(12) BAN MO TA SANG CHE THUOC BANG POC QUYEN SANG CHE

(19) Cong hoa xa hgi chi nghia Viét Nam (VN) (11)
CUC SO HU'U TRI TUE
1-0049412
(51202201 A61K 31/575; A61K 31/7068; A61K (13) B
31/685

(21) 1-2023-01688 (22) 31/12/2020
(86) PCT/IB2020/001100 31/12/2020 (87) W02022/096913 12/05/2022
(30) P12020005841 06/11/2020 MY
(45) 25/08/2025 449 (43) 26/06/2023 423A

(73) Stellar Biomolecular Research GmbH (DE)

Klosterstrape 205a, Edenkoben 67480, Germany
(72) TAN, Kor Seng (@ Chan Kok Seng (MY); WONG, Bi Fah (MY).
(74) Cong ty TNHH Truong Xuan (AGELESS CO.,LTD.)

(54) CHE PHAM DINH DUGNG DUNG NGOAI BPUONG TIEU HOA DANG NUGC
VA PHUONG PHAP SAN XUAT CHE PHAM NAY



(21) 1-2023-01688

(57) Séng ché boc 16 ché pham dinh dudng ding ngoai dudng tiéu héa dang nuée, bao
gém axit deoxycolic, xytidin diphosphat-colin va colin alfosxerat, dic trung & chd, ché
phim dinh dudng con bao gdm 4,5-5,5% (trong luong/thé tich) phosphatidylcolin va
2,0-4,0% (trong luong/thé tich) axit deoxycolic, trong d6 su két hop cla
phosphatidylcolin va axit deoxycolic voi xytidin diphosphat-colin va colin alfosxerat
lam tdng tinh sinh kha dung ctia colin dé lam giam lwgng homoxystein trong méu.
Ngoai ra, sang ché con boc 16 phuong phép san xuét ché pham diing ngoai dudng tidu

hoéa dang nudc nay.
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Linh vwc k§ thuit dwoce dé cap

Séang ché dé cap chung dén ché phim dinh dudng dung ngoai dudng tiéu hoa va
phuong phap san xuét ché phim nay. Cu thé 13, sang ché mo ta ché phdm dinh dudng
dung ngoai dudng tiéu hda dang nudc dé kiém soat bénh tim mach, gan nhiém m&
khong do rugu va kha nang nhan thtrc cuing véi phuong phap san xuét no.

Tinh trang k§y thuit ciia sang ché

Ché phim dinh dudng ding ngoai dudng tiéu hoéa (parenteral nutrition: PN) la
cAn thiét cho nhitng bénh nhan khong thé an hodc hip thu du thirc in théng qua ché
phim nudi an bang dng hodc bang duong miéng dé duy tri tinh trang dinh dudng tbt.
Bénh nhan c6 thé cin PN cho bit ky loai bénh hoic tinh trang nio 1am suy gidm luong
thirc n, ti€u hoa hoac hép thu chit dinh dudng. Mot sb bénh va tinh trang ma PN dugc
chi dinh bao gdm nhung khong giéi han & hdi chimg rudt ngin, ro dudng tidu hoa, tic
rudt, bénh nhan bi bénh ning va viém tuy cép nang.

Colin 1a mot chét dinh dudng thu dwoc théng qua ca ché dd in ubng va téng hop
ndi sinh. Co thé chiing ta can colin dé téng hop phosphatidylcolin va sphingomyelin,
hai loai phospholipit chinh can thiét cho mang té bao. Phosphatidylcolin (PC) 1a mot
phén tir ¢6 chira hai axit béo gin véi mach chinh glyxerol véi mot nhém phosphat va
colin. Tt c& cac té bao thuc vat va dong vat déu can colin dé duy tri tinh toan ven ciu
trac cua ching. Ngoai ra, colin can thiét dé san xuét axetylcolin, mot chit dan truyén
than kinh quan trong cho tri nhé, tm trang, kiém soat co bip va cac chire nang khac

cuia ndo va hé than kinh.

