tirc 12
thoi gian ma dd bing bé sau do dugc cho vao ép sudt etylen oxit. O bude the hai, dd
bang bd dugce chuyén sang phong dugc diéu hoa khong khi khac. Phong thtr hai nay
nim trong chan khong ban ddu 1a 7 kPa (twong dwong 70 mBar), trude khi phun hoi
nuée trude bit ky, dé dat duge @0 Am tuong ddi & mtrc 50%. Sau do, thuc hién viéc
phun 14n tht nhét bing ni to (N2) dudi ap suét riéng phin 1a 36 kPa (twong duong 360
mBar). Cung luc do, etylen oxit thé khi duoc phun duéi ap sut riéng phan 1a 92 kPa
(twong duong 920 mBar), va cudi cling thyc hién viée phun ni to 14n thir hai dé dua ap
sudt riéng phén 1én gié tri 93 kPa (twong dwong 930 mBar). Sau do, khéi lugng cua
etylen oxit dugc kiém soat va nhiét 40 duoc dua v& 45°C trong thoi gian it nhét 13 6

gio. 3 bude cubi cung, 2 hoat dong stc rura lién tiép duoc thuc hién béng cach phun ni

-30-



27695

to dudi ap suét 97 kPa (twong duong 970 mBar), trudc khi 1am truong n¢ ap sut 1én

khoang tir 15 dén 17 kPa (tvong duong 150 dén 170 mBar).

Quy trinh C: Do bién dang d6 hoa tan cua thanh phan hoat tinh bang cach st
dung phuong phép tii

Bién dang d6 hoa tan hodc sy giai phéng dugc do bing cach st dung phuong
phap duoc goi 13 "phuong phép tui". Phuong phép nay doi héi thuc hién phén tich trén
3 mAu db bing b6 twong tw. Cc mau ndy c6 dién tich bé mat 1a 25 em?, tirc 14 phan cét
5 cm x 5 cm, M3i mau dugc dit trude trong tii nhd dugc tao thanh béi vai khong dét
moéng, thim dugc, ky nudc, va td hop nay dugc dua trong tinh trang phing vao chai
kin, thém mit phan cach phu 1én day cta chai. B6 sung 40 ml nuéc mudi sinh 1y (H,0
+0,9% natri clorua) vao mdi chai thir nghiém. Sau d6, mdi chai nay dugc dong lai va
duoc gift c6 khudy tiép tuyén & tc do 120 14n lic/phut & nhiét d 32°C (ddu do nhiét
dd duogc @it trude trong may rung nhiét) trong thdi gian 1 gio, 4 gio, 7 gio va 24 gid.
Toan bd dich ndi bé mit dugc thu gom sau mdi khoang thoi gian trong 4 khoang thoi
gian nay. Sau mdi khoang thoi gian, dich Iéng da dugc liy di duoc thay thé bang 10
ml nuée mubi sinh Iy va mdi chai dugce dé trong diéu kién co khudy tiép tuyén dén
thoi gian da dat tiép theo. Ham lwong cia thanh phén hoat tinh chta trong dich nbi bé
mit duge do sau mdi khodng thoi gian béng séc ky HPLC (v6i sy phét hién do khuc

Xa).
IL. Vi du vé céc phuong an:
- Vi du sb 1: D4 bing b6 theo sang ché
Db bing bo duge didu ché theo cac quy trinh A va B.
- Vi du sb 2: D6 bing b6 theo tinh trang k¥ thuat
Db bang bé duge diéu ché chi theo quy trinh A.
- Két qua:

Ap dung quy trinh dénh gid C cho hai loai dd bang bé. Bién dang do hoa tan
dugc thu 14y va dung dd thi trén cing mot dd thi dé cho phép so sanh dd bang b6 trong
Vi du s 1 va dd bang b6 trong Vi du s6 2.
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Db bing bé trong Vi du s6 1 va Vi du s6 2 thé hién bién dang d6 hoa tan hoan
toan khac biét.

