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(54) PHUONG PHAP LAM TRANG RANG THAM MY

(57) Sang ché dé cap dén _phuong phap lam trang rang tham my bao gém cac budc sau:

1) chon mét dung cu cap,

11) st dung mot che pham khong chira nude chira hop chat phosphat 1én trén cting mot
bé mit ctia dung cu cip nhu ché pham thir nhat;

iii) sau d6, st dung ché pham chira thanh phan 1am trang rang va mot hop chat canxi
khong tan va/hoic it tan trong nudc ma 14 canxi silicat trén bé mat cua dung cu cap;

iv) dat bé mat dung cu di dugc xu 1y iii) 1én trén rang dé duy tri tiép xuc.
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Linh vue k§ thuat dwge dé cip

Séang ché dé cép dén san pham cham soc rang miéng dé tai tao va lam

trang rang.

Tinh trang k¥ thuit ctia sang ché

Réng c6 vai tro quan trong ca vé chirc nang 1an thim my. C6 mot nhu céu
rang khde manh c6 vé ngoai trdng va bong.

Dai bang téy tréng rang dugc xem nhu mot cach thuan tién dé co duoc
ham rang tring sang.

Dai bang lam tring ring trong d6 c6 hoat chét lam trdng 1a hydro peroxit
duoc bdc 16 trong US5879691 va US6893629. WO 2008/068248 Al boc 10 san
pham cham séc ring miéng chia ngudn ion canxi, ngudn ion phosphat, va chat
lam tring khong hoa tan dé lang dong Ién rang, dic trung & chd ngudn ion canxi
va ngudn ion phosphat duoc tach biét vé mit vat Iy trude khi st dung san pham.
Viéc phéan phdi thong qua dai nhua dinh duge hién thi, trong d6 cac ché pham
dugc tron so bo trude khi dung.

Tuy nhién, van con can mdt cach don gian va hiéu quéa dé lam rang

trang va chac khoe.

Ban chit ky thuit ciia sing ché

Theo d6, sang ché nay d& cap dén phuong phép lam trdng rang thAm my
nhu duogc thé hién trong céc diém doc 1ap. Cac phuong an dugc uu ti€én dugc md

ta trong cac diém doc lap.
M@ ta chi tiét sang ché
Dung cu mang va cap cua sang ché nay tot hon la mém déo, tot hon nira 1a

dung cu bao gébm mot dai bang bing chat liéu d& udn déo dugc chdp nhéan dé

dung trong khoang miéng. B& mit cua dai bang co thé dugc 4p 1én bé mit rang.
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Tt hon 14, dung cu c6 hinh dang thon dai du dai dé khi dat ap lén bé mat
rang cia nguoi st dung, no trai dai qua nhiéu rang, va bé ngang du rong dé ma
rong it nhét tir dudng nuéu ring dén than cta rang. Hinh dang kéo dan 1a hinh
dang thon dai sao cho lam gidm dén muc tdi thiéu nhu cau s dung thém nita va
thoi gian phu 1én tit ca ring ciia ngudi st dung.

Theo mot phuong 4n khac, dai bang sao cho khi p vao bé mit trude cuia
rang nguoi st dung, nd trai dai qua da sé rang, va du rong dé md rong it nhat tur
bé mit nudu rang trude dén than cia riang va dén bé mat nuéu ring sau cla
ngudi ding, dé bao phti toan bo phan ring nim trén nuéu rang.

Dung cu cip vé co ban c6 hinh chit nhat.

Tbt hon 1a néu dung cu, tdt hon 1a mot dai bang dugc tao thanh tur chét
liéu hut nude, tot hon nita 1a dung cu (tét nhét 1a dai bang) la mdt loai vai duoc
tao thanh tir chit hoa tan trong nudc, khong tan trong nudce, hodc polyme c thé
hydrat héa hodc cac chat liéu khac, vi du nhu cac polyme khéc (chang han
polypropylen, polyetylen, vv) va xenluloza, t6t nhat 13 soi tw nhién 1a mot hon
hop bong.

T6t hon 1a néu dai bang sur dung c6 d6 day nhiéu hon 0,001 mm day va tot
hon 14 ¢6 do day it hon 2,5mm.