Vi khudn dudng rudt sdng trong dudng tidu hoa canh tranh hiéu qué véi vat chi
dé gianh colin trong ché d6 an ubng, do d6 tiry thude vao s6 lugng vi khuan duong
rudt, mdt phan colin trong ché d6 an ubng bi vi khuin duong rudt phan hiy thanh
dimetylamin va trimetylamin truée khi duge hép thu & rudt non. Qua trinh nay lam
giam dang ké kha nang sinh hoc ctia colin, va mtc trimetylamin ting cao trong co thé
¢6 lién quan dén su phat trién cda trimetylamin niéu. Trimetylamin cling dugc chuyén
héa & gan thanh trimetylamin N-oxit, chit nay dang dugc nghién ctru nhur mot chit c6

kha ning gdy xo vira dong mach c6 thé ddy nhanh qua trinh xo vita dong mach.
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- Trimetylamin N-oxit c¢6 lién quan dén cac bénh chuyén hoa, tim mach va mach mau

nao.

Sang ché dé xuét ché pham dinh dudng dung ngoai duong tiéu hoa di vao co thé
ngudi va do do tranh dugce cac vAn dé phét sinh tir qué trinh chuyén héa colin do vi
khuén dudng rudt. Ngoai ra, ché phim dinh dudng dung ngoai dudng tiéu hoa cung
cép nhiéu colin hon 8 bit dAu hoat dong ngay 1ap tirc trong viéc hd trg chirc nang néo
va kiém soat cac bénh vé tim mach va gan.

Ban chét ky thuit ciia sang ché

Mot phuong &n cua sang ché @ xuit ché pham dinh dudng dung ngoai duong
tidu hoa dang nudc, bao gdm axit deoxycolic, xytidin diphosphat-colin va colin
alfosxerat, dic trung & chd, ché pham dinh dudng con bao gbm 4,5-5,5% (trong
lugng/thé tich) phosphatidylcolin, trong d6 su két hop ciia phosphatidylcolin véi
xytidin diphosphat-colin va colin alfosxerat lam tang tinh sinh kha dung clia colin dé
hoat ddng ngay 1ap tuc.

Tét hon 1a, ché phdm nay con bao gbm 0,01-0,03% (trong lwong/thé tich)
tocopherol, 0,01%-0,03% (trong luc_mg/thé tich) axit nicotinic, va 0,01%-0,03% (trong
lwong/thé tich) adenosin triphosphat.

Tt hon 13, ndng d6 cia axit deoxycolic 1a 2,0-4,0% (trong lwong/thé tich).

Tét hon 13, ndng do ctia xytidin diphosphat-colin 1a 0,4-0,6% (trong lugng/thé
tich).

Tt hon 13, ndng @6 cia colin alfosxerat 1a 0,4-0,6% (trong lwong/thé tich).

Tbt hon 13, sy két hop ctia phosphatidylcolin véi xyfidin diphosphat-colin va
colin alfosxerat duoc dung ngoai dudng tiéu hoa thip hon lugng homoxystein trong
mau.

Mot phuong 4n cua sang ché d& xuét phuong phap san xuit ché pham dinh
dudng dung ngoai dudng tiéu héa dang nudc, bao gdm cic bude tron 2,0%-4,0%
(trong luong/thé tich) axit deoxycolic v6i rugu benzyl va etanol, khudy hén hop dén
khi thu duwoc dung dich trong, bd sung 4,5-5,5% (trong lugng/thé tich)
phosphatidylcolin, xytidin diphosphat-colin va colin alfosxerat vao hén hop nay,
khudy hdn hop thu dugc dén khi phosphatidylcolin, xytidin diphosphat-colin va colin
alfosxerat duoc hoa tan, va didu chinh tong thé tich x4c dinh cua hdn hop bing nuéce

va tron déu ché phim dinh dudng dung ngoai dudng tiéu hoa dang nude thu duge, dac



49412 310

~trung & chd, su két hop cua phosphatidylcolin véi xytidin diphosphat-colin va colin
alfosxerat trong ché pham dinh dudng dung ngoai duong tiéu hoa dang nudce thu dugc
lam ting tinh sinh kha dung cua colin dé hoat dong ngay lap tuc.

Tét hon 13, phuong phap nay con bao gdm buéc bd sung 0,01-0,03% (trong
luqng/thé tich) tocopherol, 0,01%-0,03% (trong lugng/thé tich) axit nicotinic va
0,01%-0,03% (trong hro“ng/thé tich) adenosin triphosphat.

Tét hon 13, ndng d6 ciia xytidin diphosphat-colin 13 0,4-0,6% (trong lugng/thé
tich).

Tét hon 14, néng do cua colin alfosxerat 14 0,4-0,6% (trong luqng/thé tich).

