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(54) CHE PHAM THAM TACH LOAI BA THANH PHAN CHUA AXIT AXETIC VA
MUOI CUA AXIT AXETIC VA PHUONG PHAP PIEU CHE CHAT LONG
THAM TACH

(57) Sang ché dé cap dén ché pham tham tach loai ba phan bao gdm ché pham S chira natri

clorua, ché phdm B chtra natri bicarbonat, va ché pham A chira glucoza va thanh phan chat

dién giai ma khong phai 1a natri clorua cting khong phai natri bicarbonat. Bang cach tao ra
ché pham A chira axit axetic va mudi axit axetic va thoa man ty 1¢ mol cua axit axetic/mudi

axit axetic 1a 1/(0,5-2), chat long thim tach bicarbonat c6 tong ndéng do ion axit axetic 1a 2

mEq/L hoic 16n hon nhung nho hon 6 mEq/L c6 thé duoc diéu ché. Ché pham A nay

khong chi vuot trdi vé do 6n dinh cua cac thanh phén chtra glucoza ma con cé thé 1am
giam mui axit axetic. Theo ché phim tham tach loai ba phan, bang cach kiém soat luong
ctia cac ché pham S, B va A duoc thém vao khi diéu ché chat 1ong tham tach, ndng do6 ion
bicarbonat va/hodc nong do natri trong chat 1ong tham tach ciing c6 thé duoc thay doi.
Séang ché ciing dé cap dén phuong phap diéu ché chat 1ong tham tach.
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Linh vie k§ thuét dwoc dé cap

Sang ché d& cap dén ché phdm tham tach loai ba phén chira axit axetic va
mubi axetat. Cu thé hon, sang ché d& cap dén ché pham thAm tach loai ba phéan
ma c6 thé thiét 1ap tdng ham lugng ion axetat trong chét 16ng thdm tach & tri s6
nho hon 6 mEq/L va 1a ché phdm ma vuot troi v& d6 bén bao quan va co thé
dugce lam gidm mui cia axit axetic. Theo do, co thé diéu ché chét 1ong thim tach
sao cho ndng d6 ion bicarbonat c6 thé dugc thay dbi tuy y theo nhu cau.

Tinh trang ky thuat ciia sang ché

Liéu phép thdm tach d3 duogc dung lam phuong phap diéu tri bénh cho
nguodi bénh méc ching suy than, va duoc thuc hién véi myc dich kiém soat ndng
dd cua cac thanh phén chat dién giai trong mau, loai bd ure trong mau, hiéu
chinh sy can bang axit-bazo, hoic cdc muc dich twong ty. Chét 16ng thAm tach
duogc st dung trong diéu tri thdm tach bao gdm nhiéu thanh phan ma nén duoc
két hop theo cac ndng d6 thich hop dé théa man cac muc dich diéu tri va it gy
hai dén co thé song.

Trong nhitng ndm gén day, cac chit 1ong thim tach bicarbonat dugc tao
thanh bing céch st dung natri hydro carbonat dé hidu chinh su can bing
axit-bazo tré nén phd bién, va ciing can két hop axit dé tao ra tinh trung hoa clia
chét 16ng thdm tach. Néu céc chét nay dugc phan b6 trorig cung mét dd chira ma
trong d6 ching cing c¢6 mit thi cc thanh phan nay tao ra khi cacbon dioxit
trong d6 chira va trd nén rat khong bén, béi vi nhin chung hai ché phdm 1a ché
phim A va ché phim B dugc tao ra dé 1am cac chat 16ng thdm tach dugc tron
vao lic sir dung dé didu ché chét 1ong tham tach.

Thong thuong, ché phidm A chira natri clorua, kali clorua, canxi clorua,
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magie clorua, chat diéu chinh d6 pH (cac thanh phan axit va chit ¢ém lam céc
thanh phdn tiy ¥), va glucoza, va ché phdm B chira natri hydro carbonat. Hon
nira, d& ngan su két tia cac mudi khong tan thi khong nén ding ché phim canxi
clorua va magie clorua trong ché phdm B.

Théng thudng, cic ché phdm A va B ndy dugc st dung lam chét léng d/
nap vao do chira 1am bang polyetylen, nhung ndy sinh céc vén @ lién quan dén
chi phi van chuyén va kha ning xi 1y kém trong cac bénh vién (trong luong,
khong gian bao quan va phuong phap loai bd dd chira 1am tir polyetylen). Két
qué 14, hién nay chét long thdm tach & dang bot can dugc tron voi nude trudc
khi st dung d3 duoc dua vao sir dung trong thuc tién.

Mic du céc ché phim thim tach ban déu & dang bot bao gdm ba ché
phidm gdm ché phdm A-1 chira chit didu chinh d6 pH va chit dién giai, ché
phdm A-2 chi gdm glucoza, va ché phdm B bao gdm natri hydro carbonat,
nhung hién tai cac ché pham thim tach loai hai phan bao gébm ché phdm A va
ché phim B 12 phd bién khi két hop ché phdm A-1 va ché pham A-2.

Hién nay, ché phim thdm tach bicarbonat dugc pha ché dé c6 thanh phén

va ndng do sau day khi dugc st dung trong 1dm sang 1am chét 16ng tham tach.

Bang 1
Na® : 130~150 mEq/L
K* : 0~3,0 mEq/L
Ca? : 2,0~4,0 mEq/L
Mg? : 0~2,0 mEqg/L
CI : 90~120 mEq/L
HCOy5 : 20~40 mEq/L
Axit axetic : 0~12 mEq/L
Axit xitric : 0~3 mEq/L
Glucoza : 0~250 mg/dL
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Vo thoi didm didu tri thAm tach, ché phdm dang léng A, hodic ché pham
A thu duoc béng céch hoa tan ché phém dang bdt A, hodc ché phém A thu duoc
béng cach hoa tan cac ché pham dang bot A-1 va A-2, va ché phdm dang léng B
hodc ché phém B thu duoc béng cach hoa tan ché phém dang bot B, dugc pha
lodng va tron dé dugc sir dung lam chét 16ng thim tach. Tuy nhién, nhu dugce dé
cap néu trén, chét long thAm tach bicarbonat tao ra khi cacbon dioxit 13 két qua
cla su ¢6 mit ddng thoi cla axit va natri hydro carbonat qua thoi gian va do pH
tdng & cung thoi diém d6 dén murc ma canxi carbonat khéng tan va chét tuong tu
6 thé dugc tao ra. Hién tugng nay lam phat sinh vAn d& & chd ndng do canxi
hitu hiu trong qué trinh diéu tri bi gidm va céc tinh thé bi bim dinh vao éng
hodc éng dan cua thiét bi tham tach.

Mait khéc, axit axetic dugce st dung trong mot thoi gian dai lam chét diéu
chinh d6 pH, nhung trong nhiing nadm gan ddy, tic dong gidn mach ngoai bién
va tic dong trc ché tim, cam Umg cic xytokin viém, va sy gdy kho khan cho
nguoi bénh khong dung nap axetat do axit axetic da tré thanh van dé. o 13, du
axit axetic dugc chuyén hoa trong thoi gian ngin va khoéng tich tu trong co thé
séng, nhung nd c6 tac dong e ché tim, tac dong gisin mach ngoai bién, va két
qua la tdc dong lam giam ap sudt mau. Do viéc didu tri thim tach cling 13 viéc
diéu tri loai bé hoi 4m trong co thé nén su giam ap suit mau do sy loai bd hoi
4m trong va sau khi thim tach chéc chén s& xay ra. Viéc diéu tri theo triéu chimg
nhu kidm so4t su loai bd hoi 4m va viée st dung céc thube lam ting huyét ap
thudng dugc str dung két hop dé ngan su giam ép sudt mau. Su c6 mit hoic
khong c6 cac triéu ching dugc gy ra bdi cac tac dong nay la khac nhau d6i véi
mdi ngudi bénh, va vi viy duogc cho 1a céc triéu ching nhu vay cling c6 thé 1a
do ndng dd cua axit axetic cé trong chét 16ng tham tach. Trong nhitng nim gin
day, phuong phap thim tach ma khéong can axit axetic (phuong phéap tham tach

khéng c6 axetat) dd duoc dé xuét nhu 1a mot phuong thirc dé khic phuc van dé
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néu trén.

Vi vay, ngdy nay, cic ché pham thu dugc bing cach phdi ché axit xitric
thay thé cho axit axetic 1am chét didu chinh d¢ pH c6 bén trén thi trudng va da
dugce st dung 1am sang (vi dy, xem céc tai liéu sang ché 1 dén 4). Tuy nhién, da
phat sinh vAn @& 1a do axit xitric c6 tac dung chelat hoa manh, mét phén cua
canxi trong chét 1ong thdm tach bi chelat héa, do d6 lam gidm ndéng d6 canxi
duoc ion hoa, va do axit xitric 1a axit manh hon axit axetic, 0 pH cua dung dich
A dugc c6 giam gy ra nguy co dn mon cac bd phan cia thiét bj hoa tan hoic
thiét bi thdm téch. Néu mét lugng 16n cac mudi axit hitu co duge pha ché dé lam
ting d0 pH cua dung dich A thi céc tinh thé canxi xitrat tao két tia gay anh
huéng dén ché phdm va day ciing 13 mot van d&. Tuc 13, do axit xitric d& tao
thanh chelat v&i kim loai kiém thd, né tao thanh chelat véi canxi va magie trong
thanh phan chit 16ng thm tach. Tac dung ndy c6 anh hudng 16n dén canxi, va vi
su kiém soat luong canxi 1a vo cing quan trong trong qué trinh didu tri thdm
tach, nén c¢6 nhugce diém 13 sy giam ndng d6 canxi dugc ion hoéa do chelat anh
huéng dang k& dén su can bang canxi & ngudi bénh. Vi du, néu canxi va axit
xitric dugc bao gdm hau nhu & gin nhu cing mot ndéng do (ty 1é duong lugng
ion) trong chét 1ong thdm tach, khoang 35% canxi bj chelat héa lam gidm noéng
d6 canxi d4 ion hoa trong chét 16ng tham tach véi mot lugng tuong duong, didu
nay dan dén khoé kiém soat mic do canxi trong mdu. Ngoai ra, do axit xitric
cling di vao co thé bang cach thim tach, nén c6 nguy co 12 axit xitric lién két voi
canxi trong mau tao ra canxi xitrat kém tan, ma sau do bi ling dong trong mach
mau. Ngoai ra, c6 mdi quan ngai 12 kho kidm so4t canxi trong co thé, ddy 13 van
dé quan trong dbi voi ngudi bénh thdm tach do khong c6 dong luc hoc rd rang
clia cac thanh phan nhu axit xitric va canxi sau khi ddng thoi di vao mau. Hon
nita, c6 vin dé vé céc didm sau day trong d6 su giam nong dd canxi da ion héa

do axit xitric kich thich su gidn co tim va co tron tim mach, dan dén ap suat mau
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thp, va kho str dung axit xitric cho ngudi bénh c6 xu hudng chay mau do n6 co
tac dung chdng dong mau.

Hon nita, axit xitric d& dang xtr 1y theo cach xtt ly thong thuong do né 1a
chét rin, tuy nhién thé ¢6 cta né 1a axit manh nén khi hydro clorua dé dang dugc
tao ra khi hip phu mét phan hoi 4m ngay c4 khi né duge bdo quéan & dang bot,
ma c6 thé gdy sy an mon kim loai mét phan ctia thiét bi hoa tan, su thodi bién
nhya va tuong ty. Vi duy, tai lidu sang ché 1 mé ta thudc thdm téch loai bot
khong chtra axit axetic, thudc thAdm tach nay c6 thé ngin su tao thanh cac hop
chét khong tan, ngin su két tia clia canxi carbonat, va tic ché su thoai bién
glucoza bang cach sir dung axit xitric. Céc tdc dung nay c6 thé dat dugc bing
cach str dung axit xitric trong khoang d6 pH gi6i han tir 2,2 dén 2,9. Vi khoang
pH nhu vay, c6 nguy co an mon thiét bi hoa tan va thiét bi thim tach, va su giam
ndéng d6 canxi di ion hoa do tac dung chelat hda manh cia axit xitric cling c6
thé anh huéng dén hiéu qua diéu tri nhu néu trén.

Vi vay, viéc st dung axit xitric lam axit khac véi axit axetic khong phai
14 t&i wu. Miic du cac axit hitu co khéac véi axit xitric ma an toan cho co thé séng
nhu axit malic, axit lactic, axit fumaric, axit gluconic, v.v., c6 thé dugc sir dung
thi khong rd vé tap tinh clia ching trong co thé sau khi thdm tach trong khi st
dung 14u dai va vi vy lugng cac cla axit nay nén duoc lam giam cang nhiéu
cang tbt, va cling quan trong 13 phai tinh dén sy anh hudng cta cac thanh phan
axit ndy dbi véi thiét bi diéu ché chét 1ong thdm tch va thiét bi tham tach.

Mat khac, nhu néu trén, can quan tAm la axit xitric v.v., s&€ lam giam
ndng do canxi d ion héa do tic dung chelat hda manh cua nd, ma cu thé hon thi
axit axetic cfing lam giam ndng d6 canxi di ion héa. Vén dé 1am sang cua axit
axetic d3 khéng duogc cht y ¢ 1& boi vi axit axetic dugc chuyén héa nhanh, tuy
nhién trén thuc té chat 1ong thdm tach tao thanh cing véi sy dung axit axetic ¢6

ndéng dd canxi da ion héa thdp hon so vdi chét léng thdm tach duoc tao thanh
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cung voi st dung axit clohydric lam chét didu chinh d6 pH, va ndng do canxi da
ion hoéa tiép tuc bi giam khi ham lugng axit axetic ting. Mic du vé téng quan 1a
chua biét, nhung chic chén 12 ham lwong 16n clia axit axetic 13 yéu t6 lam giam
ndng d6 canxi da ion héa, tuy nhién khong nhidu nhu axit xitric. Tir quan diém
ndy, rd rang la ¢6 mong mudn 13 it ham lugng axit axetic hon.

T4t ca cac ché phdm thim tich A chira axit axetic ma d& duge ban &
Nhét Bén trong thoi gian qua c6 tong ham lugng axit axetic 12 8 mEq/L hogc 16n
hon va ty 1¢ natri axetat so v6i axit axetic 14 2,2 hodc 16n hon, bat ké 1a ché
phim thim tach A 1a chit long hay ran. Do do pH cuia chét 1ong A 13 4,6 hoic
16n hon trong diéu kién nay, c6 sy thuan lgi la thiét bi diéu ché chét long thdm
tach kho bi &n mon va chét long tham tach d& dugc xr 1y trén co s& xem xét sy
san xudt ché pham long.

Nguyén nhan ché phdm nay & Nhat Ban chira tbng ham luong axetat 1a 8
mEq/L hodc 16n hon 1a boi vi chét 16ng thdm tach axetat trong qué khir (ma
trong d0 natri axetat duoc pha ché trong 30 mEqg/L hodc 16n hon ma khéng sur
dung natri bicarbonat) dugc thay ddi thanh ché pham thdm tach bicarbonat, vi
vay ma co thé dat duoc cac loi ich ciia bicarbonat va cac lgi ich cua axetat khi
két hop, tic 14 cac ion bicarbonat mau c6 th& duge hiéu chinh truc tiép trong khi
6 thi c4c ion bicarbonat ¢6 thé duge hidu chinh tir tir nh&y qué trinh chuyén hoéa
axetat.

Mat khac, cic ché phdm 16ng (chat long A) lan dau duoc ban bén ngoai
Nhit Ban. Natri axetat dugc st dung lam mat phén cla ché phém kiém hoa &
Nhat Ban trong khi d6 thi chi cé natri hydro carbonat cua ché phim B duoc str
dung 1am ché phdm kiém héa bén ngoai Nhat Ban va natri axetat khong dugc st
dung. Vi vy, d& 1am thanh phan axetat, chi axit axetic v6i lugng 4 mEq/L hodc
nhé hon duogc st dung chu yéu 1am chét diéu chinh do pH. |

Tuy nhién, néu natri axetat khong dugc bao gdém nhu duge dé cap o trén
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thi do pH cua chét 1ong A 14 bang 3 hodc nhd hon, dan dén cac tac dung phu nhu
sy an mon thanh phﬁn kim loai cua thiét bi san xuét chit 1ong thAm tach va thiét
bi thim tach, va su kich Gtng manh dbi v6i da. Trong nhitng nim gén day, chét
16ng A (bao gdm cac loai duge diéu ché bing cach hoa tan bot ché phdm A) ¢6
d6 pH 1a 3 hoac nhoé hon dugc béan san trén thi trudng va cic nha san xuét thiét
bi san xuét chit 16ng thim tach ciing d4 giai quyét chit long A nay béng cach sir
dung cac bd phan ma lam béng thanh phan chiu axit ngin chin dang ké sy an
mon. Tuy nhién, cac thanh phan nay 1 khong c6 loi vé mat kinh té do chiing c6
gia thanh cao.

Ngoai ra, chét 1éng thdm tach chira axit axetic c6 mui axit axetic rat
manh va gy ra sy khong thoai mai va vi vay, trong cac thiét bi thAm tdch ma &
d6 mot luong 16n chat 16ng thAm tach duge xir 1y, can luu y ché pham tham tach
khong dugc dit trong hé théng mo cang nhiéu cang t6t trong khi san xudt hoic
xir Iy ngay ca khi n6 1a chit 1éng.

Tiép theo, & Nhat Ban, cac ché phém bdt cua cac ché phém thdm tach
phd bién 13 két qua clia xu hudng bdt héa cac ché phdm thdm tach, va mot 56
luong 1én cac bang doc quyén sang ché lién quan dén cac ché phim thdm tach
bicarbonat ma c6 thé duoc str dung & dang bot da duge boc 16. Vi du, tai liéu
sang ché 5 mo ta viéc san xudt ché phdm bot trd nén dé dang hon, néu natri
axetat duge két hop véi axit axetic theo ty 18 (ty 18 mol) 14 tir 1,56 dén 3,29, t6t
hon 13 tir 2,49 dén 3,29, trong ché phém thdm tach A dang bt bdi vi natri axetat
d& hap phu axit axetic va kho bay hoi. Tuy nhién, ngay ca trong k¥ thudt dugc
boc 16 trong tai liéu sang ché 5, tbng ham lugng ion axetat clia chét 1ong tham
tach duoc didu ché cudi cing duoc dy tinh 13 8 mEq/L hoic 16n hon.