Céc ché phdm thir nhat ctia sang ché chira hop chat khong tan va/ hoac it
tan trong nudc hop chat canxi. Ngudn canxi 13 canxi silicat. Theo mot phuong
an duoc uvu tién hon, cac canxi silicat dugc st dung la (CaSiO;) ma nho do hop
chét twong tu da ¢ sin trén thi truong dudi tén MICROCAL ET boi Ineos
Silicas, Ltd.

Trong mdt phuong an khac dugc wu tién, hop chét canxi 1a canxi silicat
khong hoa tan, c6 mat nhu chat phirc hop canxi oxit silica (CaO-SiO,) nhu dugc
md ta trong don sang ché thudc quyén s6 hitu chung Xuat Ban s6 2008/015117.

Ty 1€ canxi véi silicon (Ca:Si) ¢6 thé tir 1:10 d&én 3:1. Ty 1& Ca:Si tot hon
tir 1:5 dén 2:1, va nhidu hon &t hon 1a tir 1:3 dén 2:1, va tot nhét 13, tir khoang

1:2 dén 2:1. Canxi silicat ¢6 thé bao gdom silicat mono-canxi, silicat bi-canxi,
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hodc silicat tri-canxi theo ty 1€ gifta canxi va silicon (Ca:Si) nén hiéu 1a cac ty
1€ nguyén ttr.

Hop chét canxi dugc st dung trong séng ché nay c6 thé & dang tinh thé
hodc dang khong két tinh, va tt hon la chét twong tu & dang khong két tinh.
Theo mot phuong an thuong duge uu tién, hop chét canxi & dang mao quan, vi
du c6 16 réng c6 dudng kinh tir 1 nm dén 50 micron. Canxi silicat mao quan
(MCS) thuong dugc uu tién.

MCS ma c6 thé duoc st dung trong sang ché nay co thé duoc thuc hién
béng cach két hop mot mudi canxi, mot tién chét silic nhu silicat va mot chét
dinh huéng cdu truc d& thu duge mot chat ran phu hop cho qud trinh canxi hoa.
M0 ta chi tiét hon vé qué trinh co6 thé duoc thuc hién dé tao ra MCS thich hop
dé st dung trong sang ché nay dwgc mo ta trong don sang ché thudc s& hiru
chung Cong b s6 2008/015117 dé cap & trén.

Ndng d6 hop chit canxi trong ché phidm c6 mat nhu 16p thi hai cia sang
ché nay thuong 1a trong khoang tur 0,1 dén 50%, va tét hon, tir 1 dén 30%, va tot
nhét 13 tr 5 dén 20% trong lugng ctia ché pham cham séc ring miéng dya trén
tong trong luong cla ché phidm cham séc ring miéng va bao g0m tat ca céc
khoang trong do.

Ché pham dau tién 1a khong chira nude, ma ché phdm chua it hon 1%
trong luong cua tong ché phim thu nhat cta nuéc, t6t hon 1a it hon 0,5% trong
lugng cua nude.

Ché phim tht nhat ctia sang ché nay chira mot ngudn 1am tring, cu thé 1a
canxi silicat dugc bao phu boi TiO2. Céc vi du vé céc dang dugc uu tién cua
canxi silicat bao phu titan dioxit dugc bdc 16 trong WO2012/031786 va
W02012/03178.

T4t hon 14, mac do titan dioxit 1a 1-30% trong lugng hoac tdt hon 1a 5-
20% trong lugng cua 16p thir hai.