Séng ché ¢6 thé dugc thé hién & cac dang cu thé khc ma khong lam mat di céc
dic diém co ban ctia nd. Cac phuong an duoc md ta chi dugc coi 1a minh hoa va
khong han ché. Do o, pham vi cua sang ché duoc thé hién br?lng cac yéu ciu bao hod
kém theo hon 12 bang su mo ta & trén. T4t ca cac thay ddi, xuét phat nim trong ¥ nghia
va pham vi tuong duong cta yéu cAu bao hd, s& nim trong pham vi cla cac yéu ciu

béo ho.

M5 ta vén tit cac hinh vé

DPé 1am 16 thém cac khia canh khac nhau ctia mot s6 phwrong 4n cla sang ché nay,
mb ta cu thé hon vé sang ché s& dugc dua ra bang cach tham chiéu dén cac phuong 4n
cu thé cia chung, duge minh hoa trong cac hinh v& kem theo. Péanh gia cao rang
nhitng hinh v& nay chi mé ta cidc phuong an dién hinh cta sang ché va do d6 khong
dugc coi 1a gidi han pham vi cua sang ché. Sang ché s& dugc md ta va giai thich cu thé
va chi tiét hon thong qua céc hinh v& kém theo trong do:

FIG. 1 minh hoa phuong phap san xuét ché phim dinh dudng ding ngoai dudong
tiéu hoa theo sang ché.
M ta chi tiét sang ché

Sang ché dé xuit chung ché pham dinh dudng dung ngoai dudng tiéu héa va
phuong phép san xuét ché phdm nay. Cu thé 14, sang ché mo ta ché phdm dinh dudng
dung ngoai dudng tiéu hoa dé kiém soat bénh tim mach, gan nhiém m& khong do rugu
va chirc ndng nhén thtrc.

Sau day, ché phdm dinh dudng dung ngoai duong tiéu héa va phuong phap san
xuét ché pham nay theo sang ché s& duoc md ta chi tiét theo cic phuong dn duge uu

tién. Can hiéu ring viéc gi6i han phan mo ta ddi véi cac phuong an dugce uu tién cua
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sang ché chi 1a d& tao didu kién thudn loi cho viée thao luan vé séng ché va n6 khong
léch khoi pham vi ciia cac diém yéu cau bao ho di kem.

Sang ché bac 16 ché phdm dinh dudng dung ngoai dudng tiéu héa ma bao gdm
hdn hop cta ba thanh phan hoat tinh chinh 1a colin alfosxerat (Alpha GPC), xytidin
diphosphat-colin (CDP Colin), va phosphatidylcolin. Ché pham dinh dudng ding
ngoai dudng tiéu hoa, theo mdt phuong 4n uu tién, bao gdm mdt phospholipit, hai
colin tu do, axit mat va nudc, cung véi vai thanh phén bd sung khéc nhu tocopherol,
axit nicotinic va adenosin triphosphat dé tao ra ché pham tron n dinh va con thé hién
hi€u qua cua ché phdm d8 kiém soat bénh tim mach, gan nhiém m& khong do ruou va
hoat ddng nhén thirc.

Colin 14 chét dinh dudng thu dugc théng qua ca ché do an ubng va tong hop ndi
sinh, va n6 duge sir dung dé tbng hop chét din truyén thin kinh axetycolin va cling
tham gia vao qué trinh chuyén héa nhém metyl, dic biét 1a & gan, vi day 1a ngudn cung
cAp nhém metyl chinh trong ché do an ubng thong qua ché d6 an udng khong thé dao
nguoc cua nd. Oxy hoa thanh betain va qud trinh tong hop tiép theo cua S-
adenosylmetionin.

Phosphatidylcolin ubng vao dugc hép thu dé dang tir rudt va vén chuyén dén gan
dé chuyén hoa qua hé théng dan luu tinh mach cta. Tinh sinh kha dung cta colin tir
viéc bd sung bing duong ubng bi anh huéng nhiéu boi tinh trang stc khoe dudng tiéu
héa. Khi colin dugc truyén vao tinh mach, phosphatidylcolin s& di qua qué trinh hép
thu & rudt, qua trinh thodi héa va giam san xuét trimetylamin trong co thé nguoi, va

duge dua dén gan qua dong mach gan,

Gan 12 noi chuyén hoa colin chinh, noi n6 dugc tim thdy chu yéu duéi dang
phosphatidylcolin, didu quan trong 1a duy tri ngudn cung cip phosphatidylcolin trong

gan.