Ngoai ra, cu thé 13 natri axetat dugc két hop véi lugng tir hon hai l4n dén
nam lan so véi axit axetic, va vi du nhu ty 1& két hop cla natri axetat 13 2,2 l4n

(axit axetic 2,5 mEq/L : natri axetat 5,5 mEq/L) cia LYMPACK TA-1 c6 ban
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trén thi truong Nhat Ban, ba l4n (axit axetic 2 mEqg/L : natri axetat 6 mEq/L) cua
KINDALY 2E, 4,5 lan (axit axetic 2 mEq/L : natri axetat 9 mEg/L) cua
HI-SOLV F, va 5 lan (axit axetic 2 mEg/L : natri axetat 10 mEq/L) cua
HI-SOLV D. Thim chi ngoai su chuyén héa ché phim trong cac giai phap k¥
thuat trudce, 1y do vi sao ty 18 hai 1an hodc nho hon cta natri axetat so voi axit
axetic van chua dugc cong bd 13 do van dé v& mui cua axit axetic. Theo cich
khéc, vdi ty 1€ cla natri axetat dugc tidng 1én dén ba 14n, bdn 14n va nhiéu hon thi
mii axit axetic trong ché phdm bot giam. Nguoc lai, khi ty 1€ cua natri axetat so
véi axit axetic tré nén gan gap doi hodc tré nén glp ddi hogc it hon thi mui axit
axetic phat tan ra kha ning, boi vay viéc st dung né trong thuc té 14 khong kha
thi.

Nhu ¢6 thé thdy nhén thiy tir trén, ngay cd & Nhat Ban va nudc ngoai,
chi ¢6 cac chét 16ng thim tach chira axit axetic va c6 tbng ham lugng ion axetat
13 4 mEq/L hodc nho hon, hodc 8 mEqg/L hodc 1én hon, va khong cé ché phdm
thAm téch duoc sir dung trong thuc té, trong d6 d6 pH cua chit 1ong A (thé cd)
thu duoc bang cach hoa tan ché phim rén A trong nuéc dugc thiét 14p 1a khoang
4 va tbng ham luong ion axetat trong chét 16ng thim tach duoc thiét 1ap tir 4 dén
8 mEq/L.

Chi tai lidu séang ché 6 boc 19 ring tbng ham luong ion axetat t6t hon 1a
1én dén 5 mEqg/L trong chét long thAm tach chira axit axetic va natri axetat. Tuy
nhién, tai liéu sang ché 6 boc 16 thé co so cAp (natri hydro carbonat, natri clorua,
va natri axetat) va thé co riéng (natri, kali, canxi, magie, axit clohydric/hodc axit
axetic, glucoza), va mo ta ty 16 mol cua axetat/natri trong chét 16ng tham tach
cubi ciing thu duoc bang cach két hop thé c6 so cip voi thé ¢6 riéng 14 0,03 hoic
nhod hon. Ttre 14, néu lugng natri trong chét 1éng thdm tach dugc thiét 1ap dén
140 mEq/L trong céc trudng hop cu thé thi tbng ham luong ion axetat trong chét

16ng thdm tach tuong tmg véi 4,2 mEq/L hodc nhd hon. Hon nifa, tai ligu sang
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ché 6 mo ta 1a natri axetat d& duoc két hop v6i thé ¢b so cp 1a trong ty 1€
axetat/natri nhd hon 0,03, diéu ndy chi din rang ham luong ion axetat trong chét
l6ng thim tach 13 nho hon khoang 4 mEqg/L. Ttc 13, tai liéu sang ché 6 boc 16
phuong an ché pham tham tach chi hitu ich trong viéc san xuét chét 16ng thim
tach khi c6 téng ham luong ion axetat 14 nho hon khoang 4 mEq/L.

Ngoai ra, theo tai liéu sang ché 6, c6 thd cung cip ché phdm thdm tach
cta tai liéu sang ché 6 c6 thé cho phép c4 nhan ngudi bénh chon cac thé ¢6 riéng
khéac nhau, va muc dich cuia viéc két hop natri axetat la dé cai thién do 4n dinh
va luu gift cac dic tinh cia thé ¢ so cip & cac nhiét do thip. Noi cach khac,
lrong nhd natri axetat trong thé ¢ so cdp lam ting d6 6n dinh cta natri hydro
carbonat va ngén chén sy tao thanh céc két tua.

Tic 13, do ché phim thdm tach cta tai liéu sing ché 6 c6 kha ning thuc
hién su thdm tach véi cac ché phdm khic nhau tily thudc vao mdi ngudi bénh
(canxi, magie, kali, v.v.) va doi hoi hé théng twong dbi phic tap d axit axetic va
mudi axetat duoc thiét k& dé duoc két hop vao trong céc ché phdm khac nhau,
khac so v&i ché phim thdm tach loai hai phan thudng bao gém ché phim A va
ché phdm B hoic ché phdm thdm tach loai ba phan bao gdm ché phim A-1, ché
phdm A-2 va va ché phdm B & dang liéu luong ctia nd va phuong phap bao ché
phin thdm tach. Ngoai ra, cac phuong tién ky thuat dé 1am giam mui cla axit
axetic trong ché phdm tham tach chua duoc nghién ctru trong tai lidu sang ché 6
nay. Ngoai ra, trong ché phdm tham tach cua tai lidu sing ché 6, do thé cb fiéng
chtra axit clohydric hodc axit axetic va khong chira thanh phén bazo, do d6 né s&
tiép xtc véi diéu kién axit manh c6 d6 pH 3 hodc thdp hon, ché phdm thim téch
ctia tai liéu sang ché 6 khong di 1a ché phdm t6t khi xem xét dén céc vén dé gay
n mon hé théng san xuét chit long thim tach, d6 on dinh cia glucoza, va céc
vén dé twrong tu.

Nhu duge dé cip & trén, trong sb cac ché phdm thim tach loai hai phén
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thong thuong ma dugc st dung rong réi va chura hén hop ché phim A (chét dién
giai, axit, glucoza, v.v.) va ché phdm B (natri hydro carbonat), ché phim tham
tach c6 téng ham luong ion axetat 13 tir 4 ¢én 8 mEqg/L khong ton tai, hudng chi
1a ché phadm thdm tach & dang bot dé sir dung trong thyc t& do mui manh cia axit
axetic. C4c vin dé néu trén ciing chinh 1 céc vin & cta cac ché phdm tham
tach loai ba phan thong thuong ma duge st dung rong rai va chia ché phim A-1
(chét dién giai/axit), ché phdm A-2 (glucoza), va ché phim B (natri hydro
carbonat) két hop.

Trén thuc té, & ca trong nude va nudc ngodi, chua c¢é vi dy thanh cong veé
viéc thuong mai hoéa thuc sy ché phém thAm tach & dang bt ma trong dé téng
ham luong ion axetat dugc thiét 14p nho hon 8 mEq/L trong chét long tham tach.
Didu nay c6 thé 1a do cac ché pham thdm tach & dang bot 1a kho dé thuong mai
hoéa khi cac ché phim thadm tach khong théa man duge viéc st dung trong lam
sang vé do long va do n dinh, va mui axit axetic khi ché phim thdm tach &
dang bot. Vi dy, axit axetic c6 anh huéng 16n dén méi truong do mui cay clia né.
Viéc diéu ché phan thdm tach dung trong 1am sang thudng dugce thuc hién boi
ngubi k¥ su 14m sang, nhung c6 van dé v& su bt tién lién quan dén mui cay ctia
ché phdm nay. Do d6, can phai tim ra ché phim t&i wu ma giai quyét dugc cac
vén dé nhu trén.

Trong nhiing nim gan diy, dd c6 béo cdo trong céc hdi nghi va cic su
kién twong tu réng tong ham lugng ion axetat thip trong phan tham tach 13 duoc
wu tién v& mit sinh Iy va ion axetat tong t6t hon 1a nhd hon 6 mEg/L hodc nhd
hon 4 mEq/L. Do d6, ¢6 nhu cau vé sy phat trién ctia ché pham thdm tach ma c6
thd duoc thiét 14p dén téng ham luong ion axetat thip hon. Bang cach han ché
tdng ham luong ion axetat trong khoang thip theo cach nay, cho rang thoi diém
khéi phat céc triéu chimg nhu giam huyét ap c6 thé duge kim hdm ma hau nhu

khéng ting ndng d9 axit axetic mau & ngudi bénh trong qua trinh thim tach, nho
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d6 cai thién dang ké do an toan, vi téc do trao d6i chét clia axit axetic 1a nhanh
hon téc d6 cta chuyén hoa ciia cac axit hitu co khac va ham luong axit axetic
thip hon luong cua né trong cic sén phim théng thudong. Tuy nhién, do chét
16ng thdm tach c6 mic dd thip tong ham luong ion axetat, nhu duge béo céo
trong cac hoi thao khoa hoc, v.v., dugc didu ché don gian bing cach chia déu
luong ctia mdi axit axetic va natri axetat cla ché phém thAm tdch A ma duoc
thiét 1ap dén tdng ham lugng ion axetat 1 8 mEqg/L nén chéc chin c6 su bat loi
16n v& d6 pH cua chét 16ng tham tach. Trong chét 16ng théni tach vai @6 pH cao
nhu vay, viée tiép tuc sir dung n6 c¢6 kha ning gdy ra sy v6i héa mach ctia nguoi
bénh, va cling co vAn dé vé su két tia canxi trong thiét bi diéu ché chét 16ng
thAm tach va thiét bi thdm tach.

Trong khi d6 thi chd don cua don sang ché nay da phat trién ché pham
thim tach loai ba phin dé didu ché chit long thém tach va thiét bi dé diu ché
chét 1éng thdm tach ma trong d6 ndng d6 ion bicarbonat cé thé dugc thay dbi tu
do theo tinh trang bénh clia ngudi bénh trong khi duy tri cac ndéng d6 cia cc ion
kim loai ning & cac muc 6n dinh (xem tai liéu sing ché 7). Néu k¥ thuat pha ché
ché phim tham tach loai ba phin ma trong d6 ndéng d6 ion bicarbonat cé thé
duoc thay ddi tw do va tong ham lugng ion axetat trong chét 16ng thdm tach c6
thé duoc thiét 1ap dén tri s thép nhu dugc md ta néu trén, ché pham tham tach
loai ba phén vuot trdi vé dd bén bao quan cia ché phém A va c6 thé 1am giam
mui axit axetic duoc phat trién, né s& dan dén tin t6t khéng chi véi ngudi bénh
thdm tach ma ca nhimg ngudi lam viée trong diéu trj thim tach.

Tai lidu k§ thust da biét
Tai liéu sang ché

Tai liéu sang ché 1: Cong bd don Nhat Ban chua xét nghiém sb
2003-104869

Tai liéu sang ché 2: Cong b don qudc té s6 WO 2005/094918
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Tai lidu sing ché 3: Cong bd don Nhat Ban chua xét nghiém sé
10-087478

Tai liéu sang ché 4: Cong bb don quéc té s6 WO 2010/112570

Tai lidu sang ché 5: Cong b don Nhat Ban chua xét nghiém s6 7-24061

Tai liéu séng ché 6: Coéng bd don Nhit Ban chua xét nghiém sd
6-245995

Tai liéu séng ché 7: Patent Nhat Ban s6 5099464
Ban chit ky thuit ciia sing ché
Vén d& can duoc giai quyét bdi sang ché

Muc dich cua sang ché 1a dé xuét ché phdm tham tach loai ba phéan ma c6
thé thiét 1ap téng ham luong ion axetat trong chét 1ong thdm tach & tri sb thip va
1a ché phdm c6 do bén bao quan glucoza vuot trdi, v.v., va co thé giam dugc mui
axit axetic. Nho d6, c6 thé diéu ché chit 1ong tham tach sao cho ndéng do ion
bicarbonat c6 thé duogc thay dbi tuy y theo nhu cu, trong khi ndng do cia cac
ion kim loai ning nhu c4c ion kali, ion canxi va ion magie dugc duy tri khong
doi.
Céch thire giai quyét van dé

La két qua cua cac nghién ctru chuyén sau dé giai quyét cac van dé néu
trén, cac tac gia sang ché da phat hién ra rang trong ché phdm thdm tach loai ba
phin bao gém ché phim S chia natri clorua, ché pham B chira natri bicarbonat,
va ché phim A chtra glucoza va thanh phan chit dién gidi ma khong phai 13 natri
clorua va cling khong phai la natri bicarbonat, bing cach chira axit axetic va
mudi axetat trong ché phdm A va cho phép ty 1€ mol cua axit axetic: mudi axetat
d8 thoa man ty 18 1:0,5 dén 2 thi c6 thé diéu ché chét 16ng thm tach bicarbonat
c6 téng ndéng dd ion axetat 13 2 mEq/L hodc 16n hon nhung nhé hon 6 mEq/L
sao cho ngoai do dn dinh vuot trdi cla cac thanh phén nhu glucoza va tuong tu

trong ché phidm tham tach A, mui axit axetic c6 thé duoc lam giam. Hon nita,
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theo ché phim tham tach loai ba phan, 18 rang 13 ché phim S va ché phdm A c6
thé dugc hoa tan cung luc, va dung dich tao thanh c6 thé dugc str dung lam ché
phim thim tach loai hai phén thoéng thudng. Ngoai ra, nhu trong tai liéu sang
ché 7, cling co thé thay dbi néng dd ion bicarbonat va/hodc néng dd natri trong
chét 16ng thim tach bing cach diéu chinh luong ctia timg ché pham S, ché phm
B va ché phdm A trong khi didu ché chit long thdm tich. Sang ché duge hoan
thanh béi cac nghién ctru tiép theo trén co s& cac phét hién nay.

Tt 14, séng ché dé cap dén cac phuong 4n sau day.
Muc 1. Ché phim thdm tach loai ba phan duoc st dung trong diéu ché chat long
thAm tach bicarbonat, bao gdm ché phdm S chita natri clorua, ché phdm B chira
natri bicarbonat, va ché phim A chira thanh phin chit dién giai khac ngoai natri
clorua va natri bicarbonat va chira glucoza, trong do

ché phdm A ch’a axit axetic va mudi axetat, va ty 1& mol cla axit
axetic:mudi axetat 13 1:0,5 dén 2, va

ché phim thim tach loai ba phin dugc st dung dé diéu ché chat long
tham tach c6 tong ndng do ion axetat 1a 2 mEq/L hogc 16n hon nhung nho6 hon 6
mEq/L.
Muc 2. Ché phdm thdm tach loai ba phén theo muc 1, trong d6 ty 1€ mol cla axit
axetic:mudi axetat trong ché phim A 1 1:1 dén 1,5.
Muc 3. Ché phém thAm tach loai ba phan theo muc 1 ho#ic 2, ma dugc sir dung
trong diéu ché chét 16ng thdm tach co tong ndng d6 ion axetat 1a 2 mEqg/L hodc
16n hon nhung nhoé hon 5 mEq/L.
Muc 4. Ché pham thdm tach loai ba phan theo muc bét ky trong sb cac muc tir 1
dén 3, trong d6 néu ché pham A dugc chuyén héa thanh trang thai dung dich
chira nuéc ma dugce ¢ dén 175 14an ndng do ciia mdi thanh phén trong chét 16ng
thdm tach dugc diéu ché sau cung, dung dich chtra nuéc c6 do pH tir 3,9 dén

4,7.
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Muc 5. Ché pham thdm tach loai ba phan theo muc bt ky trong s6 cac muc tir 1
dén 4, trong do mudi axetat 12 mudi kim loai kiém cua axit axetic.

Muc 6. Ché phdm thdm tach loai ba phan theo muc bat ky trong s6 cac muc tir 1
dén 5, trong d6 ché phdm A con chira thanh phén chét dién giai sinh 1y dung
khac ngoai axit axetic, mudi axetat, natri clorua va natri bicarbonat.

Muc 7. Ché phdm thdm tach loai ba phan theo muc 6, trong d6 chét dién giai bao
gdm kali clorua, magie clorua va canxi clorua.

Muc 8. Ché phim thim tach loai ba phan theo muc 6 ho#c 7, trong d6 ché phim
A con chira mudi axit hitu co khac ngoai mudi axetat 1am chét dién giai va/hosic
chira axit hitu co khac ngoai axit axetic lam chét diéu chinh do pH.

Muc 9. Ché pham thim tach loai ba phan theo muc bét ky trong s6 cac muc tir 1
dén 8, trong d6 ché phidm A & dang chét rén.

Muc 10. Ché phdm thim tach loai ba phén theo muc 6, trong d6 ché phidm A 13 &
dang chit rén va magie clorua vd/hodc canxi clorua 13 véat liéu kh6 hodc
anhydrit.

Muc 11. Ché phim thim tach loai ba phén theo muc 9 hodc 10, trong d6 axit
axetic va mudi axetat duoc chira & dang hdn hop cia ching.

Muc 12. Ché phdm thdm tach loai ba phén theo muc bét ky trong sb cac muc tir
9 dén 11, trong do it nhét mot sb axit axetic va mudi axetat duoc chira & dang
diaxetat kim loai kiém.

Muc 13. Ché phim thim tach loai ba phan theo muc 12, trong d6 diaxetat kim
loai kiém 13 natri diaxetat va/hodc kali diaxetat.

Muc 14. Ché phém thdm tach loai ba phﬁn theo muc 8, trong do mudi axit hitu
co 1 it nhit mét loai duge chon tir nhém bao gé)m natri lactat, natri gluconat,
natri xitrat, natri malat va natri sucxinat.