Ché pham thir hai bao g6m ngudn phosphat, cu thé 1a trinatri phosphat va

mononatri phosphat.
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Théng thuong, hop chét phosphat céu thanh nén trong khoang tir 0,5 dén
15%, va tdt hon 1a tir 2 dén 12%, va t6t nhét 1a tir 4 dén 9% trong lugng cta ché
pham duge st dung trong 16p thi ba, dua trén tong trong luong ctia ché pham
cta 16p thir ba va bao gdm tét ca cdc khoang trong d6. Theo mot phuong an
dugc uu tién, hop chét phosphat dugc st dung 1a mot hop chét ma tao ra mét
ché phém cham soc rang miéng c6 do pH tu 5,5 dén 8, tot hon 1a tir 6 dén 7.5, va
t6t nhat 1a trung tinh. Theo mot phuong 4n dugc wu tién nhat, hop chat phosphat
dugc st dung la trinatri phosphat va mononatri dihydro phosphat véi ty 1€ trong
lugng gitta trinatri phosphat va mononatri dihydro phosphat 1a trong khoang tur
1:4 dén 4:1, t6t hon 1a tir 1:3 dén 3:1, va t6t nhét 1a tir 1:2 dén 2:1, bao gdm tat
ca céc ty 1€ trong do.

Tt hon 14, néu ché phém cua 16p thtr ba bao gE‘)m mot bazo chira nudc,
ma ché phém chita hon 50% trong lugng cia ché phém thtr ba cua nudc, tot nhit
1a 16n hon 70% trong lugng.

Ché phim chim séc ring miéng duoc mo ta trong tai lidu nay co
thé chira cac thanh phan phd bién trong linh vue, vi du la:

. chét khang khuén, vi du nhu triclosan, clorhexidin, déng-,

k&m- va mudi cat nhan tao nhu k&m citrat, k&m sulfat, k&m glyxyat,

natri kém xitrat va thiéc pyrophosphat, chiét xuit sanguinarin,

metronidazol, hop chit nhom bac bdn, vi du nhu xetylpyridin clorua;
bis-guanit, vi du nhu digluconat clorhexidin, hexetidin, octenidin,
alexidin; va cac hop chét halogen bisphenolic nhu 2,2 metylenebis-(4-
chloro-6-bromophenol);

" cac chit chéng viém nhu ibuprofen, flurbiprofen, aspirin,

indometacin, v.v.;

. cac chét chdng sau rang nhu natri trimetaphosphat va casein

= cac chat dém mang bam nhu uré, canxi lactat,
glycerophosphat canxi va polyacrylat;

= cac vitamin nhu vitamin A, C va E;

. chiét xudt thuc vat;
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= cac chat lam giam do nhay, vi du nhu kali citrat, kali clorua,
kali tartrat, kali bicacbonat, kali oxalat va nitrat kali;

. cac chiat chéng so6i, vi du nhu alkali-kim loai
pyrophosphat, hypophosphit-chra polyme, phosphonat hitu co va

phosphoxitrat, v.v.;

u phan t& sinh hoc, vi du nhu bacteriocin, khang thé, céc
enzym, v.v.;

u huong vi, vi du nhu dau bac ha Au va dau bac ha luc;

= cac chat lidu proteinaceous nhu collagen;

= chat bao quan;

= chit 1am mo;

u cac chit nhudm mau nhu thudc nhuém FD/C mau xanh, mau

vang va/hodc thubc nhudm mau dé/chat nhudém mau;

= chét diéu chinh do pH;

= céc chét tao ngot;

. chét hoat dong bé mit, vi du nhu chit hoat dong bé mat
anion, cation, ludng cuc hoac ludng tinh (vi du nhu, lauryl sunfat
natri, natri dodecylbenzen sulfonat);

. cdc chdt mai mon dang hat nhu chdt mai mon silica,
alumina, canxi cacbonat, silicat zirconi, polymetylmetacrylat,
dicanxiphosphat, canxi pyrophosphat, hydroxyapatit,
trimetaphosphat, hexametaphosphat khong hoa tan cling nhu céc
chit mai mon dang hat két tap;

. cac hop chét florua nhu natri florua, florua stannua, natri
monoflorophosphat, k&ém amoni florua, thiéc amoni florua, canxi florua,
coban nhém florua hozc hdn hop ctia chiing;

. cac hop chét polyme c6 thé ting cudng viéc cung cap céc
hoat chit nhu céc chit khang khuan ciing c6 thé duge dua vao.Cac vi du
vé copolyme ctia polyvinylmetylete vGi anhydrit maleic va cac chat

polyme ting mang va cép twong tu vi du nhu, nhitng chat dugc md ta
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trong DE-A03, 942,643; chit dém va mudi dé dém do pH va cuong do
ion ctia cac ché pham cham séc ring miéng; va

" cac thanh phan tuy chon khic c6 thé bao gdm, vi du nhu,
cac chét tdy tring nhu hop chat peroxy, vi du nhu, Kali
peroxydiphosphat, h¢ thdng tao bot nhu natri bicacbonat/hé thong axit
citric, hé théng thay dbi mau séc, va cac thanh phan tuong tu.