Tham khao chudi chuyén héa colin, colin dAu tién duc chuyén hoéa thanh
phosphocolin bang colin kinaza (CK), st dung ATP lam chét cho phosphat. Enzym
dwoc goi 1a phosphocolin xytidylyltransferaza (CCT) st dung xytidin triphosphat
(CTP) @ chuyén hoa phosphocolin thanh CDP colin. Su chuyén héa phosphocolin
thanh CDP colin 13 buéc cham nhét trong chudi chuyén héa colin. CDP colin ¢6 trong
ché pham ctia sang ché boi vi no 1 dang colin dugc san xult sau budc gii han toc do

va ¢6 kha ning vugt qua hang rao mau ndo va dén duogc hé than kinh trung wong.
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CDP colin khong chi 1a mot ngudn colin; n6 chira mét lugng cén bang choline va
xytidin s& gitip tdng nucleotit uridin huyét tuong va colin trong co thé. Nucleotit uridin
13 yéu t chinh trong stcc manh khép than kinh va két ndi thn kinh. Trong sing ché
nay, CDP colin dong vai tro la tién chét clia nucleotit uridin va cdc thinh phan
nootropic. Uridin, cing véi CDP colin, thic déy su phat trién cua cac thu thé dopamin

méi trong ndo bang cach kich hoat tin hiéu cta thu thé D1 va D2.

Trong budc cubi cung cua con duong, CDP colin dugc este hoéa véi
diaxylglyxerol (DAG) bdi  colinphosphotransferaza (CEPT) d tao ra
phosphatidylcolin. Céc axit béo thiét yéu nhu axit eicosapentaenoic (EPA) va axit
docosahexaenoic (DHA) tham gia vao viéc tao ra DAG. Phosphatidylcolin la san
phim cudi ciing cia con dudong colin CDP, hau hét colin trong co thé va ndo déu &
dang phosphatidylcolin, né déng vai tro 1a noi dy trit colin. Phosphatidylcolin lién
quan dén viéc vén chuyén VLDL (lipoprotein mét do rat thip) & gan va duy tri tinh

toan ven cia mang té bao, diéu quan trong doi véi tat ca cac qua trinh sinh hoc co ban.

Alpha GPC thu dugc trong co thé bang cach phan hiry phosphatidylcolin. Phan
{mg enzym trong con dudng colin 12 hai chidu, viéc ting cudng alpha GPC trong ché
phim cho phép phosphatidylcolin duge sir dung cho muc dich khéc thay vi phan huy
thanh colin. Alpha GPC di vao nhém colin tai cac diém khac nhau trong con dudng
colin va co kha ning vuot qua hang rao mau ndo va dén hé théng than kinh trung
uong. Theo sang ché nay, alpha GPC dong vai tro 1a mot thanh phan c6 tac dung ting

cudng tri nhé manh mé& va dé duy tri su hép thu colin ctia bd ndo dang ldo hoa.

Alpha GPC c6 vai tro riéng biét bén canh kha ning vuot qua hang rao mau ndo
dé truc tiép 1am ting mic do axetylcolin trong h¢ théng than kinh trung wong. Alpha
GPC cung déng vai tro la tién than cho qué trinh sinh tdng hop phospholipit ctia té bao
than kinh, ddng thdi ting thém nhém colin dé san xuét betain c6 chtrc ndng 1am giam

lugng homoxystein trong mau.

Alpha GPC dung duong ubng duge thiy phan trong niém mac rudt boi
phosphodiesteraza va sau d6 dugc van chuyén vao hé tudn hoan. Tuy nhién, khi tiém
tinh mach né bi oxy hoéa béi glyxerophosphorylcolin phosphodiesteraza (GPCP) trong
nio dé tao ra colin va glyxerophosphat. Alpha GPC da dugc ching minh la dugc
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- chuyén hoéa nhanh hon sau khi tiém tinh mach so véi ubng, cho thdy su trao dbi chét

khac nhau gifra hai duong.

Céc van dong va tuong tac khac nhau véi cac con dudng colin, viée cung cb
alpha GPC va CDP colin trong ché phim sé& cho phép didu chinh lai cdc con duong
CDP colin va ludn chuyén chu trinh phosphatidylcolin; do d6 cung cap lugng colin cao

hon dé téng hop axetylcolin va cdc chirc nang trao dbi chét khéc.