Muc 15. Ché phdm thadm tach loai ba phan theo myc 8, trong do axit hiru co 1a it

nhit mot loai duoc chon tr nhém bao gc‘“)m axit lactic, axit gluconic,
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glucono-8-lacton, axit xitric, axit malic va axit sucxinic.
Muc 16. Ché pham thim tach loai ba phan theo muc bat ky trong s6 cac muc tir
9 dén 15, trong do:

ché phdm A bao gém thanh phén thir nhét chira hén hop gdm axit axetic
va mudi axetat, va thanh phan tht hai gdm ché phim chira chét dién giai sinh ly
dung khac ngoai axit axetic va mudi axetat,

tht c4 mudi axetat trong ché phdm thdm tach A dugc chua trong thanh
phdn thtr nhit, hodc mot sé mubi axetat trong ché phdm thim tach A con dugc
chira trong thanh phan thir hai, va

glucoza dugc chira trong ché phim cua thanh phan thr hai, va/hoic
thanh phén thir ba chtra glucoza mdt céch riéng biét voi thanh phan thtr nhit va
thanh phén thi hai duoc bao gdm.
Muc 17. Ché phdm thdm tach loai ba phan theo muc 16, trong d6 thanh phan thir
hai chtra kali clorua, magie clorua va canxi clorua lam chét dién giai.
Muc 18. Ché phém thdm tach loai ba phﬁn theo muc 16 hoac 17, trong do6 thanh
phan th hai con chira mudi axit hitu co khac ngoai mudi axetat lam chét dién
giai. |
Muc 19. Ché phim thim tach loai ba phan theo muc bat ky trong sd cac muc tir
9 dén 18, trong d6 ché phdm S, ché phim B, va ché phdm A dugc dyung trong do
chira dang bao go6i c6 d6 thdm hoi nuée 1a 0,5 g/m?-24 gid hodc thap hon.
Muc 20. Ché phém thdm téch loai ba phén theo muc bét ky trong s6 cac muc tir
9 dén 19, trong d6 ché phdm S, ché phim B, va ché phim A dugc dung trong a6
chira dang bao go6i ciing voi chét hut am.
Muc 21. Ché phdm thim tach loai ba phan theo muc bét ky trong sd cac muc tir
1 dn 20, ma duge st dung bang cach didu chinh lugng bd sung ché pham S, ché
phdm B, va ché pham A sao cho ndéng d6 ion bicarbonat va/hodc ndéng d6 natri

trong chit léng thdm tach duoc thay doi.
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Muc 22. Phuong phap didu ché chit long thim tach, bao gdm budce tron ché
phdm S chita natri clorua, ché phim B chtra natri bicarbonat, va ché phim A vdi
nudc voi lugng sao cho chét 10ng thdm tach c6 tong ion axetat 13 2 mEq/L hogc
16n hon nhung nh6 hon 6 mEq/L, trong d6

ché phdm A chira thanh phan chit dién giai khac ngoai natri clorua va
natri bicarbonat va chira glucoza, axit axetic va mudi axetat, trong d6 ty 1& mol
clia axit axetic:mudi axetat 13 1:0,5 dén 2.
Muc 23. Phuong phép diéu _ché chét 16ng thdm tach theo muc 22, trong d6 trong
budc tron, chat 10ng thim tach dugc diéu ché dé thay ddi ndng d6 ion bicarbonat
va duy tri ndng d6 ion natri & murc khong dbi trong khi thdm tach theo tinh trang
bénh cuia ngudi bénh.
Muc 24. Phuong phap diéu ché chét 16ng thdm tach theo muc 22, trong dé trong
budre tron, chat 16ng thdm tach duoc didu ché dé thay d6i nong do ion bicarbonat
va clng lic thay d6i ndng d6 ion natri trong khi thdm tach theo tinh trang bénh
cia nguoi bénh.
Hiéu qua cla sang ché

Theo ché phidm thim tach loai ba phan theo sang ché, chit 1ong thdm
tach bicarbonat c6 thé duge diéu ché dé c6 téng ndng d6 ion axetat 1 nhd hon 6
mEq/L, va c6 thé ngan su khdi phat c4c triéu chimg nhu ching giam huyét &p va
tuong ty va cai thién mdot cach dang k& d6 an toan trong khi thAm tach ciing nhu
ngin mot cach hiéu qua su gidm néng dd canxi duoc ion hoda trong chét 16ng
thAm téch. Ngoai ra, ché pham thdm tach A theo séng ché duoc cai thién do 6n
dinh ctia cac thanh phan nhu glucoza va twong ty va sy giam mui axit axetic, va
khoéng an mon thiét bi diéu ché chét 16ng thAm tach va thiét bi thdm tach sao cho
chét luong dugc cai thién va dat dugc sy cai thién trong moi trudng st dung
trong thuc tién y té, dan dén su cai thién viée xir ly trong thuc tién y té.

Dic biét 13, nhu dbi v6i ché phdm A trong ché phim thim tach loai ba
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phin theo sang ché, d6 pH cua chét long A (thé ¢6) thu duoc bang cach hoa tan
ché phdm ran A trong nudc hodc do pH cia ché phdm léng A ¢ thé duoc diéu
chinh dén khoéng 4,4 bing cach thiét 14p téng néng d6 ion axetat trong chét long
thdm tach tir 2 dén 5 mEq/L va bing cach thiét 13p ty 1& mol cta axit axetic:mudi
axetat 12 1:1 dén 1,5, sao cho c6 thé tao ra ché phim tham tach loai ba phan ma
an toan hon vé mit 1am sang va vugt trdi hon vé d6 én dinh trong san Xuat va
chét lwong dinh tinh.

Nhu vay, theo sang ché, chét long thAm tach bicarbonat c6 thé dwoc diéu
ché @ c6 téng ndng do ion axetat 13 nhé hon 6 mEq/L, va co6 thé tao ra ché
phim thim tach ba phan ma hitu ich hon vé mit 1am sang va vuot tréi hon vé
dic tinh bao quan va dic tinh d& x ly so véi cac ché phdm thdm tach thong
thuong.

Ngoai ra, theo sang ché, cling c6 thé tiy y thay dbi néng dd ion
bicarbonat va/hodic néng d6 natri trong chit 16ng thim tach bing cach tly ¥
kidm soét luong ché phédm S, ché phdm B va ché phédm A trong diéu ché chat
10ng tham tach nhu trong tai liéu sang ché 7. Vi du, theo sang ché, do c6 thé thay
d6i ty do ndng do ion bicarbonat trong khi duy tri ndng d6 ion cua cac kim loai
ndng nhu céc ion kali, ion canxi, va ion magie trong chét 16ng tham tach & mirc
d6 khong dbi ciing nhu kiém soat do pH trong khoéng t1 wru, c6 thé hidu chinh
sy nhiém axit chuyén hoéa theo tinh trang bénh cia ngudi bénh. Vi vay, sang ché
c6 thé 1am giam nguy co tir vong va ndm vién cta ngudi bénh thim tach, va dic
biét hitu ich cho viée diéu tri thim tach trong twong lai.

MG ta chi tiét sang ché

Nhu duge st dung trong ban md ta ndy, viéc chi din “dén” thé hién
khoang sb c6 nghia 1a bing hodic 16n hon sb & bén tréi va bing hodc nhé hon s6
& bén phai, va, vi du, khoang s6 tir “X dén Y” ¢6 nghia la “bé‘mg hodc 16n hon X

va bang hozc nhé hon Y.
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Sang ché d& cap dén ché phadm tham tach loai ba phan dugc sir dung
trong diéu ché chét 16ng thim tach bicarbonat, ma khéc biét & chd ché pham nay
gbdm ché phdm S chira natri clorua, ché phdm B chtra natri bicarbonat va ché
phidm A chua axit axetic, mubi axetat, va thanh phin chit dién giai ma khong
phai 13 natri clorua cling khéng phai 1 natri bicarbonat, trong d6 ty 1€ mol cua
axit axetic:mudi axetat 1a 1:0,5 dén 2, va ché phém thdm tach loai ba phan dugc
str dung dé didu ché chét 1ong thdm tach c6 tong ion axetat 14 2 mEq/L hodc 16n
hon nhung nhé hon 6 mEq/L. Ché phdm thim tach loai ba phén theo sang ché s&
dugc md ta chi tiét dudi day.

Ché phdm S

Ché phdm S chua natri clorua. C6 mong mudn 13 ché phdm S khéng
chira bit ky thanh phan chét dién giai nao khéc ngoai natri clorua, va tét hon la
ché phim S vé& co ban chi chira natri clorua. Ché phdm S c6 thé dugc tao ra &
dang rén hodc dung dich chira nuéc, va ¢6 mong mubn 13 & dang ran xét tir gbc
d6 d& dang vén chuyén va bao quan. Céc vi du cu thé v& dang rén cta ché phim
S bao gdm bot, hat va tuong ty. Trong ban md ta nay, ché phim S & dang rdn
con duge dé cép 1a "ché phim rén S", va ché phdm S & dang dung dich chua
nuée con duoce dé cap 13 "ché phim léng S".

Néu ché phidm 16ng S dugc st dung thi ham lugng natri clorua trong ché
phim 1éng S vi du 13 tir 8 dén 32g/100 ml, tt hon 14 tir 26 dén 32¢/100 ml, va
t8t hon nita 13 tir 30 dén 31g/100 ml.

Pd chira dang bao goi dé dung ché pham S trong khi phén phéi khéng bi
gidi han cu thé, va cac vi du vé& n6 bao gbém cac loai trong ty nhu dd chtra dang
bao goi dé dung ché pham A.

Ché phdm B
Ché phdm B chtra natri bicarbonat. C6 mong muén 13 ché phdm B khong

chira bat ky mot thanh phan chét dién giai ndo khac ngoai natri bicarbonat, va tbt
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hon 14 cac thanh phin cta ché phim B vé co ban chi chira natri bicarbonat. Nhu
ddi voi ché phédm S, ché phim B ciing c6 th8 dugc tao ra & dang chét rén hodc
dung dich chira nuéce, va c6 mong mudn 13 & dang rin xét tir géc d6 dé dang vén
chuyén va bao quan. Cac vi du cu thé vé dang rin cta ché pham B bao gbm bét,
hat va tuong tu. Trong ban mo ta nay, ché phdm B & dang rén con duoc goi 1a
"ché phim rén B", va ché phim B & dang dung dich chita nuéc con duge goi la
"ché phim long B".

Trong trudng hop ché phdm léng B duge st dung, dé dat ndng do ion
bicarbonat mong mudn trong chat 1éng tham tach thu dugc sau cung, thi ham
lrong natri bicarbonat trong ché phdm léng B co thé 13, vi du nhu tir 7 dén
12¢/100 ml, tét hon 1a 8 dén 12g/100 ml, va tét hon nira 14 tir 9 dén 11g/100 ml.

D& chira dang bao gbi d& dung ché phédm B trong khi phan phdi khong bi
gidi han cu thé, va céc vi du vé& né bao gém céc loai twong tw nhur dd chira dang
bao gbi d& dung ché phim A.

Ché pham A

Ché phdm A chtra thanh phan chat dién giai ma khong phai la natri
clorua va cling khong phai 1a natri bicarbonat. Ngoai ra, ché phdm A chira it nhat
axit axetic va mudi axetat 1am thanh phan chit dién giai, va ty 1é mol cua axit
axetic:mudi axetat 14 1:0,5 dén 2.

Axit axetic chira trong ché phdm A c6 thé 13 axit axetic bing. Hon nita,
mubi axetat duoc chta trong ché phdm A khong bi gi6i han cu thé mién 1a nd
dung dugc cho chét 16ng thdm tach, nhung céc vi dy vé n6 bao gém axetat kim
loai kiém nhu natri axetat, kali axetat va tuong tu, va axetat kim loai kiém thd
nhu canxi axetat, magie axetat va tuong tu. Trong sd cac mudi axetat ndy, axetat
kim loai kidm 13 t5t hon va natri axetat 1& t6t hon nita xét tir géc do vé do an
toan va chi phi do vi¢c st dung trong nhiéu ndm. Hon nita, cac mudi axetat nhu

vay co thé dugc st dung riéng hoic két hop hai hodc nhiéu loai.
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Ngoai ra, néu ché pham A 13 & dang chét rén thi it nhat mot phan cla axit
axetic va mubi axetat dugc chira c6 thé & dang diaxetat kim loai kiém. Diaxetat
kim loai kidm 1a phttc chit (MH (C,H30,)2; M 14 nguyén tir kim loai kiém) dugc
tao ra tir 1 mol axetat kim loai kiém va 1mol axit axetic. Tir 1 mol diaxetat kim
loai kiém dugc cung cép 1 mol mudi axetat (axetat kim loai kiém) va 1 mol axit
axetic. Cac vi du cu thé vé diaxetat kim loai kiém bao gém natri diaxetat, kali
diaxetat, v.v.. Cé4c diaxetat kim loai kiém nay c6 thé duoc sir dung riéng hotc
két hop hai hoic nhiéu loai. Trong sb céc diaxetat kim loai kiém, natri diaxetat
la duoc vu tién.

Ché phdm A chira axit axetic va mudi axetat dé thoa mén ty 1& mol cia
axit axetic:mudi axetat 1a 1:0,5 dén 2. Bing cach théa mén ty 1 mol nay, ¢6 thé
didu chinh d6 pH cta chit long A (thé ¢6) thu dugc bang cach hoa tan ché phdm
rin A trong nudc hodc d pH cla ché phim léong A dén khoang 3,9 dén 4,7,
tham chi néu tdng ndng do ion axetat trong chét 10ng thdm tach dugc thiét 1ap
nhé hon 6 mEq/L d né cé thé ngin sy an mon thiét bi diéu ché chit 1ong thdm
tach va thiét bi thAm tach. Hon nita, bing cach théa man ty [&é mol nhu vy, c6
thé 1am ting dd bén bao quéan cia ché phim A va con c6 thé 1am giam mui axit
axetic.

V& ty 18 clia axit axetic véi mudi axetat trong ché phim A theo séng ché,
ty 1& mol cua axit axetic:mudi axetat t6t hon 13 1:0,75 dén 1,75, t6t hon nita 1a
1:0,75 dn 1,5, con t&t hon nita 12 1:1 dén 1,5, va dic biét t&t hon 1a 1:1 dén 1,25
xét tir goc d6 thém céc hoat tinh hiéu qua hon, bao gdm su cai thién do bén bao
quan cua ché pham thim tach A, sy gidm mui axit axetic, sy ngin ngira sy &n
mon thiét bi didu ché chit 1dng thdm tach va thiét bi thdm tach va thiét bi twong
ty. Trong ban mo ta ndy, nhu duge md ta néu trén, do diaxetat kim loai kiém 1a
phirc chat ctia 1 mol axit axetic va 1 mol axetat kim loai kidm, mdi trong s axit

axetic va mudi axetat cd nguon goc tr 1 mol diaxetat kim loai kiém dugc tinh la
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1 mol néu diaxetat kim loai kiém nhu vay dugc su dung lam it nhat mot phz‘?m
clia axit axetic va mudi axetat. Tc 13, vi du trong trudng hgp axit axetic va
mudi axetat ma c6 ngudn gde chi tir diaxetat kim loai kiém thi ty 18 mol ctia axit
axetic:mudi axetat 1a 1:1. Hon nita, vi du trong truong hop axit axetic va mubi
axetat ma c6 ngudn gdc tir X mol diaxetat kim loai kiém, Y mol axit axetic, va Z
mol mudi axetat thi ty 1é mol cda axit axetic:mudi axetat 1a 1:(X + Z)/(X + Y).

Péi v6i ham lugng cla axit axetic va mudi axetat duoc chira trong ché
phdm A, c6 thé thiét 1ap mot cach thich hop phy thudc vao ché phdm A 1a chat
rin hay léng, nhung thudong dugc thiét 1ap dé thoa man tbng ham luong ion
axetat trong chat 16ng tham tach dugc diéu ché cubi cung 1a 2 mEq/L hodc 16n
hon nhung nho hon 6 mEq/L, tot hon 13 2 mEq/L hodc 16n hon nhung bang 5,5
mEq/L hoac nhé hon, va t5t hon nita 13 2 mEg/L ho#c 16n hon nhung bang 5
mEg/L hodc nhd hon. Nhu vay, theo ché phim tham tach A theo sang ché, do co
thé thiét 14p tong ham lugng ion axetat trong chat 1ong thim tach dén mirc thap
hon so véi mirc dugc nhan thdy trong ché phdm thim tich thdng thudng, su
khéi phéat cac triéu chimg nhu chimg gidm huyét 4p gdy ra béi cac ion axetat
trong khi thdm téch ¢6 thé dugc ngan lai, nho d6 khién cho c6 thé cai thién do an
toan mot cach dang ké.

Hon nita, ché phim A c6 thé chira, ngoai axit axetic va mubi axetat, mot
hoic hai hogic nhidu thanh phan chét dién gidi ma cé thé 12 ngudn cua céc ion
magie, ion canxi, ion natri, ion kali, ion clorua, ion xitrat, ion lactat, ion gluconat,
ion sucxinat, ion malat, v.v.. C6 mong mudn 13 bao gdm cac ngudn cua it nhét
cac ion clorua, ion magie va ion canxi lam céc thanh phin chat dién giai (khong
phai la axit axetic cling khong phai 1a mudi axetat) duoc chira trong ché phim A,
va con mong mudn hon 13 ché phdm con chua ngudn céc ion kali ngoai céc
nguén duoc dé cap néu trén.

Céc vi du vé nguodn cic ion magie bao gom cac mudi magie. Cac vi du
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vé mudi magie dugc st dung trong ché phdm A bao gom, nhung khong bi gidi
han & magie clorua, magie lactat, magie xitrat, magie gluconat, magie sucxinat,
magie malat, v.v., mién 1a né dung dugc cho chat 16ng tham tach. Trong so céc

mudi magie ndy, magie clorua tot hon 1a dugc sir dung lam ngudn magie boi vi

2
A 2

do6 tan trong nudc cia nd cao. Cac mudi magie ndy c6 thé & dang hydrat hogc
cac san phdm duge khir nudc thu dugc bing cach lam khé hydrat. Hon nita, céc
mudi magie nhu vy co thé duge sir dung riéng hodc két hop hai hogc nhiéu loai.

Céac vi du vé ngudn cac ion canxi bao gdm cac mubi canxi. Céc vi du vé
mubi canxi dugc st dung trong ché phim A bao gbém, nhung khéng bi giéi han
& canxi clorua, canxi lactat, canxi xitrat, canxi gluconat, canxi sucxinat, canxi
malat, v.v., mién 14 n6 dung duoc cho chat long thAm tach. Trong s6 cac mudi
canxi ndy, canxi clorua tét hon 1 dugc st dung lam ngudn canxi béi vi do tan
trong nudc cua nd cao. Cac mudi canxi ndy c6 thé & dang hydrat hogic céc san
phim dugc khir nuéc thu dugce bang cach lam khd hydrat. Hon nita, céc mudi
canxi nhu vay co thé duoc st dung riéng hozic két hop hai hodc nhiéu loai.