Céc thanh phan nhu vay pho bién trong linh vuc thudong céu thanh nén it
hon 20% trong luong cua ché phém cham so6c rang miéng, va t5t hon 1a, tix 0.0-
15% trong luong, va tdt nhét 1a, tur khoang 0,01 dén khoang 12% trong lugng
ctia ché phdm cham séc rang miéng, bao gOm tat ca cac khoang trong do.

Céc chit mang gitt 4am thich hgp dugc uu tién st dung trong céc ché
phdm cham séc ring miéng cua sang ché nay va ching bao gdm, vi du nhu,
glyxerin, sorbitol, propylen glycol, dipropylen glycol, diglyxerin, triaxetin, dau
khoang, polyetylen glycol (t6t hon 13, PEG-400), alkan diol nhu butan diol va
hexanediol, etanol, pentylen glycol, hoic hdn hop ctia chung. Céc chat mang gitt
4m nén, trong moi truong hop, gan nhu khong chtta nude, va t6t hon 1a dang
khan. Cac chét tuong tu, vi du la co thé duoc su dung & dang ran, nho d6 ma
glyxerin 1a chat mang giit 4m dugc uu tién. Cac chat mang giit 4m dac biét thich
hop trong cac ché pham duge str dung trong 16p thr hai. Theo sang ché, 16p thu
hai chura glyxerin.

Céc chit mang gitt 4m thuong duge can bing lén dén 100% trong ché
phém, va céc chét tuong tu cé thé c6 mat trong khoang tur 10 dén 90% trong
lwong ctia ché phdm chiam séc ring miéng. Tét hon 13, chit mang giit 4m cau
thanh tir 25-80%, va tot nhat 1a, 45-70% trong lugng cla ché phém cham séc
rang miéng, dua trén tdng trong luong ctia ché pham cham séc rang miéng va
bao gdm tt ca cac khoang trong do.

Trén dung cu dugc bao phii cudi ciing trude khi stt dung trén ring t6t hon
1a néu do day cta 16p 16t thu nhét 16n hon 0,001mm va t6t hon la day it hon
2,5mm, 16p thr hai chira ché phim tht hai ¢6 do day it hon 1mm, tét hon la day
it hon khoang 0,5mm, va t6t hon la day tir khoang 0,001 dén khoang 0.3 mm va
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16p thtt 3 (néu c6) day it hon 1 mm, tét hon 1a day it hon khoang 0,5 mm, va tt
hon nita day 1a tir khoang 0,001 dén khoang 0,3 mm.

Ché pham duoc st dung trong cdc 16p cla sang ché nay duoc diéu ché
bang cac phuong phdp thong thuong nham tao ra cic ché pham cham soc ring
miéng. Cac phuong phéap nay bao gdm viéc tron cac thanh phan dudi luc cit vira
phai va 4p suit khi quyén.

Cach su dung

Sang ché cung cip mot phuwong phap lam trang rang va bu khodng
cho rang. Phuong phap nay bao gdm bude st dung mot ché pham thir nhat
duoc mé ta & trén 1én bé mat ciia mot dung cu cdp, sau d6 sir dung ché pham
thir hai trén cung mot bé mat. Dung cu dugc dat trén rang dé bé mat da duoc
xt ly cia dung cu dugc duy tri tiép xtic voi rang. Trong bdi canh cia séang
ché nay, duy tri tiép xtc c6 nghia la san pham dugc ap lén rang tir 1 dén 30
phut, tdt hon nita 1a tir 1 dén 30 phit, va tét hon 1a tr 5 dén 10 phut trude
khi 1y ra.