Dugc phim (chit dinh dudng dung ngoai duong tiéu héa) cua sang ché nay chira

c4c thanh phan sau:

2000 — 2500mg Phosphatidylcolin

250 —350mg CDP-Colin

200 —300mg Alpha-GPC

1000 — 1500mg Axit deoxycolic

10 — 15mg Tocopherol (Vitamin E)
5—-10mg Axit nicotinic (Vitamin B3)
5—-10mg Adenosin triphosphat

Phuong phdp san xudt ché pham dinh dudng dung ngoai dudng tiéu hoa dang
nude, bao gdbm bude tron 0,01-0,03% (trong lwong/thé tich) axit deoxycolic v6i rugu
benzyl va etanol, khuéy hdn hop dén khi thu duoc dung dich trong, bd sung 4,5-5,5%
(trong luong/thé tich) phosphatidylcolin, 0,4-0,6% (trong lwong/thé tich) xytidin
diphosphat-colin va 0,4-0,6% (trong lugng/thé tich) colin alfosxerat (Alpha GPC) vao
hdn hop nay, bd sung 0,01-0,03% (trong lwong/thé tich) tocopherol, 0,01-0,03% (trong
luong/thé tich) axit nicotinic va 0,01-0,03% (trong luong/thé tich) adenosin
triphosphat vao hdn hop, khudy hdn hop thu duge dén khi phosphatidylcolin, xytidin
diphosphat-colin va colin alfosxerat (Alpha GPC) dugc hoa tan, didu chinh téng thé
tich x4c dinh cua hdn hop trong nudc ¢o thé tiém dugc va tron déu ché phdm dinh

dudng dung ngoai duong tiéu héa dang nude thu dugc.
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Ché phém chtra 0,8 — 1,0% (trong luong/thé tich) ruou benzyl va 0,24 — 0,26%
(trong luong/thé tich) etanol 1am chit bao quan va nudc tiém vo trung. Sau do, ché
phim dinh dudng dung ngoai duong tiéu hoa dang nude thu duoc duge loc thong qua
bd phén loc dé loai bo t& bao vi khudn va sau d6 dung dich loc dugc nap vao chai
trong diéu kién vo tring trude khi dong nap.

Phan Gng enzym trong chudi chuyén héa colin c¢6 xu huéng hai chidu. Do do,
tinh sin c¢6 cao hon ctia CDP colin va Alpha GPC cho phép phosphatidylcolin dugce sir
dung dé van chuyén lipit, hinh thanh phosphatidylserin, sphingomyelin va hd trg chire
nang va cAu tric mang té bao thay vi phd v dé tang thém nhém colin.

Cung cép colin thdng qua viéc dung CDP colin, alpha GPC va phosphatidylcolin
s& giup khoi dong hanh dong ngay 1ap tirc trong viée hd trg chitc ning ndo va giam
luong homoxystein trong mau. Ché phim chira colin ciing dugc san xuét dac hidu dé
chuyén hoa lipit, gidm tich tu axit béo tu do tai vi trf ton thuong than kinh do dot quy
va lam tan cuc mau dong.

Trir khi nglt canh yéu ciu khac hodc quy dinh cu thé nguoc lai, cac sd nguyén,
bude hodc phan tir clia sing ché dugc néu & day dudi dang sb nguyén, budc hodc phan
tr s it rd rang bao gdm ca dang sd it va sb nhidu cta sb nguyén, budc hodc phan tir

dugc néu.

Trong sudt ban mo ta, trir khi truong hop khac chi ra, tir “odm c6” hoic bién thé
nhu “chira” hodc “bao gdbm”, s& dugc hiéu 12 bao gdm mdt budc hodc phan tir hodc sd
nguyén hodc nhom cac budc hodc phan tir hodc phan tir hodc sb nguyén d néu, nhung
khong loai trur bét ky budc hodc phén tir hoic s6 nguyén hodc nhom céc budc, phan tir
hodc sb nguyén ndo khac. Vi vdy, trong ngit canh cua sang ché, thuat ngit “bao gom”
dugc st dung theo nghia bao gbm va do d6 nén dugc hidu 12 “bao gdm chi yéu, nhung

khong nhét thiét chi bao gdm”.



49412 8/10

YEU CAU BAO HQ
1. Ché phim dinh dudng dung ngoai duong ti€u hoa dang nudc, bao gom:

axit deoxycolic;
xytidin diphosphat-colin; va
colin alfosxerat,

dic trung & chd,

ché phim dinh dudng con bao gdm 4,5-5,5% (trong lwong/thé tich)
phosphatidylcolin va 2,0-4,0% (trong lugng/thé tich) axit deoxycolic, trong d6
su két hop ciia phosphatidylcolin va axit deoxycolic véi xytidin diphosphat-
colin va colin alfosxerat 1am ting tinh sinh kha dung cta colin dé lam giam

lugng homoxystein trong mau.