Céc vi du vé& ngudn ion natri bao gdm cac mubi natri. Néu natri axetat
duoc st dung lam mudi axetat thi natri axetat déng vai tro 1am ngudn céc ion
natri. Ngoai ra, cac ion natri cé thd dugc bd sung bang cach con st dung céc
mudi natri khac véi natri axetat sao cho nong d¢ ion natri mong mudn c6 thé
duoc tao ra trong chét léng thdm tach. Cac vi du vé mudi natri bao gdbm, nhung
khéng bi gidi han & natri lactat, natri xitrat, natri gluconat, natri sucxinat, natri
malat, v.v., mién 13 n6 ding dugc cho chét 1éng thdm tach. Cac mudi natri nay
¢6 thé & dang hydrat. Hon nita, céac mudi natri nhu vay c6 thé duge st dung
riéng hodc két hop hai hoic nhiéu loai.

Céc vi du vé ngudn ion kali bao gdm cac mubi kali. Cac vi du vé mubi
kali duoc pha ché trong ché phim A bao gom, nhung khéng bi gi6i han & kali

clorua, kali lactat, kali xitrat, kali gluconat, kali sucxinat, kali malat, v.v., mién
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1a né ding duoc cho chit 1ong thadm tich. Trong s& cdc mudi kali nay, kali
clorua tét hon 1a duge st dung lam ngudn kali béi vi ion clorua 13 chét sinh ly
nhét. Cac mudi kali ndy c6 thd & dang hydrat. Hon nita, cic mudi kali nhu vy
c6 thé dugc st dung riéng hoic két hop hai hozc nhiéu loai.

Céc vi du vé ngudn ion clorua bao gdm cac mudi clorua. Céc vi dy vé
mudi clorua duoc pha ché trong ché phim A bao gdm, nhung khéng bi giéi han
& canxi clorua, magie clorua, kali clorua, v.v., mién 13 né dung dugc cho chét
16ng thdm tach. Cac mudi clorua nay tét hon 12 dugc st dung béi vi do tan trong
nudc cia ching cao va ching co thé dong vai trd 1am ngudn cho kali, magie
hodc kali. Cac mudi clorua nay c6 thé & dang hydrat. Hon nita cic muébi clorua
nhu vy cé thé dugc str dung riéng hoic két hop hai hoic nhiéu loai. Ngoai ra,
axit clohydric ma ciing déng vai tro lam chit diéu chinh d6 pH ciing c6 thé duoc
st dung lam ngudn cho cac ion clorua.

Nhu duoc mé ta néu trén, thanh phan chat dién giai dugc két hop vao
ché phdm A c6 thé & dang hydrat, nhung t5t hon 1a & dang anhydrit tir goc do
lam gidm mot cach hiéu qua hon mui axit axetic va céi thién do bén bao quan.

Loai va hdn hop cac thanh phan chét dién giai dugc pha ché trong ché
phim A duoc thiét 14p mot cach thich hop theo ché phim céc ion dwgc chira
trong chét 16ng thim tach dugc didu ché cudi cung, nhung cac vi du duge uu
tién cta thanh phn cht dién giai dugc chira trong ché pham A (khong phai 1a
axit axetic cling khong phai la mudi axetat) bao gdbm hdn hop magie clorua,
canxi clorua va kali clorua. Hon nita, néu hdn hop magie clorua, canxi clorua, va
kali clorua dugc st dung lam thanh phan chét dién gidi, n6 c6 thé con chira mudi
axit hitu co (ngoai mudi axetat). Cac vi du vé mudi axit hitu co nhu vay bao
gém vi du nhu natri lactat, natri gluconat, natri xitrat, natri malat, natri sucxinat,
va tuong tu. Cac mudi axit hitu co ndy c¢6 thé dugc sir dung riéng hodc két hop

hai hodc nhiéu loai.
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Ham luong ctia mdi thanh phan chét dién giai dugc chira trong ché pham
A dugce thiét 1ap mot cach thich hop phy thudce mdi ndng dd ion dugc tao ra
trong chét 16ng thim tach dugc diéu ché cubi cung. Cu thé 14 tr géc do loai va
ham luong cac mudi axetat va lugng cac thanh phan chat dién giai dugc chira
trong ché phdm S va ché phdm B, ham lugng cta cc thanh phén chit dién giai
(khong phai 13 axit axetic cling khong phai 1a muébi axetat) dugc chira trong ché
phim A c6 thé duogc thiét 1ap mot cach thich hop sao cho chét léong thdm tach
duoc didu ché sau ciing s& théa mén mdi ndng dd ion nhu duge thé hién dudi
day trong bang 2.
Bang 2

Nong do trong chét long thdm tach
120~150 mEq/L, t6t hon 14 135~145
mEg/L

Trong truong hop céc ion kali 0,5~3 mBEg/L, t6t hon 14 1,5~2,5 mEq/L
Trong trudong hop céc ion canxi | 1,5~4,5 mEq/L, t6t hon 14 2,5~3,5 mEg/L
Trong truong hop cdc ion magie | 0~2,0 mEq/L, tdt hon 14 0,5~1,5 mEq/L
Trong trudong hop cac ion xitrat | 0~18 mEq/L, t6t hon 13 0~3 mEq/L

Trong trudng hop céc ion clorua | 90~135 mEq/L, t6t hon 13 100~120 mEq/L

Trong trudng hop cac ion natri

Trong trudng hop cac ion lactat | 0~10 mEq/L

Trong trudng hop cac ion malat | 0~10 mEq/L

Trong truong hgp céc ion

gluconat 0~10 mEq/L

Trong trurong hop céc ion

sucxinat 0~10 mEq/L

Trong truong hop céc ion

bicarbonat 20~40 mEq/L, t6t hon 1a 25~35 mEq/L

Ngoai ra, bang 2 néu trén thé hién timg ndng do cia cac ion ma bao gbém
c4c ion c6 ngudn gde tir cac mudi axetat, va luong thanh phan chét dién giai
duoc chira trong ché phém A ciing dugc xéac dinh béng cach xem xét lugng cac
ion duoc cung cép tir cac mudi. Hon nita, lugng thanh phén chét dién giai (ngoai
natri axetat) dong vai tro lam ngudn natri dugc chira trong ché phidm A duoc xéc

dinh dé théa man ndéng do ion natri dugc thé hién trong bang 2 dugc md ta néu
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trén sau khi xem xét luong natri dugc cung cép tlr natri hydro carbonat trong ché
phim thdm tach B va luong natri dugc cung cAp tir natri axetat khi natri axetat
duogc str dung lam mudi axetat.

Vi du, néu ché phdm A chira axit axetic va natri axetat cling nhu kali
clorua, magie clorua va canxi clorua lam céc thanh phan chét dién giai khéc, ty
1€ cta kali clorua dugc thiét lap tr 0,08 dén 1,5 mol, t&t hon 1a tir 0,3 dén 1,25
mol; magie clorua la 0 dén 0,5 mol, t&t hon 1a tir 0,05 dén 0,38 mol; va canxi
clorua 14 0,13 dén 1,13 mol, tét hon 12 tir 0,25 dn 0,88 mol trén 1 mol tinh theo
tdng mol axit axetic va natri axetat sao cho mdi ndng d6 ion duge chira trong
chét 16ng thim tach théa man khoang dugc thé hién trong bang 1 néu trén.

Ngoai ra, nhim muc dich duy tri mirc d0 dudng trong mau clia ngudi
bénh, glucoza ngoai cac thanh phén chat dién giai dwoc mé ta néu trén dugc bao
gbém trong ché phdm A. Ham lugng glucoza trong ché phim A duoc thiét 1ap
mot cach thich hgp phu thudc vao ndng do glucoza dugc tao ra trong chét long
tham tach duoc didu ché cudi cing. Cu thé 1 ham lugng cla glucoza trong ché
phim A duoc thiét 1ap mot cach thich hgp phu thude vao ndng d6 glucoza dugc
tao ra trong chét long thAm tach duoc diéu ché sau cung. Cu thé 13 ham luong
glucoza trong ché phim thdm tach A c6 thé duoc thiét 14p mot cach thich hop
sao cho ndéng d6 glucoza trong chét 16ng thim tach dugc didu ché cudi ctng 13 0
dén 2,5¢/L, t6t hon 1a tir 1,0 dén 2,0g/L.

Ché phidm A dugc diéu ché theo céch sao cho chét 1éng thim tach duoc
didu ché cubi cing co khoang pH hop Iy béng céach chira axit axetic va mudi
axetat ¢ ty 1é dinh trudc nhung né co thé chira mot cach tach biét chét diéu chinh
doé pH, néu can. Cac vi du vé& chét diéu chinh d6 pH ma co thé duoc str dung
trong ché phim tham tach A bao gbm, nhung khong bi gii han & céc axit long
(nhu axit clohydric, axit lactic, axit gluconic, v.v.), cac axit rin (nhu axit xitric,

axit sucxinic, axit fumaric, axit malic, glucono-delta-lacton, v.v.), va cdc mudi
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natri, kali, canxi, magie cta ching va tuong tw, mién 12 n6é dung dugc cho chét
16ng thdm tach. Trong sb céc chit didu chinh dd pH nay, axit hitu co t5t hon 14
duoc str dung. Chét diéu chinh d6 pH c6 thé duoc st dung riéng hodc két hop
hai hoac nhiéu loai. Hon nita, khi chét diéu chinh d6 pH nhu vay dugc cho bao
gdm trong ché phdm thAm tach A thi ham luong ctia n6 c6 thé duge thiét 1ap mot
cach thich hop sao cho chét diéu chinh d6 pH c6 thé théa man do pH ciia chat
léng A ma s& dugc md ta dudi day va thu duoc bang cach hoa tan ché phém rin
A trong nudc, hodc do pH cua ché phdm long A, va d6 pH cua chét 1ong thdm
tach ma thu duogc cudi cling.

Dang lidu luong ctia ché phdm A khong b giéi han cu thé, va c6 thé
hodc 12 dang rén hoic 16ng. Nhu dugc st dung trong ban mé ta nay, ché pham
thim tach dang ran A con dugc dé cép la “ché phim rin A”, va ché phdm léng
thdm tach A con dugc d& cap 1a “ché pham 1éng A”. Ché pham rn A duoc uu
tién & dang liéu lugng cla ché pham A xét tlr géc do vé su tiét kiém khong gian
va sy gidm nhe tai trong dbi voi cong nhan.

C& cta ché phim rin A khong bi gii han c‘u thé, nhung bao gdm vi du
nhu bot, hat va tuong ty. Mdi him luong thanh phéan trong ché phim rin A c6
thé duogc thiét 1ap mot cach thich hop dé thoéa man mdi ndng do ion trong chét
16ng thdm tach duoc mo ta néu trén.

Ngoai ra, d6i véi mdi ham lugng thanh phan trong ché phim ldng A, n6
khéng bi giéi han cu thé, nhung c6 thé dugc c6 dén, vi dy tir 150 dén 200 lan,
t6t hon 1a tir 170 dén 180 1an ndng d6 ctia mdi thanh phan trong chét 1éng thim
tach duoc diéu ché cudi clng.

Ché phdm thdm tach A khong gdy ra sy &n mon thiét bi didu ché chit
l6ng thdm tach va thiét bi thAm tach va bao dam do an toan trong truong hop
tiép xtic voi da cia ngudi lam viée trong viée thiét 1ap san xuét hodc 1dm sang

hodc da clia ngudi bénh tham tach & nha, bdi vi axit axetic va mudi axetat thoa
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mén ty 1€ néu trén sao cho do pH cua chét long A thu duoc béng cach hoa tan
ché phdm rén A trong nuéc hogic do pH cta ché pham 1ong A 13 khoang 4.

Déi voi dd pH ctia chét long A thu dugc béng cach hoa tan ché phim rén
A trong nudc hoac do pH cua ché phém long A, mot céch cu thé hon, cac vi du
vé ché phdm tham tach A bao gdm cac loai ma thé hién d6 pH cu thé 14 3,9 dén
4,7, t6t hon 1a 4,1 dén 4,4, va t&t hon nita 13 khoang 4,3 sau khi duoc tao thanh
dung dich chtra nu¢c dugc cd dén 175 l4n ndng d6 ctia mdi thanh phén trong
chét 16ng thdm tach duoc diéu ché cudi cing (sau day con duogc goi la “dung
dich ché phdm A dugc co 175 14n”). Trong ban mo ta ndy, dd pH cua dung dich
ché phém A duoc ¢co 175 14n 14 tri s& dugc do & 25°C.

Bing cach thoa mén khoang do pH néu trén d6i voi ché phim A, c6 thé
lam ting thém do6 6n dinh cia glucoza. Glucoza dugc cho rang thuong 1 6n
dinh nhat xung quanh d6 pH 3 (Shokuhin Seibun no Sougosayo (The Interaction
between Food components), nha xuét ban: Shoichi NOMA, trang 5-15, hiéu
chinh: Mitsuo NAMIKI, Setsuro MATSUSHITA, phat hanh ngay 1 thang 5 ndm
1980), nguyén nhan dugc xac nhén 1a glucoza rAt 6n dinh trong ché pham A bai
vi glucoza trong ché phdm A théa man ty 1§ cua axit axetic:mudi axetat 14 1:0,5
dén 2, va tdng ndng d6 ion axetat cua chét léng thdm tach dugc didu ché cubi
cing duoc thiét 1ap dén 6 mEq/L hogc nhé hon.

Hon nita, bing cach théa méan khoang d6 pH néu trén véi ché pham A,
cling c6 thé 1am giam mdt cch hiéu qua mui axit axetic. Néu luong mubi axetat
trong ché phim léng A 13 16n hon 2 mol trén 1 mol axit axetic thi mui axit axetic
¢ xu hudng tdng l1én. Hon nita, néu lugng mubi axetat trong ché phém rén A 13
nhd hon 0,5 mol trén 1 mol axit axetic, 46 pH la thap hon khoang do pH néu
trén thi mui axit axetic ¢c6 xu hudng tang lén.

Tir gbc dd tao ra cdc hiéu quéa dugc nang cao hon nhur sy gidm mui axit

axetic, va d6 bén bao quan cda glucoza, ché phdm A t6t hon 13 thanh phan ma
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trong d6 ty 1€ mol cla axit axetic:mudi axetat 1a 1:0,5 dén 2, téng cAc ion axetat
trong su phdi ché chat 16ng thdm tach duoc thiét 1ap dén 2 mEq/L hogc 16n hon
nhung nho hon 6 mEq/L, va d¢ pH cta dung dich ché phdm A duge cb 175 lan
1a tir 3,9 dén 4,7; t5t hon nita 1a thanh phan ma trong d6 ty 1& mol cta axit
axetic:mudi axetat 1a 1:0,75 dén 1,5 (tét hon nita 1 1:1 dén 1,5), téng ion axetat
trong sur phdi ché chét long thAm tach dugc thiét 14p dén 2 mEq/L ho#c 16n hon
nhung bing 5,5 mEq/L hozc nhé hon, va d6 pH ciia dung dich ché pham A duogc
¢6 175 14n 1 tir 4,1 dén 4,4; va dic biét t6t hon 14 thanh phan ma trong do ty 1&
mol cla axit axetic:mudi axetat 1a 1:1 dén 1,25, téng ion axetat trong sy tao
thanh chét 1ong thdm téch duoc thiét 14p dén 2 mEq/L hodc 16n hon nhung bing
5 mEq/L hodc nhé hon, va d6 pH ctia dung dich ché phim A dugc ¢6 175 lan Ia
khoang 4,3.

Néu ché phim A 14 ché phdm rin A thi c6 thé lam giam mui axit axetic
mot cach hiéu qua hon va cai thién thém do bén bao quan mdt cach hiéu qué hon
bing cach lam giam luong hoi am.

Phuong phéap san xut ché phim A khong bi gidi han cu thé, nhung duoc
thiét 1ap mot cach thich hop theo dang lidu lwong, va phuong phdp sén xuét
thich hop s& duoc mé ta dudi ddy mot céch tach biét ddi véi ché pham rdn A va
ché pham 1éng A.

Céc vi dy vé phuong phap san xudt thich hop ché phdm rén A bao gdm
phuong phép san xult gdm budc dau tién 14 tron axit axetic va mudi axetat va
budc thi hai 1a trén hdn hop thu dugc trong budce thir nhét véi cac thanh phan
ché pham khac.

Bing cach didu ché truée hdn hop gdm axit axetic va mudi axetat (sau
day, con dugc goi 1a thanh phan thi nhét trong mét s6 trudng hop) trong budce
thir nhét, c6 thé 1am giam dang ké mui axit axetic cua ché phim rédn A ma thu

dugc cudi cung. Pac biét 13, trong truong hop st dung natri axetat khan, sy ngan
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nglra hiéu qua hon mui axit axetic 1a co thé, va vi vay tot hon 12 str dung axit
axetic bing lam axit axetic va natri axetat khan lam mudi axetat trong diéu ché
ché phim rin A.

Hon nita, téng lugng mubi axetat dugc chira trong ché phim rén A c6 thé
duoc cung cép dé diéu ché hdn hop trong budc thu nhét, hojic mot phan cta
mudi axetat dugc chta trong ché phim rén A c6 thé dugc cung cép dé didu ché
hdn hop trong budc thir nhét va phan con lai cia mudi axetat c6 thé duoc tron
trong budc thtr hai. Trong céc mubi axetat duge chira trong ché phdm rin A,
lwong mudi axetat duoc cép cho budc déu tién khéng bi gidi han cu thé, nhung
vi du né thudng 1a tir 20 dén 100 phin trong luong, t6t hon 14 tir 50 dén 100
phén trong luong trén 100 phén trong luong clia tdng luong mubi axetat dugc
chira trong ché phim ran A.