T4t hon 13, viéc sir dung san pham cham séc rang miéng clia séng ché nay
duoc thuc hién mot 1dn mdi ngdy trong khoang thoi gian vai ngay lién tuc, két
hop théi quen danh rang thudong xuyén (t6t hon 14 it nhat hai 1an mdi ngay).

Thong thuong, viée st dung (trong thoi gian khoang hai tuan dén mot
thang) dung cu voi ché phdm cham séc ring miéng cua sang ché nay s& dem
lai mot 16p hydroxyapatit méi trén rdng ma c6 kich thude tur 0,5 dén 20
micron, va t6t hon 1a tir 0,75 dén 5 micron, bao gém tit ca cac khoang trong
do.

Sang ché nay s& dugc minh hoa bang céc vi du khong gi¢i han duéi day.
Vi du thyc hién sang ché

Mot chét 1ong trong khoang miéng dugec md phong da dugc chudn bi bang
cach cho 1,9L nudc vao mot cde thi nghiém. Cac chét sau day da dugc thém lan

luot trong khi khuéy lién tuc, vai thoi gian du cho mdi hoa chat duoc hoa tan

hoan toan trudc khi thém hoa chét tiép theo. Natri clorua 16,07g, natri hydro
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cacbonat 0,7g, kali clorua 0,448g, kali hydro phosphat 2,56g, magie clorua
hexahydrat 0,622g, axit clohydric 1 M 40ml, canxi clorua 0.1998g va natri sulfat
0.1434g. b6 PH duogc diéu chinh dén 7,0 bang dung dich dém TRIS no va tong
thé thé tich 1én dén 21 st dung binh dinh mc.

Chiét xuét rang clra va ring nang & ngudi, duoc ldy nhim muc dich
nghién ciru va nhén dugc sy dong y phit hop véi Pao luat vé mo co thé nguoi da
dugce dit vao chau thi nghiém nhya st dung phuong phap sau day. Cac chau da
duoc cat dén chidu cao khoang 15mm. Mot chat hdm co trén thi truong (Simplex
Rapid) dugc tron 2 phan bot voi 1 phan chét 1éng nhu duge mé ta trong hudng
dan str dung cta nha san xuét. Céc chau sau d6 da duoc lam day hoan toan véi
dung dich tong hop nay va dé nguyén khoang 10 phut dé cho chat ham on dinh.
Tai thoi diém nay mot gdc rang dd hoan toan nhing vao chét ham, dam bao ring
mat rang gr:in moi duoc dat gén phia trudce cua chau. Viéc bd tri chat hdm hoan
toan da dat duoc sau 20 phut. Bét ky tiép xuc véi rang s& duoc bit kin véi 16p
son mong tay trong sudt. Rang duge giit trong nudce dé tranh bi khir nudc.

Mot cong thirc dau tién da duge didu ché bing cach két hop cac chét sau:

Thanh phan % trong lugng
Glyxerin 69,9
Canxi Silicat 20,0
Canxi silicat bao phu TiO, 10,0
Xanthan 0,1
Tong 100

Glyxerin va Xanthan dugc thém vao binh tron Esco-Labor 1L va khudy &
65°C trong 30 phut dé phan tdn gdom xanthan. M6t khi Xanthan da duoc phan tan
hoan toan, cac bdt con lai duge thém vao tur tr va tron dé loai bo céc cuc.

Ché phim tht hai da duoc diéu ché bang cach két hop cac chat sau:

Ché pham va quy trinh: Dung dich chat hoat hoa cho thude nho giot

Thanh phan % trong luong
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Nudc 95,1
Trinatri phosphat 1,63
Mononatri phosphat 1,37
Gom xenluloza 1,0
Etylhexyl glyxerin 0,3
Ruou Benzyl 0,3
Phenoxy Etanol 0,3
Tong 100

Nudc duge thém vao mot binh tron Esco-Labor 1L, tiép theo la chét
Sensiva SC50, Etoxyetanol va ruou Benzyl va tron lan dé phan tan. Sau do,
SCMC da dugce thém tir tir vao trong binh thong qua cac ctra trén nap tau va tron
14n dé phan tan.