2. Ché pham dinh dudng dung ngoai duong tiéu hoa dang nude theo diém 1, trong
do ché phém nay con bao gE")m 0,01-0,03% (trong luc_mg/thé tich) tocopherol, 0,01%-
0,03% (trong lugng/thé tich) axit nicotinic, va 0,01%-0,03% (trong lwong/thé tich)
adenosin triphosphat.

3. Ché phim dinh dudng ding ngoai dudng tiéu héa dang nuéc theo diém 1, trong
d6 ndéng do ctia xytidin diphosphat-colin 1a 0,4-0,6% (trong lwong/thé tich).

4. Ché phdm dinh dudng dung ngoai duong tiéu héa dang nudc theo diém 1, trong
do néng do cua colin alfosxerat 1a 0,4-0,6% (trong hrc_mg/thé tich).

5. Phuong phép san xuét ché pham dinh dudng dung ngoai dudng tiéu hoa dang

nude (100), bao gdm budc:

tron 2,0%-4,0% (trong lugng/thé tich) axit deoxycolic véi rugu benzyl va
etanol (102);

khudy hdn hop dén khi thu dugc dung dich trong (104);

bd sung 4,5-5,5% (trong lugng/thé tich) phosphatidylcolin, xytidin diphosphat-
colin va colin alfosxerat vao hdn hop (106);

khudy hdn hop dén khi phosphatidylcolin, xytidin diphosphat-colin va colin
alfosxerat dugc hoa tan (110); va

didu chinh tong thé tich x4c dinh cua hdn hop bang nuéc va tron du ché phdm
dinh dudng ding ngoai dudng tiéu hoa dang nude thu duge (112),

dic trung & chd,
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su két hop ciia phosphatidylcolin v6i xytidin diphosphat-colin va colin
alfosxerat trong ché phdm dinh dudng ding ngoai duong tiéu héa dang nudce
thu duoc 1am ting tinh sinh kha dung cua colin dé lam giam lugng homoxystein

trong mau.

6. Phuong phap san xuét ché phdm dinh dudng dung ngoai duong ti€u hoa dang
nude theo diém 3, trong d6 phuong php nay con bao gbm budc bd sung 0,01-0,03%
(trong lwong/thé tich) tocopherol, 0,01%-0,03% (trong lwong/thé tich) axit nicotinic va
0,01%-0,03% (trong lugng/thé tich) adenosin triphosphat (108).

7. Phuong phap san xuit ché phdm dinh dudng dung ngoai duong ti€u hoa dang
nuée theo didm 5, trong d6 ndéng do cia xytidin diphosphat-colin 1a 0,4-0,6% (trong
lwong/thé tich).

8. Phuong phép san xuét ché phdm dinh dudng dung ngoai dwong ti€u hoa dang
nuée theo diém 3, trong do néng do cua colin alfosxerat 1a 0,4-0,6% (trong luqng/thé

tich).
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Tron 2,0-3,0% (trong hI(_mg/thé
tich) axit deoxycolic véi 0,8%-
1,0% (Trong luong/thé tich) rugu
benzyl va 0,24-0,26% (trong
luong/thé tich) etanol

/

102

.

Khudy hdn hop dén khi thu dugc
dung dich trong

/

104

v

B6 sung 4,5-5,5%  (trong
luong/thé tich) phosphatidylcolin,
0,4-0,6% (trong luong/thé tich)
xytidin diphosphat-colin va 0,4-
0,6% (trong 1uqng/thé tich) colin
alfoscerat vao hdn hop

.

BS sung 0,01%-0,03% (trong
luong/thé  tich)  tocopherol,
0,01%-0,03% (trong luong/thé
tich) axit nicotinic va 0,01%-
0,03% (trong luong/thé tich)
adenosin triphosphat vao hdn hop

-

/

Khuiy hdn hop thu duge dén khi
phosphatidylcolin, xytidin
diphosphat-colin va colin
alfoscerat duoc hoa tan

110

-

Diéu chinh tdng thé tich x4c dinh
ctia hdn hop bang nudc va tron
déu ché phim dinh dudng dung
ngoai duodng tiéu hoa dang nude
thu duoc
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