Hon nira, téng luong axit axetic dugc chira trong ché phém rén A c6 thé
duoc cung cép dé didu ché hon hop trong budc thir nhét, hodc mdt phan cua axit
axetic dugc chira trong ché phdm rén A c6 thé duge cung cap dé diéu ché hdn
hop trong budc thu nhét va phan con lai cia axit axetic cé thé duoc trén trong
buéc thir hai. Mui axit axetic c6 thé dugc lam gidm mot cach hiéu qua hon khi
luong axit axetic dugc chira trong ché phdm rin A duoc cép ting 1én cho budc
dAu tién, va tdt hon 1a cép tdng luong axit axetic dugce chira trong ché phdm rén
A cho budc dau tién. Trong axit axetic dugc chira trong ché phdm rén A, cu thé
1a luong axit axetic dugc cung cap cho budc dAu tién thuong 13 tir 50 dén 100
phin trong lugng, t6t hon 1a tir 75 dén 100 phéan trong luong, va t6t hon nira 13
100 phan trong lugng, trén 100 phan trong lugng cla tdng luong axit axetic
dugc chura trong ché pham rén A.

Phuong phép tron axit axetic va mudi axetat trong budc thur nhit khong
bi gidi han cu thé, nhung phuong phép tron dugc thuc hién dudi cac diéu kién

d6 am thap nhu tron cing v&i gia nhiét, lam kho, va théi, va xur 1y dudi ap suat
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giam, v.v., dugc wu tién xét tir goc dd lam giam mui axit axetic mot cach hiéu
qué hon.

Hon hop thu dugc trong budce thi nhit ma c¢6 luong hoi 4m thép téa ra
mui axit axetic chi hoi nhe trong méi truong d6 4m thép, tuy nhién c6 xu huéng
tda ra mui axit axetic manh khi lwong hoi 4m 13 16n hodc trong cdc méi truong
d6 Am cao. V& diém nay, c6 thé ngin thém mui axit axetic béng cach lam giam
lugng hoi 4m ctia hdn hop trong quy trinh sén xuét hodc d6 4m trong bao quan.
Vi du, co thé loai bd luong hoi am béng cach gia nhiét natri axetat dén 50 dén
150°C sao cho lugng hoi 4m dugc lam giam du hogc bing cach thém chét hap
phu hoi 4m nhu céc rdy phan tir vao axit axetic bang. C6 thé thu duoc hon hop
véi it mii axit axetic bing cach tron chiing dudi cac diéu kién ctiia RH 60% hoic
thép hon, tét hon 14 RH 50% hodc thdp hon, va tot hon nita 1a RH 40% hodc
thip hon (¢ 25°C cho tat ca cac truong hop). Hon nita, hiéu qua ngdn mui axit
axetic c6 thé dugc cai thién thém bang cach sir dung céach thirc loai bo hoi Am du
ndy, nhu gia nhiét dén 30 dén 90°C trong khi dugc tron, thdi khong khi khé véi
d6 Am tuyét déi thap vi du 1a 1,5g/m® hodc thdp hon, hogc lam giam 4p suit,
hodc bing cach bao quan theo thoi gian trong d6 chira bit kin sau khi trén hodc
1am 4m tiy y sau khi tron.

Trong budc thir hai, ché pham rén A duoc didu ché bang cach tron thanh
phén thir nhit thu dugc trong budc thu nhit v&i cdc thanh phan khac. Trong
budce thir hai, viée tron hdn hop thu duoc trong bude thir nhat véi cac thanh phan
khac cling co thé 13 viéc trén don gian, hoic cé thé duoc thuc hién st dung viée
tao hat udt va tao hat khoé nhu tao hat khqu tron, su tao hat dung dém téng sOi,
su tao hat dung dém ting sdi ddo tron va sy tao hat dung &p suét.

Trong budc thir hai, mdi trong céc thanh phan khéc dugc trdn riéng véi
thanh phén thir nhat, hoic ché phdm chira mot s6 hoic tht ca cac thanh phan

khéac dugc tron cé thé dugce diéu ché trude va sau d6 ché pham nay c6 thé dugc
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tron véi thanh phan tht nhét. TSt hon 13, phuong phap dugc iy 1am vi dy 1a
phuong phap ma trong d6 ché phédm chita thanh phan chit dién giai (khong phai
1 axit axetic cling khong phai 12 mudi axetat) va mubi axetat néu can (sau day
con duoc goi 13 thanh phan thir hai) dugc diéu ché trude va sau d6 duoc tron voi
thanh phan thir nhat. Trong trudng hop mudi axit hitu co duge cho chutra trong
ché phdm tham tach A theo séng ché thi mudi axit hitu co tét hon 1a dugce chia
trong thanh phén thir hai. Hon nita, glucoza c6 thé duogc chira trong thanh phan
thir hai, hogic c6 thé duoc tron 1am thanh phan th ba ma dugc tach khoi thanh
phin thir nhét va thanh phan tht hai, v6i thanh phan thir nht va thanh phén thu
hai. Nigoai ra, mdt sd glucoza co thé duge chira trong thanh phan thit hai va phan
con lai ¢6 thé duge tron 1am thanh phan thir ba. Hon nita, trong trudng hop tron
mot phan cla axit axetic trong budc thir hai, axit axetic ¢6 thé duoc tron véi
thanh phan tht hai, nhung c6 thé dugc trén 1am thanh phén thi tv ma dugc tach
biét khoi thanh phan thr nhét, thanh phin thtr hai va tiy ¥ thanh phan tht ba.
Ngoai ra, axit hitu co khac ngoai axit axetic co th8 duge chia trong it nht mot
trong cac thanh phin thir hai, thanh phén th ba va thanh phan th tw, hogc ¢6
thé dugc tron 1am thanh phan th nim ma duoc tach tir cac thanh phén nay.

Hon nita, ché phim nay dugc cho tham gia budc thit hai 1am thanh phén
thir hai cAn & trang thai ctia hdn hop chira mdi thanh phin chét dién giai, va tot
hon 1a & trang thai hat. Phuong phap san xut thanh phén thir hai & trang thai hat
khong bi gi6i han cu thé, nhung cac vi du bao gbdm phuong phép sau day. Trong
trudng hop san xudt hat (thanh phan thtr hai) chta kali clorua, canxi clorua va
magie clorua 1am c4c thanh phan chét dién giai, dung dich chtra nuéc cla it nhét
mot phz‘?ln cla canxi clorua va magie clorua, va phe‘in con lai & dang bot duoc
thém vao kali clorua; hdn hop ndy duoc tron cung voi gia nhiét ¢ 50 dén 90°C;
tly y cc thanh phan khéc (cac mudi axit hitu co, glucoza v.v.) dugc thém vao

do; va su tron tiép tuc dugc thuc hién cung vaoi sy gia nhiét dé tao thanh hat.
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Hon nita, trong su tao thanh hat, canxi clorua va magie clorua & dang bot c6 thé
dugc thém vao thay vi thém dung dich canxi clorua va magie clorua chira nudc,
va lugng thich hop nudc cd thé dugc thém vao trudc hodc sau khi thém canxi
clorua va magie clorua dang bdt nhu vay. Luu y rang cac hat tot hon 1 nén dugc
lam khd hoan toan ké ca khi quy trinh tao hat duge st dung. Ngoai ra, magie
clorua va canxi clorua & dang anhydrit cé thé dugc st dung, hodic c4c sén pham
khtt nuée thu duge bing cach lam kho céc hydrat cua ching ciing ¢ thé duoc
st dung.

V& phuong 4n duoc uu tién cia budce thir hai, phuong phap duoc liy 1am
vi du trong d6 thanh phan tht nh4t (hdn hop gdém axit axetic va mudi axetat,
thanh phén tht hai (ché phdm chita chét dién giai ma khong phai 1a axit axetic
ciing khong phai 13 muéi axetat), thanh phén tht ba (glucoza), tly ¥ thanh phan
tht tu (axit axetic), va tuy y thanh phan thtr ndm (axit hitu co khac ngoai axit
axetic) duoc tron dudi didu kién d6 4m thdp (RH 60% hoic thép hon, t6t hon 1a
RH 50% hoc thdp hon, va tét hon nita 1a RH 40% hodc thip hon (& 25°C trong
tat ca cac truong hop)). Vao lic tron trong budce thtr hai, twong tu nhu budce dau
tién, hiéu qua ngan mui axit axetic co thd dugc ting cudng thém bing cach st
dung cach thirc loai bd hoi 4m du nhu gia nhiét dén 30 dén 90°C, théi khong khi
kho c6 do 4m tuyét déi thap, hodc sur giam 4p sudt. Tl goc do lam giam mui axit
axetic cta ché phdm ran A duoc san xudt, tdt hon 13 thanh phan thi nhét, thanh
phan thtr hai va thanh phan tht ba 13 & trang thai lugng hoi 4m thap. Céc vi du
vé phuong phap 1am gidm lugng hoi 4m theo cach ndy bao gdm phuong phap
gdm budc 1am kho truée mdi nguyén liéu thd duge cung cép dén budc thir hai, &
90 dén 140°C va 1am mét thanh phin dwoc lam khd bang khong khi lanh c6 do
4m tuyét ddi 1a 1,5g/m? hodc thap hon.

Hon nita, nhu néu trén, do diaxetat kim loai kiém 1a phtrc chét cua axit

axetic va mudi axetat, ¢ thé sir dung diaxetat kim loai kiém lam hon hop cua
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axit axetic va mudi axetat cta thanh phan thtr nhit. Ngoai ra, diaxetat kim loai
kidém c6 thé 1a san phdm c6 ban sin, hodc céc loai thu duge bing phuong phap
d3 biét (vi du, san phdm phan tmg cta axit axetic va hydroxit kim loai kiém, san
pham phan tmg clia axit axetic va carbonat kim loai kidm, san phidm ngdm tim
clia axetat kim loai kiém va axit axetic).

Ché phdm rén A dugc san xuét nhu vy tily y duoc cho tham gia xir ly
1am kho va sau d6 duge tao ra nhu duoc chira trong d6 chtra dang bao géi. P
chira dang bao goéi dugc sir dung d8 bao g6i ché phdm rén A bao gbm, vi du tii
dan hdi va chai cimg. Véi d6 chira dang bao géi, né cu thé bao gdm ti méng
git 4m bang silic oxit, ti méng giit 4m bing nhom, tii moéng giit 4m bing
nhém oxit, tii nhém mdng, chai cing polyetylen va twong tu. Dic biét 1a, tai
déng gobi duoc tao thanh st dung 14 kim loai nhu 14 nhém (tdi nhém méng, v.v.)
¢6 thé duy tri d6 thAm hoi nudc & mirc thdp va ngin mot cach hidu qua hon su
bay hoi cla axit axetic va sy hép phu hoi 4m tir mdi truong. Ngoai ra, do thidm
hoi nuéc clia cac dd chtra dang bao gdi ndy tbt hon 14 0,5g/m?-24 gi¢y (40°C, RH
90%) hodc thdp hon, va t6t hon nita 13 0,2 g/m?-24 gid (40°C, RH 90%) hodc
thip hon xét tir géc do lam gidm mui axit axetic mdt cach hiéu qua hon. Do
thdm hoi nude 14 tri s6 duoc do theo phuong phéap do dugc néu rd trong tai lidu
JIS 70208 “Testing Methods for Determination of the Water Vapor
Transmission Rate of Moisture-Proof Packaging Materials (Dish Method)”.

Hon nita, & lam giam mdt cach hiéu qua hon luong hoi 4m cua ché
phim rin A dugc chta trong dd chtra dang bao go6i, chit hut 4m c6 thé duoc
chtra trong d6 chira dang bao géi cung véi ché phim rén A. Chit hit 4m khong
bi gidi han cu thé, tuy nhién bao gém vi du nhu zeolit, magie sulfat, natri sulfat,
silicagel, nhdm oxit va tuong tu. Néu chét hat 4m dugc chira trong d6 chira dang
bao goi thi chat hit 4m ¢ th8 duoc két hop thanh mét phan ctia nhya déo (vi dy,

céc 16p polyetylen) cdu tao thanh dd chtra va @b chura nhu vay c6 thé duge st
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dung, hoac khoang khong (khoang riéng) @& chia chit hat 4m trong dd chira
dang bao goi co thé duoc tao ra. Hon nita, chat hat 4m & trang thai ma né dugc
dat trong vai khong dét dé khong tron véi ché phim rén A c6 thé dugc cira trong
dd chira dang bao goi.

Ché phim long A dugc diéu ché bang cach can lugng dinh trude axit
axetic, mudi axetat, cac chit dién giai khac va glucoza, va hoa tan ching trong
nudc trong khi tron. Ngoai ra, ché phim 1éng A cling c6 thd dugc didu ché bing
cach hoa tan trong nude lugng dinh trude ché phdm rén A dugc mé ta néu trén.
Hon nita, sau khi hoa tan mdi thanh phan trong nuéc, ching c6 thé duoc cho
tham gia xtr ly nhu loc va tuong tu néu can.

Ché phim léng A duoc didu ché nhu vy dugc dung trong d6 chira dang
bao gobi va sau do duoc dé xuét. D6 chira dang bao goi duge st dung dé bao gbi
ché phim long A bao gdbm vi du céc dd chira bing nhua déo nhu céc chai
polyetylen va tuong tuy.

Diéu ché chit 16ng tham tach

Chét 1éng tham tach dugc didu ché qua budc thém/tron céc lugng mong
mudn ché phdm S, ché pham B va ché phim A néu trén ciing nhu nudc, néu cén.

Trong didu ché chét léng thidm tach sir dung ché phim thdm tach theo
sang ché, nuéc dugc thém néu cin dé diéu chinh ndng d6 cta cic thanh phan
ctia chét 16ng thdm tach thu duoc cudi ciing. Nuéc duogc st dung khi didu ché
chét 1ong thim tach tir ché phim tham tach loai ba phan theo séng ché co thé
duge tinh ché dén mic ma né 1a dugc dung. Cu thé 13, nude can dap ung tidu
chudn chét lugng cia nude tinh khiét dugc dinh nghia boi Dugc dién thu Nhat
Ban. Vi du, nudc dé sir dung trong diéu ché chét 16ng thim tach dugc didu ché
béng cach cho nuéc voi hodc nude ngam tham gia x@r ly béng cacbon hoat tinh,
xu ly hoa mém hodc tuong tu dbi véi viée xit 1y truée, va sau d6 cho nude duoc

Xt 1y trude tham gia xur ly tinh ché bang thiét bi loc dang mang thdm thiu nguoc,
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chung cét, loc qua may siéu loc hodc twong tw. Hon nita, nudc duge st dung khi
didu ché chét 16ng thim tach co thé 1a nude tinh khiét hogic nude cét cb ban san.

Hon nita, d6 pH cta chét 16ng tham tach dugc didu ché bang ché phdm
thAm tach loai ba phén theo sang ché khong bi gidi han cu thé mién 13 no thaora
man khoang chip nhéan duge cho chét 16ng thim tach, nhung né t6t hon 14 tir 7,2
dén 7,6, tt hon nita 1a tir 7,3 dén 7,5, con tdt hon nita 1a tir 7,3 dén 7,4 xét tir
goc dd tranh nguy co hi€u chinh qua mtrc sy nhidm axit cta ngudi bénh thim
thch. Ché phAm A duoc st dung trong sang ché dugc thiét 14p dé c6 thé diéu ché
chét 16ng thdm tach trong khoang d6 pH néu trén bang hoat tinh dém cla axit
axetic - mudi axetat 13 két qua ciia viéc thda man ché phim cuy thé voi ngudn axit
axetic va mudi axetat ngoai hoat tinh dém cta bicarbonat.

Nong dd ion bicarbonat trong chét 1ong thdm tach ma duoc diéu ché véi
ché phim thdm téch loai ba phan theo sang ché ¢c6 thé dugce thiét 1ap ndm trong
khoang tir 20 dén 40 mEq/L, t&t hon 14 tir 25 dén 35 mEq/L, tot hon nita 1a 27
dén 33 mEq/L trong khi thAm tach. Hon nita, téng ndng do ion axetat va ndng
do6 ion khac cta chét 1ong thim tach dugc diéu ché bang ché phdm tham tach
loai ba phan theo sang ché 12 nhu duge md té néu trén.

V6i ché phdm tham téch loai ba phan theo sang ché, chit 1ong thim tach
trong d6 ndéng dd clia cac ion bicarbonat va mdi ndéng d6 cla cac ion khac dugc
duy tri & mtrc khong ddi (loai ndng d6 ion khéng dbi) ciing c6 thé dugc diéu ché.
Hon nita, chit 16ng thdm tach ma trong d6 ndng d6 ion bicarbonat va/hodc natri
ion dugc thay ddi tu do trong khi duy tri ndng do ion ciia kali, canxi, magie, v.v.
& mirc khong dbi c6 thé duoc diéu ché (loai ndng dd ion thay dbi).