Fig.1 va Fig.2 1a céc dd thi (gid tri ciia mdi diém trén duong con do dugc theo
cach khong tich Iily v6i cac g.ié tri trudc d6) minh hoa sy giai phéng cia thanh phan
hoat tinh tir mdi db bang bé. Gi4 trj giai phong duge xac dinh theo % cta thanh phan
hoat tinh dugc giai phong dudi dang ham cua thoi gian (Fig.1), hodc theo pg/ml cia
thanh phén hoat tinh dugc giai phong dudi dang ham cua thoi gian (Fig.2). |

Rét 15 rang 1a bét k& dang thé hién dd thi dugc chon mong mudn nao, su giai
phéng cia thanh phan hoat tinh ddi véi déi tugng bang bé duge xi 1y theo sing ché
cao hon gin nhu 13 hai 1An so v6i dd biang bo khong dugce xtr ly. Két qua truc tiép cia
tinh chét nay 12 ndng dd hiéu qua ciia thanh phan hoat tinh dwoc phét hién lai trén vi tri

t6n thwong 1a t6t hon dbi v4i d6 bang bé duge xtt Iy bing etylen oxit.

Do d6 viéc giai quyét cac van d& khac nhau gip phai & vi tri tén thuong ching
han nhu céc van d& v& viéc 1am lanh vét thuong, sw loai bé mo hoai tt, seo bénh Iy
hogic vét ran ban néng do hiu quéa hon ctia thanh phén hoat tinh dugc phat hién lai & vi
tri dang xem xét— ma dat dugc thong qua su gidi phong lién tuc va 16n hon cua thanh

phan hoat tinh — 13 t6t hon nita.

Céc hinh vé& Fig.3 va Fig.4 tan luot tai 1ap dit liéu cia cac hinh v& Fig.1 va Fig.2
nhung-, gié tri giai phéngfﬁ% hién gi4 tri tich lity (mdi gia tri dugc ghi lai ¢ mot thoi
didm cua duge cong dugc cong vao cac gid trj trude do). Sy tich Iy nay mi;h hoa cho
dic diém co ban cia san phim, tdng ham lugng dugc giai phéng & cic thoi diém khac

nhau.

Hién nhién 1a sang ché khong bi gii han & cc vi du va cdc phuong an duge mod
ta va duge minh hoa, ma bao ham nhiéu bién thé khac nhau c6 the tiép can duogc doi

v6i nguoi ¢6 hidu biét trung binh trong linh vyec.
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YEU CAUBAO HOQ
1. Db bing bo c6 chira it nhét mot mit phan cach vi dinh, trong d6 mat phéan céch vi
dinh nay c6 chua it nhit mot hop chit duge chon trong s cac oligosacarit dugc

polysulfat héa c6 chura tir 1 dén 4 monosacarit, mubi va phirc hop cua chung, 6 bing

b6 nay duoc xir Iy bang etylen oxit.

2. Db bang b6 theo diém 1, trong d6 hop chét oligosacarit dugc polysulfat héa duoc

chon tir nhém gdm c6:

- mubi kali cta sucroza octasulfat,

- mudi bac cuia sucroza octasulfat,

- phtrc hgp nhém hydroxy clia sucroza octasulfat.

3. D bang bé theo diém 1 hodc diém 2 ma c6 chira hop chét duge chon trong sd cac
oligosacarit dugc polysulfat hoa c6 tir 1 dén 4 monosacarit, mudi va phirc hop cia
ching véi luong ndm trong khoang tir 0,5 dén 2mg/cm2, t6t hon 1a tir 0,7 dén 1,9
mg/cmz, t8t hon 13 tir 0,9 dén I,ng/cmz.

4. Db bang b6 theo diém bét k¥ trong sb cac diém tr 1 dén 3, trong d6 ciu trac mat
phén céch vi dinh 1a hop phan dan hbi dinh.

5. D) bang bo theo diém bat ky trong sb cac diém néu trén, trong d6 mit phan cach vi
dinh c6 chtra:

-10 dén 60% theo khéi lwong cia it nhéit mot nhua dinh hoa;

_ 2 dén 20% theo khéi lugng, tt hon 1a tir 12 dén 16% theo khéi lugng cta it nhat mot

hop chét hydrocoloit;
- 10 dén 65% theo khdi luvong cia it nhat mot diu khoang déo hoa;
- 3 dn 25% theo khéi lrgng ciia it nhat mot polyme dan hoi.