Vi du A (khong theo séng ché)

San pham huyén phu da dugc diéu ché bang cach pha tron riéng céc thanh
phan ciia cong thirc thir nhét va tht hai 50:50 theo trong luong. 7g hdn hop da
duge st dung cho mot miéng vai dét kim do 10 x 3,5 cm, hai mau da duoc
chuin bi. V&i mdi mau 5 ring cia ngudi duoc thém vao va vai dét duge quén
quanh cdc mau ring trong 30 phat ¢ nhiét do 37°C. Sau khi 14y mau ra khoi vai,
rira lai biang nuéc 40 ml va tron nhe nhang trong 1 phut. Céac mau sau dé6 duoc u
trong dung dich trong miéng dugc md phong trong 5 gid. qua trinh xu ly dugc
lap lai 5 lan. Mau sdc duge do bang may do sic ky tai thoi diém ban dau va sau
khi st dung dai bang va u. Céc thong s6 mau L*a*b* dugc chuyén doi thanh chi
s6 do tring WIO dé cho phép so sanh gifta cac mau. Thay d6i mau sic duoc thé
hién 1a AWIO = WIO(stt dung huyén phur) - WIO(ban déu).

Vidul
7g ché phém thtr hai dugc s dung cho 2 manh vai dét kim 10 x 3,5 cm
va duge cho thdm vao tdm vai trong 4 gid & nhiét do phong. Ngay trudc khi st

dung 3,5¢g cua ché pham dau tién da duoc st dung cho moi mau vai sir dung 6ng

-10-
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hut va trai déu bang mot dao tron. Mdi mau 5 ring ngudi di duoc thém va vai
dét duoc quin quanh cac mau ring trong 30 phat & 37°C. Sau khi cac méu da
dugc g bo khdi vai, rua sach trong 40 ml nudc va tron nhe trong vong 1
phut.C4c mau sau d6 dugc u trong dung dich trong miéng md phong trong 5 gid.
Str dung qua trinh st dung dugc ldp lai tong cong S lan. Mau sic dugc do bang
may do séc ky tai thoi diém ban dau va sau khi sir dung dai bang va u. C4c thong
s mau L*a*b* duge chuyén dbi thanh chi s6 do tring WIO dé cho phép so sanh
gifta cac mau. Thay ddi mau sic duge thé hién 1a AWIO = WIO(sir dung chat

pha tron loang) - WIO(ban dau).

1 1an st dung | 3 lan s dung | 5 lan sir dung
ViduA | 4,75+£0,69 553 +£141 16,42 + 3,31
Vidul 6,11 +1,59 9,36 + 1,43 18,66 + 3,43

Cac vi du cho théy viéc st dung lan luot cta ché phém I1én dung cu (dai
bang) va viéc str dung dai bang trén rang ¢ hiéu qua hon so vai tao thanh tién

hén hop céc ché pham, sir dung cho dai bang va sir dung dung cu lén ring.

-11-
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Yéu ciu bao hd
1. Phuong phap lam tring rang thim my bao gdm céc bude sau:

1) chon mdt dung cu cép vé co ban c6 hinh chit nhat;

ii)  clp ché phdm gdm nudc, trinatri phosphat, mononatri phosphat
va gém xenluloza 1én trén bé mat dung cu cép;

iii) sau do, cdp ché pham khong chira nuée gdm canxi silicat, canxi
silicat dugc phu bdi TIO, va glyxerin Ién cung bé mat cua dung
cu cép nhu ché phdm thir nhét da dwoc cap 1én do;

iv)  dat bé mat dung cu da duge xir ly iii) 1én trén rang dé duy tri tiép

xuc.
2. Phuong phép theo diém 1, trong d6 dung cu cép c6 tinh mém déo.

3. Phuong phap theo diém bét ky trong sd cac diém néu trén, trong d6 dung cu
cép c6 mdt hinh dang thon dai du dai dé khi dat ap 1én bé mat rang ciia ngudi str
dung, no trai dai qua nhiéu rang, va bé ngang du rong dé md rong it nhat tir

duong nudu rang dén than cua rang.

4. Phuong phap theo diém bat ky trong s6 cac diém néu trén, trong do dung cu

cép duoc tao thanh tir chét liéu hat nudc.
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