Didu ché loai ndng do ion khéng dbi cia chét 16ng thim tach

Diéu ché loai néng do ion khong ddi ctia chét long thim tach dugc thuc

hién bang cach tron cac ché phims S, B va A, va tly y nudc theo cach chung

hoic khong lién tuc hodc lién tuc trong khi duy tri mdi lugng bd sung & mic
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khong dbi tinh theo tong lugng chit 16ng tham tach thu duoc cudi ciing. Ngoai
ra, khi didu ché chit 1ong thédm tach kidu ndng d ion khong dbi , céc ché phdm
A, B va S c6 thé duoc tron theo trinh tu bét ky. Vi du, bffmg cach diéu ché trudc
dung dich A dugc cd bang cach hoa tan céc ché phidm S va A cung ltc, ché
phim thdm tach loai hai phén théng thudng tao thanh gbm dung dich A dugc cd
va ché phim B ciing c6 thé dugc st dung dé didu ché loai ndng d6 ion khong d6i
ctia chét 16ng thim tach.
Diéu ché loai ndng d6 ion thay ddi ctia chét 16ng thim tach

Pidu ché loai ndng do ion thay ddi ctia chét Iéng tham tach dugc thyc
hién bing cach kiém so4t mot cach thich hop lugng cac ché phdm S, B va A
duoc thém vao. Vi du, bang cach kiém soat lugng thém vao cla ché phim B
trong khi duy tri ty 1& lugng thém vao cta ché phdm A & méc khong doi tinh
theo tdng lwong cta chét long thim tach thu duoc cudi cung thi ciing c6 thé thay
dbi mot céch tu do ndng d6 ion bicarbonat trong khi duy tri riéng d6 ion cua céc
kim loai ning nhu kali, canxi, magie, v.v., trong chét 1ong thdm tach & murc
khéng d6i. Hon nita, bing cach kiém soat lugng thém vao clia ché phdm S trong
khi duy tri ty 1é luong thém vao cta ché phidm A ¢ mirc do khong doi tinh theo
tdng luong ctia chat long thidm tach thu dugc cudi cung, ndng do cla cic ion
natri ion cling c6 thé duoc thay ddi tu do trong khi duy tri ndéng d6 ion clia cac
kim loai ning trong chit l6ng thAm tach & muc khong dbi. Hon nita, bang cach
kiém soat lwong thém vao cla cac ché phdm S va B trong khi duy tri ty 1€ luong
thém vao cta ché phdm A & mirc khong dbi tinh theo tdng luong cla chat long
thAm tach thu duoc cudi clng thi ca ndng dd ion bicarbonat va ndng d6 ion natri
c6 thé thay dbi trong khi duy tri ndng do ion cua cac kim loai ning trong chat
16ng thdm tach & mirc khong dbi, hodc cling ¢ thé thay ddi n6 trong khi duy tri
ndng do con lai & mic khéng doi. |

Cu thé 13, ndng do6 ion bicarbonat trong chit 16ng thim tach co thé dugc
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thiét 1ap riéng trong khoang néu trén theo tinh trang bénh ctia nguoi bénh va vi
du c6 thé duoe thiét 1ap & muc khong ddi hoic c6 thé duoc thiét 1ap ¢ thay doi
trong khoang néu trén trong diéu tri thim tach. Tinh trang bénh clia ngudi bénh
dugc dé& cap & day bao gdm vi du nhu mirc d6 nhiém axit chuyén héa, tinh trang
dinh dudng, va tinh trang trong khi thim tach ctia ngudi bénh.

Nong d6 ion bicarbonat trong chét 16ng tham tach dugc thay d6i, vi du
nhu theo céc cach (1) dén (8) sau day:
(1) Gizm ndng d¢ ion bicarbonat tir lic bit ddu dén khi két thic diéu trj tham
tach;
(2) Tang ndng dd ion bicarbonat tir luc bit dau dén khi két thuc didu tri tham
tach;
(3) Giam ndng d6 ion bicarbonat tir Itic b4t dau dén gitta qua trinh didu tri thAm
tach, va sau d6 duy tri ndng do ion bicarbonat & mirc khong d6i dén khi két thuc;
(4) Tang ndng do ion bicarbonat tlr liic bét ddu dén gifta qua trinh diéu tri tham
thch, va sau d6 duy tri ndng do ion bicarbonat & mirc khong ddi dén khi két thuc;
(5) Duy tri ndng d6 ion bicarbonat & mirc khong dbi tir ltc bit dau dén gitta qué
trinh diéu tri thim tach, va sau d6 ting muc ndng do ion bicarbonat dén khi két
thuc;
(6) Duy tri ndng d ion bicarbonat & mirc khong di tir luc bat dau dén giita qua
trinh didu tri thAm tach, va sau d6 giam ndng d¢ ion bicarbonat dén khi két thuc;
(7) Giam ndng do ion bicarbonat tir lic bit du dén gitra qué trinh didu trj thdm
tach, va sau do ting ndng do ion bicarbonat dén khi két thuc; va
(8) Tang ndng do6 ion bicarbonat tlr luc bét ddu dén gilta qua trinh didu tri thAm
tach, va sau d6 giam ndng do ion bicarbonat dén khi két thuc.

Céc céch thay d6i ndng do ion bicarbonat don thuan nhdm minh hoa va
di nhién 12 ndng do ion bicarbonat c6 thé dugc thay doi lién tuc, timg budc,

khong lién tuc hodc ldp di ldp lai trong khi thim tach theo cach khac véi muc (1)
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dén (8) néu trén theo tinh trang bénh hodc tinh trang sinh ly clia nguoi bénh.

Ngoai ra, ndng d6 ion natri trong chét long thim tach c6 thé duoc thiét
1ap dén tri s6 khéng dbi trong khoang néu trén theo tinh trang bénh cla riéng
ngudi bénh hodc céc tinh trang ciia ngudi bénh trong khi thAm tach, hodc c6 thé
duoc thiét 1ap dé thay ddi trong khoang néu trén trong khi thim tach.

Vi du, d6 1a trong mdt sé trudng hop khé dé thdo du nudc khoi ngudi
bénh ma c6 kha ning bi thira dich qua mtc nhu ngudi bénh méc ching giam
huyét 4p va ngudi bénh méc bénh dai duong, véi nong do ion natri (140 mEq/L)
ctia chét 16ng thdm tach ma bay gid duge st dung rong rii. Pbi véi nhitng ngudi
bénh nhu vay, chét 16ng thim téch natri cao ¢6 ndng d6 natri 12 khoang 145 dén
160 mEq/L d6i khi dugc sir dung. Su tham tach natri cao 1am ting ndng dd mol
huyét thanh, hiit nuéc trong té bao mot cach hidu qua vao mau, va lam tang thé
tich mdu tuan hoan, va do vay n6é dugc xem 13 hitu ich ngan su gidm éap suét
mau trong khi thdm tach, nhung su thim tach natri cao 1a ¢6 van dé khi né lam
tang trong luong co thé do khat trong thoi ky tham tach, va vi vy, phuong phap
ma thiét 14p ndng d6 ion natri & mirc cao luc bit diu thdm tach va gidm nong do
ion natri theo timg budc sau d6, phuong phép ma thay dbi luan phién gitta nong
do6 natri cao va ndng dd natri chinh x4c hogc thdp trong cic khoang cu thé, va
twong tu 1 ot hon nita dbi vé&i nhitng ngudi bénh boi vi phuong phap nhu vay
khién cho c6 thé thay ddi ndng do ion natri theo ngudi bénh va ciing liic thay doi
ndng do ion bicarbonat.

Céc didu kién didu ché loai ndng d6 ion thay ddi chit long thim tach st
dung ché phém thdm tach loai ba phén duoc boc 16 chi tiét trong tai lidu séng
ché 7, va céc didu kién chi tiét dé didu ché loai ndng do ion thay ddi chét 1éng
thdm tach st dung ché pham thAm tach loai ba phan theo séng ché c6 thé dugc
thiét 1ap mét céch thich hop bing cach tham khao sw boc 16 cta tai lidu séng ché

7. Hon nita, trong didu ché loai ndéng d6 ion thay ddi chét 16ng thim tach, c6
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mong mudn 13 thiét 1ap trude loai ion dugc thay ddi va su thay dbi ndng d6 theo
cac diéu kién ctia ngudi bénh trude khi didu tri thim tach. |

Su didu ché chét 16ng thim tach sir dung ché phdm tham tach loai ba
phin theo sang ché c6 thé duoc thuc hién sir dung thiét bi diéu ché chét long
thdm tach ma trong d6 céc ché phim B, S va A, va tly y nude dugc thém vao cd
thé duge tron voi nhau & ty 1& dinh trude. Hon nita, néu né)ng d6 ion bicarbonat
trong chét 1ong thim tach dugc cho thay ddi theo thdi gian thi thiét bi diéu ché
chit long thdm tach véi cach thirc kidm soat lugng thém vao ctia ché pham B
hodic véi cach thitc kiém soat ty 1é gitta cac luong thém vao cua ché phim S va
ché phim B c6 thé dugc sir dung. Thiét bi didu ché chét 16ng tham tach nhw vay
duoc thé hién trong tai lidu sang ché 7 va da dugc biét dén rong rai.
Vi du thye hién sang ché

Sau day, sang ché s& dugc md ta cu thé vién dan dén cac vi du. Tuy
nhién, cAn hiéu rdng sang ché khong bi gisi han & cac vi du sau déy.
Vi du thi nghiém 1
(1) Bidu ché ché phim léng A

Kali clorua 2,61g, canxi clorua hydrat 3,86g, magie clorua hydrat 1,78g,
glucoza 17,50g, axit axetic bang (luong dinh trudc duge thé hién trong bang 3),
va natri axetat khan (lwong dinh trudc dugc thé hién trong bang 3) dugc hoa tan
trong nuéc dé didu ché tdng thé tich 1a 100 ml ché phdm léng thim téch A. Ché
phim 16ng thdm tach A 1a ché phdm & trang thai dung dich chira nuéc (ndng do
ion kali 1la 350 mEq/L) ma dugc co6 dén 175 14an ndng dd ctia mdi thanh phan

trong chét 1éng tham tach dugc didu ché cudi cing.
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Bang 3
Axit axetic bang (g) |Natri axetat (g) Ty l.é mol 01.?1a axit
axetic : natr1 axetat

Vi du so sanh 1 2,10 0 1:0
Vidul 2,10 1,44 1:0,5
Vidu?2 2,10 2,87 1:1
Vidu3 2,10 4,31 1:1,5
Vidu4 2,10 5,74 1:2

Vi du so sanh 2 2,10 8,61 1:3

(2) Banh gia do pH, ndng do axit axetic bay hoi, lugng 5-HMF va su d&n mon
ctia ché pham léng A

D6 pH cua mdi ché phdm long A duge do. P pH dugc do & nhiét do
chét léng 13 25°C bing cach sir dung dung cu do d6 pH (nha san xuét: Horiba,
Ltd.; model sb: F-73).

Nong db axit axetic bay hoi ctia mdi ché phdm long A thu dugc néu trén
dugc do theo céach sau day. Cu th8 12 mdi ché phim long A dugc dyng trong
binh Erlenmeyer, gitt nguyén trong 15 phut dé thiét 1ap 6ng do khi dé do axit
axetic trén bé& mit chét 16ng, va luong ¢d dinh mau khi dugc dua qua 6ng do khi
sao cho ndng do axit axetic bay hoi dugc do bing dung cu do khi loai éng do
(nha san xuat: GASTEC CORPORATION, s model: GV-1009).

Ngoai ra, d6i v&i mdi ché phdm long A ngay 14p tirc sau khi didu ché,
lugng 5-hydroxymetylfurfural (sau ddy con goi la 5-HMF) ma la san pham
tho4ithoai bién cta glucoza dwoc do. Hon nira, mdi ché phdm léng A dugc dyng
trong chai polyetylen va duge bao quan ¢ 40°C va RH 75% trong mot thang, sau
thoi gian d6 lugng 5-HMF dugc do. Péi véi luong 5-HMF, do hép phu 5-HMF
& bude séng hap phu (budc séng 284nm) cia dich loc thu dugce bang cach loc
véi bo loc 0,2um duge do sir dung quang phé ké.

Ngoai ra, cac ddc tinh &n mon cua mdi ché phdm léong A thu dugc néu
trén d6i véi thép khong gi dugc danh gia bang phuong phép sau day. Mbi ché

phim long thidm tach A 100 ml dwoc dit trong d6 chira polystyren trong sudt

-41-



32914

loai 200 ml, va tAm bang thép khong gi nira dién tich 40mm x 100mm (SUS304)
duoc nhing trong mdi ché pham long A, sau d6 nép dugc dit trén d6 chira
polystyren trong sudt va tAm nay dugc gitt & nhiét do trong phong trong hai
thang. Hai thang sau khi bao quan, ndng do cua sit ché pham 1éng A dugc do.
Viéc do ndng do sit duogc thuc hién theo phuong phap A ma dugc dinh nghia
trong phan "General Tests 1. Chemical Methods 1.10 Iron Limit Test" cia Dugc
dién thu Nhat Ban, t4i ban 14n thir mudi siu. Céc didu kién do cu thé 1a nhu sau.
Chét dém axit axetic-natri axetat 5 ml dung cho thtr nghiém gi6i han sit va dung
dich axit L-ascorbic 2 ml (1g — 100 ml) dugc thém vao ché phadm léng A 5 ml,
sau d6 dugc tron, va cho ding yén trong 30 phut. Tiép theo, dung dich 1 ml
(0,25g — 50 ml) 2,2'-bipyridyl trong etanol (95) duoc thém vao do, nude duge
thém vao dé dé tao chinh x4c thé tich 50 ml, va hén hop ndy duoc cho ding yén
trong 30 phuat, nho do thu duge dung dich mAu. Dung dich sét chudn 2 ml cla
Duoc dién thu Nhat Ban (Duge dién thu Nhat Ban 0,01 mg/ml) dugc st dung
lam dung dich chun dé tham khao. Déi v6i dung dich mAu va dung dich chuan,
sau khi sy hiéu chinh tréng ctia dung dich mau, do hép phu & buéc song hép phu
(budc séng 522nm) dugce do sir dyng quang phd ké dé tinh nong do sat. Su danh
gié céac dac diém an mon duoc thuc hién theo n = 2, nhd d6 tinh dugc tri sd
trung binh cta ndéng do sit trong ché phédm léng A.

Céc két qua thu duge duoc thé hién trong bang 4. Nhu rd rang tr bang 4,
ché phém long A (céc vi dy 1 dén 4) c6 ty 1& mol axit axetic : natri axetat trong
khoang 1:0,5-2 thé hién d6 pH 1a 3,9 hodc cao hon, va co6 thé duogc xir ly mot
cach an toan trong thuc tién 1am sang. Ché phim léng A nhu vay khong co6 ndi
lo an mon thiét bi didu ché chét 1ong thim tach va thiét bi tham tach. Mt khac,
trong ché phdm 1éng A c6 ty 1é mol axit axetic : natri axetat 1:0 (Vi du so sinh
1) thé hién tinh axit manh ctia 46 pH nhé hon 3, ma khéng du an toan dé xi ly.

Trong ché phim 1éng A c6 ty 1é mol axit axetic : natri axetat 1:0,5 dén 2
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(cac vidu 1 dén 4), ndng do axit axetic bay hoi 1a thap hon so v&i nbéng do nay
trong vi du so sanh 2, thé hién ring ché phdm léng A nhu viy c6 ndng do axit
axetic bay hoi dugc lam gidm dang ké.

Ngoai ra, lugng 5-HMF ma la san phim thoai bién cta glucoza, trong
ché phim long A (cac vi du 1 dén 4) co ty 1& mol axit axetic : natri axetat 1:0,5
dén 2 1a it. Cu thé 1a trong trudng hop ty 1€ mol 1 1:0,5 dén 1,5 (céc vi du 1 dén
3) thi lugng 5-HMF 14 nhé hon nhiéu va vi vay su thodi bién cta glucoza dugc
ngin mot cach hiéu qua. Mic du ché phim thdm tach A thong thuong (téng
ndng d6 axit axetic 12 8 mEq/L ho#c 16n hon trong chét 16ng thdm tach) co thé
dwoc cai thién vé céc chi phi van chuyén va kha ning vin hanh & cc bénh vién
néu ché phim thidm tich A duogc cd dén 175 1an ndng do ctia mdi thanh phan
trong chét 1ong thdm tach dugc didu ché cubi cing, ché pham thdm tach A thong
thudng duge ¢d nhu vay 1a d& bj anh huéng boi mdi thanh phan chat dién giai
boi vi thanh phan chét dién giai ma khong phai 14 natri clorua ciing khong phai
14 natri bicarbonat cling nhu glucoza dugc ¢ dén muc dd cao. Ngoai ra, néu
tdng luong axit axetic va mudi axetat dugc 1am ting thi cdc hiéu qua nhu vay
ting 1én va su thodi bién cta glucoza dugc ddy nhanh (vi du xem céc két qua
cua vi du so sanh 2). Tuy nhién, trong ché phim léong A & céc vi duy 1 dén 4, xem
xét thiy do ndng do ion axetat trong chét 16ng thdm tach dugc didu ché cudi
cing dugc thiét 1ap 13 nhé hon 6 mEq/L va nhu vay tbng luong axit axetic va
mudi axetat 1a nho, thdm chi ché pham léng A duge ¢d 175 1an c6 thé ngin mot
cach hiéu qua sy thoai bién cua glucoza.

Hon nita, trong cdc ché pham léng A c6 ty 1& mol axit axetic:natri axetat
l1a 1:0 (vi du so sanh 1), ndng do sét sau khi bao quan 14 cao, va sy &n tAm mon
thép khong gi dién ra. Nguoc lai, trong céac ché pham 1éng A c6 ty 1& mol 1a
1:0,5 dén 2 (cac vi du 1 dén 4), ndng do sit sau khi bao quan duoc duy tri & tri

s6 thép, v6i n6 sw an mon thiét bi didu ché chét 1ong thdm tach va thiét b tham
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tach c6 thé dugc ngin lai.

Bang 4
Luong 5-HMF (do hip |S¥ anmon (nong
£ 1A 12 do sat trong che
A N _ |phu ché pham long A 2 1
Ty 1€ mol cua | DY pH cua Nong do (284 nm)) pham long A
axit che pham axit axetic (mg/L))
axetic:natri  |léng thim |bay hoi Trus Sau mdt Sau hai tha
axetat tach A ruoce ing b au hai thang
®Pm) i pao | TANEDA0 ys s quan & nhiét
quan quan & 40°C do6 trong phong
va RH 75% i
Vi du so
. 1:0 2,19 76 0,0118 0,1556 0,89
sanh 1
Vidul 1:0,5 3,94 78 0,0102 0,1627 0,28
Vidu?2 1:1 4,27 81 0,0093 0,1905 0,29
Vidu3 1:1,5 4,49 84 0,0088 0,2337 0,24
Vidu4 1:2 4,64 82 0,0087 0,3064 0,26
Vi dy so 1:3 4,90 100 | 0,0087 | 0,6878 0,18
sanh 2

(3) Diéu ché va danh gia chét 16ng tham tach bicarbonat

Chét 10ng thdm tach bicarbonat dugc didu ché bing cach can mdi ché
phém long thédm tach A (2 ml) mot céch chinh x4c, thém nuée tinh khiét vao d6
dén thé tich 300 ml, thém ché phim thim tach S (natri clorua) (véi lugng dinh
trude duoc thé hién trong bang 5) va 0,882g ché phdm thim tach B (natri hydro
carbonat) vao hon hop nay (ndng do ion bicarbonat trong chit 16ng thdm tach 1a
30 mEg/L), va thém nuéc tinh khiét vao d6 dé chinh x4c tao thanh thé tich 1a
350 ml. T4t ca cac chit 16ng thdm tach bicarbonat thu dugc (cac ché phdm léng
thdm tach A trong cac vi du 1 dén 4 va céc vi du so sanh 1 va 2 duge st dung)
chita cdc ion natri 1a 140 mEq/L, cé4c ion kali la 2 mEq/L, céc ion canxi la 3
mEq/L, va cdc ion magie 1a 1 mEq/L. 6 pH va ndng d6 canxi dugc ion hda cua
chét léng thAm tach bicarbonat thu dugc duogc do. Do pH duoc do st dung dung
cu do d6 pH (nha san xudt: Horiba, Ltd.; s6 model: F-73) & nhiét do chét long la
25°C va ndng do canxi dugc ion hoa duge do bang cach st dung thiét bi phan
tich khi trong mau cobas b121 (nha san xuét: Roche Diagnostics).