6. Db bang bo theo diém bét ky trong sb cac diém néu trén, trong d6 dd bing bo nay
ma ¢6 chira it nhit mot hop chit dwgc chon trong sb céc oligosacarit dugc polysulfat
héa ¢b tir 1 dén 4 monosacarit, mudi va phtrc hop cta chung véi lugng nim trong
khodng tir 1 dén 15% theo khéi lugng, t6t hon 1a tir 5 dén 10% theo khoi lugng so v6i

téng khéi lugng cla mt phan cach vi dinh.
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7. D4 bing b6 theo diém bét ky.trong sé cac diém tir 1 dén 6, trong d6 dd bang bo nay
gbm co it nhit mot mit phan cach vi dinh, ma dugc két hop trong d6 hodc dugce két tia
1én d6 it nhat mot hop chit duge chon trong sb cac oligosacarit duge polysulfat héa cé
tir 1 dén 4 monosacarit, mudi va phirc hop ctia chung, c6 kha ning gidi phong lién tuc
hop chit ndy khac biét & chd @ hoa tan cao hon hodc bing 4% trong thoi gian 5 giov,
cao hon hodc bing 5% trong thoi gian 10 gio, cao hon hodc bing 5,5% trong thoi gian
15 gio, cao hon hodc bing 6% trong thoi gian 20 gio, ching han nhu do dugc theo
phuong phép tdi, trong mdi truong hoa tan duge tao thanh bai 40 ml nwde mudi sinh
ly. |

8. Pd bing bo theo diém 7, trong d6 dd biang bo ndy c6 kha ning giai phong lién tuc
oligosacarit dugc polysulfat héa, khac biét & chd do hoa tan cao hon hodc bang 5%
trong thoi gian 5 gid, cao hon hodc bang 5,5% trong thoi gian 10 gid, cao hon hodc
bing 6% trong thoi gian 15 gio, cao hon hodc bang 7% trong thoi gian 20 giov, chéng
han nhu do duge bing cich st dung phuong phap tdi, trong méi truong hoa tan dugce

tao thanh béi 40 ml nuéc mudi sinh 1y.

9. Db bang b6 theo diém bat ky trong sb cic didm tr 1 dén 8, trong d6 mit phén cach
vi dinh nay truyén lyc dinh cho db bing bé do dugc trén dia thép nam trong khoang tir
0,5 dén 100 cN/cm, va tét hon 1a tir 5 d@én 40 cN/em.

10. Phuong phép san xuit db bing bo theo diém bt ky trong s céc diém tir 1 dén 7

bao gdm budc:

(a) két tia 1én hodc két hop vao mit phan céch vi dinh dd bang b6 it nhat mot hop chit
dwoc chon trong sb cac oligosacarit dugc polysulfat hoéa c6 tir 1 dén 4 don vi

monosacarit, mudi va phirc hgp cla ching;
(b) xt Iy d6 bing b6 bing etylen oxit.

11. Phuong phéap theo diém 10, trong d6 budc (b) cua sy xir Iy bang etylen oxit didutri

bao gbm it nhét c4c bude sau:
(1) bude xtr ly so b0 ;
(ii) bude bdc 1§ véi etylen oxit;

(iii) budc suc rura.
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12. Phuong phap theo diém 11, trong do:

- & budce xur ly so bd (i) d6 bang b6 hodc 16p hoat tinh dugc dua vao nhiét do nim
trong khoang tir 25 dén 60°C va do 4m tuong dbi tir 50 dén 95% trong thoi gian nim
trong khoang tir 5 dén 15 gio;

- bude (ii) bao gém viée xir Iy bing etylen oxit thé khi & 4p suét cao hon hodc bing 92
kPa (twong dwong 920 mBar) trong phong ¢6 d6 4m tuong dbi cao hon hoic bing 50%

& nhiét d6 cao hon hodic bing 30°C trong thdi gian it nhét 1a 2 gio;

- bude (i) bao gdm it nht hai trinh ty lién tiép phun ni to sau d6 1a gidn no.
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