Tdng ndng do6 ion axetat, dd pH va ndéng do canxi dugc ion hoa trong
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chét 16ng thdm tach bicarbonat tao thanh duge thé hién trong bang 6. Cac chét
16ng tham tach bicarbonat dugc diéu ché bang cach st dung céc ché phim léng
tham tach A & cac vi du 1 dén 4 c6 tdng ndng do ion axetat 1a 2 mBEq/L hodc 16n
hon nhung nhé hon 6 mEq/L va da duy tri d6 pH thich hop 1am chit long thdm
tach, va hon nita duy tri ndng d6 canxi dugc ion héa & mirc cao khi so sanh véi

vi du so sanh 2.

Bang 5

Natri clorua (g)
Vidu so sanh 1 2,25
Vidul 2,23
Vidu?2 2,21
Vidu3 2,19
Vidu4 2,17
Vi du so sanh 2 2,13
Bang 6
Ché pham thim Chét 16ng thim tach bicarbo?at : '
tach A dugc sur Tbng ndéng do ion n Nong (.i(') canxt
dung axetat (mEqg/L) bo pH dugc ion hoa

(mmol/L)

Vi du so sanh 1 2 7,39 1,503
Vidul 3 7,40 1,484
Vidu?2 4 7,40 1,478
Vidu3 5 7,40 1,466
Vidu4 5,997 7,40 1,452
Vi du so sanh 2 8 7,40 1,419
Vi du thi nghiém 2

(1) Bidu ché ché pham ran A
Kali clorua 2,61g, canxi clorua hydrat 3,86g, magie clorua hydrat 1,78g,
va thém nude 0,53g dugce thém vao, tron va khqu & 150°C dé thu duoc ché

phdm chit dién giai. Ché phim chét dién giai dugc tron véi glucoza 17,50g, axit
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axetic (lwgng dinh trude dugc thé hién trong bang 7), natri diaxetat (lugng dinh
trude duoc thé hién trong bang 7) va natri axetat (luong dinh trude duge thé

hién trong bang 7) trong khi khudy dé thu dugc ché phdm thdm tach dang rén A.

Bang 7

Loai va lugng cac thanh phan duoc bd sung 1am Ty 1& mol

axit axetic va/hodc mudi axetat cla axit

Natri diaxetat”! | Axit axetic Natri axetat” |axetic:natri

(2) bing" (g) (g) axetat

;;inflL-‘SSo 0 2,10 0 1:0
Vidu5 2,49 1,05 0 1:0,5
Vidu 6 4,97 0 0 1:1
Vidu7 4,97 0 1,44 1:1,5
Vidu 8 4,97 0 2,87 1:2
2;;?1“450 0 2,10 8,61 13

# 1 “Natri diaxetat” 13 san phidm c6é ban sén (nha phén phdi: Wako Pure
Chemical Industries, Ltd.).

# 2 “Axit axetic bang” la axit axetic bang c6 ban san ma khong & dang natri
diaxetat (nha phan phdi: Wako Pure Chemical Industries, Ltd.).

# 3 “Natri axetat” 1a natri axetat khan dang bot c6 ban s&n ma khong & dang
natri diaxetat (nha phan phdi: Wako Pure Chemical Industries, Ltd.).

(2) Didu ché ché phdm ran A
Do pH cua dung dich ché phdm A duoc ¢b 175 lan

Dung dich ché phidm A dugc ¢6 175 14n duge diéu ché bing cach hoa tan
trong nudc tinh khiét mdi ché phim ran A thu dugc néu trén, va cd dung dich
tao thanh dén 175 14n ndéng d§ ctia mdi thanh phan trong chat 1éng thdm tach
duoc diéu ché cubi cung. Cu thé 1a dung dich ché phém A duoc co 175 1an duoc
diéu ché bang cach hoa tan téng lugng moi ché phim rén A trong nuéc tinh
khiét dé tao ra thé tich 100 ml. Do pH cua dung dich ché phdm A duge ¢6 175
lan thu dugc dugc do & nhiét do chét long 1a 25°C béng cach sur dung dung cu
do d6 pH (nha san xut: Horiba, Ltd.; sé model: F-73).
Nong d6 axit axetic bay hoi va lugng 5-HMF
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Déi véi mdi ché phdm rén A, tong lugng mdi ché phdm ran A thu duge
duoc dyng trong tai polyetylen. Hon nita, né dugc dung trong tii dong gdi nhu
duoc thé hién trong bang 8, va tui nay dugc bit kin. Sau d6, ché phém rin A
duoc bao quan trong 2 thang ¢ 25°C va RH 60%, va 40°C va RH 75%.

Bang 8

Ky hiéu ti dong goi Thanh phan cta tai déng géi

Tai méng (d6 thAm hoi nudc vé co ban 1a 0 g/m?-24
gio) dugc lam tur tim dat moéng trong d6 mang
polyetylen terephtalat, 14 nh6m, va mang polyetylen
dugc can mong.

Tai PET/AL/PE

Tai PET/AL/PE ma trong d6 5 phan trong lugng ctia
T6i PET/AL/PE + Zeolit|zeolit dugc thém vao 1am chét hit 4m trén 100 phan
(5%) trong luong cua ché phém thdm tach dang ran A duoc
chtra trong do.

Truéce khi bao quan, sau hai tuan bao quan, va saﬁ mot thang bao quan,
éng do dugc dit trong tai polyetylen ma trong dé mdi ché phdm rin A dugc
dung sao cho lugng c¢d dinh khi mau dugc dua qua bng do d& do axit axetic va
ndng do axit axetic bay hoi dugc do bﬁng cach stt dung dung cu do khi loai éng
do khi (nha san xuét: GASTEC CORPORATION, s6 model: GV-1008S).

Ngoai ra, dung dich ché phdm A dugc co 175 14n duoc didu ché bang
céch hoa tan tdng luong mdi ché phdm thdm téch dang rin A thu dugc néu trén
trude khi bao quan, sau hai tudn bao quan va sau mot thang bao quan trong nudéce
tinh khiét dén 100 ml trong d6 ché pham A nay dugc cd dén 175 1an ndng do
ctia mdi thanh phén trong chét 16ng thim tach duoc diéu ché cudi cling. Luong
5-HMF trong dung dich ché phim A dugc c6 175 1an tao thanh dugc do theo
cach nhu dugc mo ta néu trén. |

Céc két qua do d6 pH cta dung dich ché phdm A dugc ¢b 175 14n duoc
thé hién trong bang 9, cic két qua do ndng d¢ axit axetic bay hoi dugc thé hién
trong cac bang 10 va 11, va cac két qua do luong S-HMF dugc thé hién trong

cac bang 12 va 13.
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Trong dung dich ché phdm A dugc ¢ 175 1n dugc didu ché tir ché
phim thim tach dang ran A (vi du so sanh 3) c6 ty 1& mol cla axit axetic:mudi
axetat 12 1:0, n6 c6 d6 pH thap khoang 2,2, c6 tinh axit manh va khong thé hién
duoc do an toan trong xi Iy du, va ché phidm nhu vy lam ting mbi lo ngai vé su
3n mon thiét bj didu ché chit 1ong thAm tach va thiét bi thAm tach. Hon nita,
trong ché phdm tham tach dang rin A & vi du so sanh 3, ndng do axit axetic bay
hoi vuot qua 1000ppm la mirc khong chdp nhén dugc trong thyc tién 1am sang.
Ngoai ra, d6 hap phu & 284nm ctia budc song hép phu ctia 5-HMF 14 cao hon so
véi d6 hip phu trong cac vi du khac trong khi bao quén, va glucoza 1a khong thé
dugc duy tri mot cach 4n dinh. Hon nita, miic du ty 1& mol 1:3 cua axit axetic :
mudi axetat trong ché pham thdm tach dang rin A & vi du so sénh 4, nbéng do
axit axetic bay hoi da thé hién tri s6 cao 14 900ppm.

Nguoc lai, dung dich ché phém A duoc ¢d 175 lan duge diéu ché tir ché
phim tham tach dang rén A (céc vi du 5 dén 8) c6 ty 1¢ mol cla axit axetic:mudi
axetat trong khoang 1:0,5 dén 2 thé hién d6 pH 1a 3,9 hoic cao hon ma ¢6 thé
duge xir Iy an toan trong thuc tién 14m sang va s& khoéng gdy ra sy &n mon thiét
bi didu ché chét 16ng thdm tach va thiét bi thAm tach. Hon nita, trong ché pham
thAm tach dang rin A ctia mdi trong cac vi du 5 dén 8, ndng dd axit axetic bay
hoi 14 thap hon so véi ndng d6 nay & cac vi du so sanh 3 va 4. Hon nita, dung
dich ché phim A dugc c6 175 lan dugc diéu ché tir ché pham tham téch dang
rén A (céc vi du 5 dén 8) thé hién tri s6 du thdp cta do hép phu & budc song
284nm, ma 1a bude séng hap phu ciia 5-HMF sau khi diéu ché, khi so sanh véi
vi du so sdnh 3, va nhu vay su thodi bién glucoza dugc ngin du. Cu thé 1a cac vi
du 6 dén 8 (axit axetic:mudi axetat = 1:1 dén 2) da thé hién céc tri ) thép mot

cach dang k& ndng d6 axit axetic bay hoi va dd hép phu & budc séng 284 nm.
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Bang 9
Ché phdm thdm tach dang  |Ty 1é mol cua axit Do pH ctia dung dich ché
ran A duogc stir dung axetic: natri axetat pham A dugc c6 175 lan
Vi du so sanh 3 1:0 2,21
Vidu5 1:0,5 3,96
Vidu6 1:1 4,30
Vidu7 1:1,5 4,52
Vidu8 1:2 4,66
Vi du so sanh 4 1:3 4,88
Bang 10
Céc két qua do ndng do axit axetic bay hoi (ppm)
25°C, RH 60%
Trudce Sau hai tuin Sau mét thang Sau hai thang
khi Tai T Tuai Tai Tai T
bao PET/AL/PE PET/AL/PE PET/AL/PE
quan PET/AL/PE + zeolit (5%) PET/AL/PE + zeolit (5%) PET/AL/PE + zeolit (5%)
Vidu
SO >1000( >1000 >1000 >1000 >1000 >1000 >1000
sanh 3
Vidu | 550 | 430 180 900 300 Khong 250
5 duoc do
;/1 du | s 50 45 15 10 20 20
MR IRE 40 40 5 30 25 50
. du | s 45 20 60 50 30 10
Vidu
SO 900 700 300 400 250 350 180
sanh 4
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Béng 11
Céc két qua do ndng do axit axetic bay hoi (ppm)
40°C, RH 75%
Sau hai tudn Sau mgt thang Sau hai thang
Truée Tui Tai Tai
khi bao |Tui PET/AL/PE |Tui PET/AL/PE |Tti PET/AL/PE
quan  [PET/AL/PE |+ zeolit PET/AL/PE |+ zeolit PET/AL/PE |+ zeolit
(5%) (5%) (5%)
Vi
du so
Snp | 71000 | >1000 >1000 >1000 >1000 >1000 >1000
3
Vi
du6 5 80 50 10 10 10 20
Vi 15 40 30 20 50 35 30
du?
i 5 60 45 30 15 10 20
du8
Vi
du so
sinn | 900 800 800 400 150 150 60
4
Bang 12
Céc két qua do 5-HMF (dd hép phu: 284nm)
25°C, RH 60%
Sau hai tudn Sau mdt thang Sau hai thang
Truée Tai Tai Tai
khi bao |Tgi PET/AL/PE|Ti PET/AL/PE|Tui PET/AL/PE
quin  |[PET/AL/PEl+ zeolit  [PET/AL/PEl+ zeolit  |PET/AL/PE|+ zeolit
(5%) (5%) (5%)
Viduso | or18| 0,1493 0,0895 | 02152 0,5588 0,5648 23978
sanh 3
Vidus |0.0192| 00780 | 00695 | 00418 | 0,0211 thong 0,0402
uoc do
Vidu6 |0,0194| 0,0209 0,0201 0,0191 0,0211 0,0333 0,0225
Vidu7 |0,0201| 0,0220 0,0214 0,0226 0,0181 0,0228 0,0180
Vidu8 [0,0216| 0,0240 0,0198 0,0194 0,0207 0,0231 0,0212
;;‘nff‘fo 0,0225| 0,0269 0,0216 0,0194 0,0203 0,0220 0,0176
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Béng 13
Céc két qua do 5-HMF (d6 hdp phu: 284 nm)
40°C, RH 75% '
. Sau hai tudn Sau mQt thang Sau hai thang
Truce Tdi Tai Téi
khi bao|Tui T Tai
) PET/AL/PE PET/AL/PE PET/AL/PE
uan

q PET/ALPPE[ . (5%) PET/ALPPE|, o 5% PET/AL/PE|, . (5%)
Vidu
zz L | 0:0218 | 3,9277 39139 3,9233 3,9261 3.9177 3,9229
3
Vidu
6 10,0194 0,0232 0,0233 0,0332 0,0227 0,0275 0,0273
Vidu
5 70,0201 | 0,0229 0,0207 0,0219 0,0213 0,0225 0,0229
Vidu
g |0.0216] 00248 0,0242 0,0226 0,0219 0,0236 0,0244
Vidu
zg 5 [0.0225) 0,0272 0,0270 0,0306 0,0535 0,1038 0,0398
4

(3) bidu ché chét 16ng thim tach

Hai (2) ml dung dich ché phidm A dugc c6 175 1in duoc didu ché néu

trén dugc can chinh xdc va nude tinh khi€t duoc thém vao d6 dé tao ra thé tich

khoang 300 ml. Dung dich nay dugc thém ché phdm tham tach S (natri clorua)

(trong lugng dinh trudc dugc thé hién trong bang 14), ché phdm thim tach B

(natri hydro carbonat) 0,882¢g (ndng d6 ion bicarbonat cua chit 16ng thim tach 1a

30 mEq/L), va nuéc tinh khiét dé tao chinh xé4c thé tich 1a 350 ml, nho d6 diéu

ché chét 16ng thdm tach bicarbonat. Bét ky mot trong céac chit 16ng tham tach

bicarbonat thu dugc (cac ché pham ran A & céc vi dy 5 deén 8 va céac vi du so

sanh 3 va 4 duoc st dung) chira c4c ion natri 12 140 mEq/L, céc ion kali 1a 2

mEq/L, cac ion canxi 12 3 mEq/L, va cac ion magie la 1 mEq/L.
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Bang 14
Natri clorua (g)

Vi du so sénh 3 2,25
Vidu5 2,23
Viduo6 2,21
Vidu7 2,19
Vidu 8 2,17
Vi du so séanh 4 2,13

Hon nita, tdng ndng dd cac ion axetat trong céc chét léng thdm tach
bicarbonat tao thanh (str dung cac ché phém rén A & cac vi du 5 dén 8 va cac vi
du so sanh 3 va 4) duoc thé hién trong bang 15, va x4c nhén thdy chat long thdm
tach bicarbonat duoc diéu ché bing cach sir dung ché phdm rin A ¢6 ty 1& mol
clia axit axetic:natri axetat 14 1:0,5 dén 2 c6 thé thoa mén tbng ndng o ion

axetat trong khoang 2 mEq/L hodc 1én hon nhung nhé hon 6 mEq/L.

Bang 15
. , Tbng ndng d6 ion
A o4 AL Ty 1€ mol cua L
Ché phf:lm ran A axit axetic-natri axstat 'Erong. chat 1éng
duoc st dung axetat tham tach bicarbonat
(mEq/L)
Vidu so sanh 3 1:0 2
Vidu5 1:0,5 3
Vidu 6 1:1 4
Vidu7 1:1,5 5
Vidu 8 1:2 5,997
Vi du so sanh 4 1:3 8
Vi du thi nghiém 3
(1) Didu ché ché pham ran A
Vidu9

Kali clorua 2,61g, canxi clorua hydrat 3,86g, magie clorua hydrat 1,78g,
va thém nude 0,53g duoc thém vao, tron, va 1am khd & 150°C dé thu duge ché
phim chét dién giai. Hon nita, mdt cach riéng biét, axit axetic bang 0,105kg va
natri axetat khan 0,144kg dugc tron dé tao ra hdn hop axit axetic/natri axetat.
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Ché pham chit dién giai dugc tron v6i glucoza 17,50g, natri diaxetat 3,48g, va
hon hop 1,49g axit axetic va natri axetat cing v6i khudy dé thu duoc ché phdm
thAm tach dang rén A. TV 1& mol cia axit axetic:natri axetat trong ché phdm
thAm tach dang rén A thu duoc 13 1:1.
Vidu 10

Kali clorua 2,61g, canxi clorua hydrat 3,86g, magie clorua hydrat 1,78g,
va thém nudc 0,53 duge thém vao, tron, va 1am khd & 150°C dé thu duge ché
phim chét dién giai. Hon nita, mot cach riéng biét, axit axetic bang 0,105kg va
natri axetat khan 0,144kg duoc tron dé tao ra hon hop axit axetic/natri axetat.
Ché phim chéit dién giai dugc tron v6i glucoza 17,50g, natri diaxetat 2,49g, va
hdn hop 2,49¢g axit axetic va natri axetat cing voi khudy dé thu dugc ché phédm
thdm tach dang rén A. Ty 1é mol cua axit axetic:natri axetat trong ché pham
thim tach dang rén A thu duoc 13 1:1.
Vidu 11

Kali clorua 2,61g, canxi clorua hydrat 3,86g, magie clorua hydrat 1,78g,
va thém nuéc 0,53g duoc thém vao, tron, va 1am khé & 150°C dé thu duge ché
phdm chét dién gidi. Hon nita, mgt cach riéng biét, axit axetic bang 0,105kg va
natri axetat khan 0,144 kg dugc tron dé tao ra hdn hop axit axetic/natri axetat.
Ché phadm chat dién giai dugc trdn véi glucoza 17,50g, natri diaxetat 0,99g, va
hon hop 3,98g axit axetic va natri axetat cing véi khudy dé thu duogc ché phim
thAm tach dang rén A. Ty 1& mol cla axit axetic:natri axetat trong ché phdm
thAm tach dang rén A thu dugc 12 1:1.
Vidul2

Kali clorua 2,61g, canxi clorua hydrat 3,86g, magie clorua hydrat 1,78g,
va thém nudc 0,53g duoc thém vao, tron, va lam khd ¢ 150°C dé thu dugc ché
phim chét dién giai. Hon nita, mot cach riéng biét, axit axetic bang 0,105kg va

natri axetat khan 0,144 kg dugc tron dé tao ra hon hop axit axetic/natri axetat.
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Ché phdm chét dién giai duge tron véi glucoza 17,50g va hdn hop 4,97g axit
axetic va natri axetat cing v6i khudy dé thu dugc ché phdm tham tach dang rin
A. Ty 1& mol cla axit axetic:natri axetat trong ché phdm tham tach dang rin A
thu duoc la 1:1.

DP&i v6i mdi ché phdm tham tach dang rén A (cac vi du 9 dén 12), loai va
lugng cac thanh phén duoc thém lam axit axetic va/hodc mudi axetat, va ty 18

mol ciia axit axetic:natri axetat dugc thé hién trong bang 16.

Bang 16
Loai va lugng cac ’thénh phﬁn duoc bd sung lam axit| Ty 1é mol cia
axetic va/hoac mudi axetat axit axeticmnatri
Natri diaxetat”! (g)| Axit axetic*? (g) |Natri axetat™ (g)|axetat
Vidu9 3,48 0,63 0,86 1:1
Vidu 10 2,49 1,05 1,44 1:1
Vidul1l 0,99 1,68 2,30 1:1
Vidu 12 0 2,10 2,87 1:1

# 1 “Natri diaxetat” 1 natri diaxetat c6 ban sin (nha phan phdi: Wako Pure
Chemical Industries, Ltd.).

# 2 “Axit axetic” 13 axit axetic bing c6 ban sin ma khong & dang natri diaxetat
(nha phan phdi: Wako Pure Chemical Industries, Ltd.).

# 3 “Natri axetat” 1 natri axetat dugc tao bot c6 ban san ma khong & dang natri
diaxetat (nha phan phdi: Wako Pure Chemical Industries, Ltd.).

(2) Danh gi4 d6 én dinh trong thoi gian dai va do 6n dinh dugc ting cudng cua
ché phdm thim tach dang rin A

DP&i v6i mdi ché phdm thdm tach A (cac vidu 9 dén 12), tong luong cua
mdi trong céc ché phim rin A thu dugc duge dung trong tai polyetylen. Hon
nita, n6é dugc dung trong tai PET/AL/PE duoc thé hién trong bang 8, dugc bit
kin va bao quan & 25°C va RH 60%, va 40°C va RH 75% trong hai thang.

Nong do axit axetic bay hoi cta mdi ché phim tham tach A truéc khi
bao quan, sau hai tudn bao quan, va sau mdt thang bao quan duogc do theo cach
nhu trong du thi nghiém 2. Hon nita, dung dich ché phém A duoc ¢d 175 lan

duoc diéu ché bang cach hoa tan trong nudc tinh khiét tong lugng mdi ché pham
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thdm tach dang rdn A trudc khi béo quén, sau hai tuan bdo quan, va sau mot

thang bao quan dén thé tich 100 ml trong d6 such ché phim A dugc co dén 175

14n ndng d6 ctia mdi thanh phdn trong chit long thdm tach duoc didu ché cudi

cing. Do pH va luong 5-HMF ciia dung dich ché phdm A duoc c6 175 lan thu

dugc duge do theo cach gibng nhu trong vi du thi nghiém 2.

Céc két qua thu duge duge thé hién trong cac bang 17 va 18. Tur céc két

qué nay, cac ché phdm thim tach dang rén A & cac vi du 9 dén 12 d4 ngin du sy

bay hoi cta axit axetic va sy thodi bién cla glucoza sau thoi gian dai va viéc thu

nghiém ting cuong. Didu nay thé hién cic ché pham A nhu v@y c6 do bén bao

quan vuot troi.

Bang 17
25°C, RH 60%
bo pH
cta dung
dichch€ |\x or . . . A 14 ,
phim A Nong o axit axetic bay hoi (ppm) |5-HMF (d6 hap phu: 284 nm)
duoc ‘c6
175 lan
. Trudc . | Sau mot | Sau hai . |Sauhai |Saumdt |Sau hai
Trudce . Sau hai , , Trudce A , .
.. khi x_ .. |thang |thdng .., |tuan thang  |thang
khi bao . tuan bao|, , \ khi bao |,_, \ \
X bao \ bao bao \ bao bao bao
quan . |quan X X quan X X )
quan quan quan quan quan quan
Vidu9| 4,31 10 40 10 60 0,0193| 0,0188 | 0,0178 | 0,0190
YS du 4,32 5 30 35 40 0,0176 | 0,0196 | 0,0180 | 0,0189
Vidu
1 4,31 10 20 10 40 0,0176 | 0,0182 | 0,0151 | 0,0158
Vidu
o 4,31 5 20 5 10 0,0156 | 0,0175 | 0,0138 | 0,0142
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Bang 18
40°C, RH 75%
b6 pH
cua
dung | ,
dich ché | Nong do axit axetic bay hoi (ppm) |5-HMF (d6 hap phu: 284 nm)
pham A
dugc ¢o
175 lan
. |Sau . . R .
. . Sau hai |, Sau hai . Sau hai |Sau mdt |Sau hai
Truge ) Truce tudn mot than Trute tudn than than
khi bao |khi bao |- thang |8 |khibao |, ang | hang
. \ bao ) bao X bao bao bao
quan quan udn bao quan quan quan quan quan
d quan
Vidu9| 4,31 10 55 15 20 0,0193 | 0,0225 | 0,0212 | 0,0214
Y(; du 4,32 5 20 20 20 0,0176 | 0,0196 | 0,0197 | 0,0205
Yll du 4,31 10 60 20 5 0,0176 | 0,0197 | 0,0187 | 0,0192
Vidu
12 4,31 5 20 5 15 0,0156 | 0,0193 | 0,0172 | 0,0176
Vi du thi nghiém 4

(1) Diéu ché ché pham rfn A (c4c vi du 13 dén 15)

Kali clorua 2,61g, canxi clorua hydrat 3,86g, va magie clorua hydrat
1,78¢g dugc thém vao va tron d8 thu duge ché phdm chit dién giai. Hon nita, mot
cach riéng biét, axit axetic bang 0,105kg va natri axetat khan 0,144kg dugc tron
dé tao ra hdn hop axit axetic/natri axetat. Ché phim chét dién giai 8,25g duoc tron
v6i glucoza 17,50g, hdn hop (lugng dinh trude dugc thé hién trong bang 19) cta
axit axetic va mudi axetat, va natri diaxetat (luong dinh truéc dugc thé hién trong
bang 19) cung véi khudy dé thu dugc ché phim thim tach dang rin A.

(2) Piéu ché ché phim rén A (céc vi du 16 dén 18)

Kali clorua 2,61g, canxi clorua khan 2,91g, va magie clorua khan 0,33g
duoc thém vao va tron dé thu dugc ché phém chét dién giai. Hon nita, mdt cach
riéng biét, axit axetic bang 0,105kg va natri axetat khan 0,144kg dugc tron aé

tao ra hon hop axit axetic/natri axetat. Ché pham chét dién gidi 6,35g dugc tron
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v6i glucoza 17,50g, hdn hop (lugng dinh trude dugce thé hién trong bang 19) cua
axit axetic va mudi axetat, va natri axetat (lwgng dinh trudc dugc thé hién trong

bang 19) cling véi khudy dé thu dugc ché phdm thim tich dang rén A.

Bang 19
ﬁuqng .bo Sung honb Luong bd sung | Ty 1é mol cia axit
Op axit axetic:muol1 . h .
natri axetat (g) |axetic:natrl axetat
axetat (g)
Vidu 13 4,97 0 1:1
Vidu 14 4,97 0,72 1:1,25
Vidul15 4,97 1,44 1:1,5
Vidu 16 4,97 0 1:1
Vidu 17 4,97 0,72 1:1,25
Vidu 18 4,97 1,44 1:1,5

(3) Panh gia ché phdm rin A
Do pH cla dung dich ché phim A dugc c6 175 lan

Str dung tung ché phém rén A thu duoc néu trén, do pH, néng do axit
axetic bay hoi, va lugng 5-HMF cta dung dich ché phdm A duoc c6 175 lan
duoc do theo cach nhu trong vi du thi nghiém 2.

Céc két qua do do pH cta dung dich ché phém A duge ¢ 175 1an duoc
thé hién trong bang 20, céc két qua do ndng d6 axit axetic bay hoi dugc thé hién
trong bang 21, va cac két qua do lugng 5-HMF duge thé hién trong bang 22.

Tét ca cac dung dich ché phdm A dugc ¢6 175 1an thu duge béng cach st
dung céc ché phim thdm tach dang rén A (cac vi du 13 dén 18) ¢6 ty 1& mol clia
axit axetic:natri axetat 1a 1:1 dén 1,5 d3 thé hién d6 pH 13 4 ho#ic cao hon, ma c6
thé duoc xtr 1y an toan trong thuc tién 1dm sang va s& khong gdy ra sy &n mon
thiét bi didu ché chat 1ong thAm tach va thiét bj thim tach. Trong cac vi du 13
dén 15 ma trong d6 canxi clorua hydrat va magie clorua hydrat duogc st dung va
khong bao gdm quy trinh lam kh, ndng d6 axit axetic bay hoi trudce khi bao
quén 14 thap khi so sdnh véi cac vi du so sanh 3 va 4 clia vi du thi nghiém 2 ma
trong do6 bao gdm quy trinh 1am khd. Trong céc vi du 16 dén 18 ma trong d6

canxi clorua khan va magie clorua khan dugc st dung, dung dich ché phdm A
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dugc ¢d 175 lan nhu vay thé hién céc tri sb thap ndéng d6 axit axetic bay hoi va

d6 hap phu & budc séng 284nm, ma la bude song hép phu ctia 5-HMF, truge khi

bao quan va ca trong khi bio quan & 40°C va RH 75% khi so sanh véi céc vi du

13 dn 15 ma trong d6 canxi clorua hydrat va magie clorua hydrat dugc sir dung

va khong bao gdm quy trinh 1am kho. N6 tiét 16 ring sy cai thién do on dinh cta

ché phém thdm tach cling nhur sy gidm mui axit axetic c6 thé dat duogc mot cach

hiéu qua biang cach sir dung anhydrit cho cac thanh phén chit dién giai duge két

hop.

Bang 20

Qhé phim tham tach dang |Ty 1€ mol cla axit axetic: | D9 pH cua ché phim
ran A dugc st dung natri axetat 16ng tham tach A
Vidu 13 1:1 4,28
Vidu 14 1:1,25 4,39
Vidu 15 1:1,5 4,49
Vidu 16 1:1 4,29
Viduy 17 1:1,25 4,40
Vidu 18 1:1,5 4,50
Bang 21

Céc két qua do ndng do axit axetic bay hoi (ppm)

40°C, RH 75%

Trude khi Sau hai tudn Sau mdt thang Sau hai thang

bao quan | T4i PET/AL/PE | Tui PET/AL/PE | Tui PET/AL/PE
Vidu 13 700 >1000 >1000 >1000
Vi du 14 800 >1000 >1000 >1000
Vidu 15 400 >1000 >1000 >1000
Vidu 16 40 30 140 150
Vidu 17 30 400 110 100
Vidu 18 60 150 160 140
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Céc két qua do 5-HMF (d9 hap phy: 284 nm)
40°C, RH 75%

Trude khi Sau hai tuan Sau mot thang Sau hai thang

bao quan | Tui PET/AL/PE | Tui PET/AL/PE | Tui PET/AL/PE
Vidu 13 0,0103 0,3745 1,9619 3,4302
Vidu 14 0,0106 0,3415 1,1608 2,7101
Vidu 15 0,0090 0,2567 0,8680 2,9590
Vidu 16 0,0114 0,0110 0,0129 0,0126
Vidu 17 0,0108 0,0147 0,0121 0,0123
Vidu 18 0,0115 0,0110 0,0121 0,0153
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YEU CAU BAO HQ

1. Ché phém thim tach loai ba phdn ding dé biao ché chét long tham tich
bicarbonat, bao gébm ché phdm S chira natri clorua, ché phdm B chta natri
bicarbonat, va ché phim A chtra thanh phin chét dién giai khic véi natri clorua
va natri bicarbonat va chtra glucoza, trong do6:

ché phdm A chira axit axetic va mudi axetat, va ty 16 mol cia axit
axetic:mubi axetat 13 1:0,5 dén 2,

mudi axetat 1 natri axetat va/hodc kali axetat, va

ché phim thdm tach loai ba phéan dugc st dung d8 diéu ché chat long
thAm tach c6 tdng ndng do ion axetat 1a 2 mEqg/L hodc 16n hon nhung nhé hon 6
mEq/L.
2. Ché phim thAm tach loai ba phan theo diém 1, trong d6 ty 1& mol cuia axit
axetic:mudi axetat trong ché pham A 1 1:1 dén 1,5.
3. Ché phdm tham tach loai ba phén theo diém 1 hoc 2, trong d6 chat long thAm
tach c6 tdng ndng dd ion axetat 12 tir 2 dén 5 mEq/L.
4. Ché pham thim tach loai ba phan theo diém bat ky trong s cac diém tir 1 dén
3, trong do6 khi ché phdm A dugc chuyén hoéa thanh trang thai dung dich nudc
ma dugc ¢d dén 175 1an néng do cia mdi thanh phén trong chit 1ong thdm tach
duoc didu ché sau cing, dung dich nude nay c6 do pH tir 3,9 dén 4,7.
5. Ché phim thém tach loai ba phan theo diém bét k¥ trong sb cac diém tir 1 dén
4, trong d6 ché phim A con chia thanh phan chét dién giai sinh ly dung khac
véi axit axetic, mudi axetat, natri clorua va natri bicarbonat.
6. Ché phdm tham tach loai ba phan theo diém 5, trong d6 chét dién giai bao

gom kali clorua, magie clorua va canxi clorua.

7. Ché phim tham tach loai ba phan theo diém 5 hodc 6, trong d6 ché pham A
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con chira mudi cua axit hitu co khac véi mudi axetat 1am chét dién giai va/hodc
chira axit hitu co khéc véi axit axetic lam chit diéu chinh ¢ pH.
8. Ché phim thim tach loai ba phan theo diém bét ky trong sé cac diém tir 1 dén
7, trong d6 ché phim A & dang chét rén.
9. Ché phdm thdm téch loai ba phan theo diém 6, trong d6 ché phdm A 13 dang
chét rdn va magie clorua va/hodc canxi clorua la chét kho hodc anhydrit.
10. Ché phdm thim tach loai ba phan theo diém 8 hodc 9, trong d6 axit axetic va
mudi axetat duge chira dudi dang hdn hop cta ching.
11. Ché pham thdm tach loai ba phdn theo diém bat ky trong s& céc diem tir 8
dén 10, trong do it nhit mét s6 axit axetic va mudi axetat duoc chia & dang
diaxetat kim loai kiém.
12. Ché phém thdm tach loai ba phén theo diém 11, trong d6 diaxetat kim loai
kiém 13 natri diaxetat va/hodc kali diaxetat.
13. Ché pham tham tach loai ba phan theo diém 7, trong d6 mudi cta axit hitu
co it nhét 12 mot loai dugc chon tir nhém bao gém natri lactat, natri gluconat,
natri xitrat, natri malat va natri sucxinat.
14. Ché phém thdm tach loai ba phﬁn theo diém 7, trong d6 axit hitu co 13 it nhét
mot loai dugc chon tir nhdm bao gém axit lactic, axit gluconic, glucono-d-lacton,
axit xitric, axit malic va axit sucxinic.
15. Ché phém tham tach loai ba phén theo diém bét ky trong s6 cac diém tir 8
dén 14, trbng do:

ché phém A bao gém thanh phén thtr nhit chtra hdn hop cla axit axetic
va mudi axetat, va thanh phin thtt hai chira ché pham gdm chét dién giai sinh 1y
dung khac vdi axit axetic va mudi axetat,

tAt ca mudi axetat trong ché pham thdm tach A duoc chira trong thanh
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phin thir nhét, hoic mot sd mubi axetat trong ché phdm tham tach A cling dugc
chtra trong thanh phan thit hai, va

glucoza dugc chtra trong ché phim ctia thanh phén thir hai, va/hodc
thanh phan thir ba chita glucoza mdt céch riéng biét véi thanh phén thir nhét va
thanh phan tht hai duoc chira.
16. Ché phim thém tach loai ba phan theo diém 15, trong d6 thanh phén thi hai
chtra kali clorua, magie clorua va canxi clorua lam chét dién giai.
17. Ché pham tham tach loai ba phén theo diém 15 hoic 16, trong d6 thanh phan
thir hai con chtra mudi cta axit hitu co khac véi mudi axetat 1am chét dién giai.
18. Ché phim thim tach loai ba phin theo diém bét ky trong sé c4c diém tir 8
dén 17, trong d6 ché pham S, ché phdm B, va ché phdm A dugc dung trong do
chira dang bao goéi c6 do thAm hoi nudce 14 0,5 g/m?-24 gid hodc thap hon.
19. Ché pham tham tach loai ba phan theo diém bét ky trong sb céc diém tir 8
dén 18, trong d6 ché pham S, ché phdm B, va ché phdm A dugc dung trong dd

chira dang bao goi cling v6i chat hut 4m.
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