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(54) KINH AP TRONG HYDROGEL UST VA PHUGNG PHAP CHE TAO KINH NAY
(57) Sang ché& dé cap dén kinh ap trong hydrogel c6 kha nang tham uét dugc cai
thién va lau dai trong bé mat va két cdu phia trong, trong khi van thé hién kha
nang chong nhiém khuén, do 6n dinh hinh dang va do bén co cao. Sing ché cling
dé cap dén phuong phap ché tao kinh ap trong hydrogel. Kinh ap trong hydrogel
uét, khac biét & chd, chita polyme wa nudc ion la hgp chat chita nhém hydroxy
va nhém anion. Ngoai ra, sdng ché€ con dé cap dén phuong phap ché tao kinh ap
trong hydrogel, khac biét & cho, thanh phan ciu tao cua kinh ap trong hydrogel
14 copolyme chita it nhat monome cation va monome anion, va khac biét & cho,
phuong phap nay bao gobm budc ma trong dé ion nghich clia cic monome tao ra
lién két ion va budc ma trong d6 polyme wa nudc ion, 1a hop chit chita nhém
hydroxy va nhém anion.
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Linh vue ky thuit dwge dé cap

Séng ché dé cap dén kinh 4p trong hydrogel ma cé thé duy tri muc d6 chéng
nhim ban va kha ning thdm uwét bing cach chira mot cach hidu qua polyme wa
nudc ion, day 1 hop chét chira nhém hydroxyl va nhém anion va phuong phap ché
tao kinh 4p trong nay. Cu thé hon, sang ché dé cap dén kinh 4p trong hydrogel dugc
tao ra chita polyme ua nudc ion trong copolyme chita it nhat mdt monome cation va
mot monome anion 1am thanh phan, kinh nay 14 kinh 4p trong hydrogel wét thé hién
muc dd 6n dinh hinh dang va stic bén co cao ngay ca sau khi giai phong polyme wa
nude ion. Ngoai ra, sang ché con dé cap dén phuong phép ché tao kinh 4p trong
nay.

Tinh trang k§ thuit cia sing ché

Kinh 4p trong vé tdng thé dugc phan chia thanh kinh 4p trong mém va kinh
ap trong cung. Kinh ap trong mém, cu thé 1a kinh 4p trong mém chira nuée, dugce
biét dén rong rai vi chiing it nhay vai vat la va tao ra cam giac d& chiu, mic du cam
giac deo kinh dao dong & muc d6 rong va gay ra su anh hudng khic nhau 1én nguoi
deo do ciu triic bé mit cta kinh 4p trong thay d6i. Cam gidc deo kinh 4p trong bi
anh hudng dang ké boi su twong tac ctia kinh ap trong va dich nudc mit. Do do,
quan trong la bé mit kinh duoc bao phu béng dich nudc mét dé dat duoc cam giac
d& chiu khi deo kinh 4p trong. Tuy nhién, khi kinh 4p trong mém chira nudc thidu
dd6 4m do su bay hoi khi n6 dang duoc deo, kinh &p trong mém bu dép cho su thiéu
hut do 4m béng cach hat do 4m tr dich nudc mét, do d6 lam giam d¢ day cua lop
dich nuéc méit trong mét ngudi deo. Sau do, két qua 13, qué trinh lam khé dién ra
nhanh hon va lam héng cam gidc ctia nguoi deo kinh ap trong va, t€ hon la, lam
ting nguy co gy ra bung nd rdi loan & bé mat két gidc mac ctia mat deo kinh ap

trong do ma sat co hoc. Ngoai ra, trong nhitng nim gan day, qué trinh lam khd cta
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kinh 4p trong va bé mat mit do cac nhan t& bén ngoai bao gdm chiing kho mit, cu
thé 1a khé mét do bay hoi, gay ra do su phd bién cta thiét bi van phong bao gdm
mdy tinh c4 nhan va sy anh hudng ctia hé théng didu hoa khong khi da duoc biét rd.
Kinh &p trong kho c6 thé lam ting d6 bam dinh cta chét thai trong dich nudc mét
1én bé mit kinh ap trong, qua do gy ra cam gidc khoé chiu khi deo kinh 4p trong va
tam nhin kém. Do do, rit quan trong dé ngan chin qud trinh lam khoé cta kinh ap
trong va lam 6n dinh 16p dich nudc méit ctia mét deo kinh 4p trong dé duy tri cam
gidc dé chiu khi deo kinh 4p trong. Dé thuc hién muc dich nay, nhiéu k§ thuat khéc
nhau da duogc bdc 19, trong d6 bao gém k¥ thuat cai thién ddc tinh chéng nhiém bén,
kha nang thAm nudc va kha nang thdm wét ciia kinh 4p trong dé 1am giam sy nhidm
ban va lam kho cua bé mit kinh ap trong bang cach cai thién chét liéu nén cta kinh

&p trong va cho kinh ap trong thu dugc chiu xtr 1y thdm nudc.

Vi du, kinh &p trong chita nudc ma 1am giam su tich tu ctia chit thai trong
dich nudc mét trén bé mat kinh ap trong do sy nap dién cta chét thai béng cach tao
ra ion ludng tinh bao gdm ion amoni bac bdn va ion carboxyl da dugc boc 16 (Cong
b6 patent tham chiéu 1). Trong khi diéu nay tao ra ky thuat cai thién dic tinh chéng
nhiém ban ctia kinh ap trong gdy ra do ciu tric cua chit liéu nén cua n6, cin c6
thém nd luc dé cai thién dic tinh duy tri kha ning thAm w6t cua chét lidu nén cua -

kinh 4p trong.

Ngoai ra, phuong phap cai thién kha ning thAm wot ctia kinh 4p trong bing
cach bd sung chit lam 4m cho kinh ap trong ché tao duoc da dugc boc 16, bao gém
phuong phép tao ra 16p hydrat hoa trén bé mit ctia kinh ap trong bang xenluloza
metyl carboxy 1a polyme anion dé truyén kha ning bdi tron hidu qua (Céng bd
patent tham chiéu 2), phuong phap cai thién mot cach dang ké su d& chiu va tinh
chét 4m cua bé mat thdu kinh bang cach 1am cho chét hoat dong bé mit poly(oxyetylen)
-poly(oxypropylen) nhit dinh dwoc giit lai trén bé mat kinh (Cong bd patent tham
chiéu 3) va phuong phap ché tao kinh mét bang cach xur Iy kinh mét bang chit lam

5
A

am.

Tuy nhién, phuong phap theo Cong b patent tham chiéu 2 pht bé mit kinh
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&p trong bang polyme anion dé tao ra bé mit thau kinh c6 kha ning thim wét nhung
polyme khong tao ra lién két hoa hoc bat ky voi chét liéu nén kinh do d6 kha nang
polyme duoc giit lai trén bé mat 1a kém. Ngoai ra, phuong phap nay chi 1am dm bé
mit kinh va khong thé cai thién tac dung [am 4m cta toan bo kinh ap trong. Hon
nita, bé mat kinh duoc nap dién béng anion, ma cé thé gay ra su két tha protein. Voi
phuong phép theo Cong bé patent tham chiéu 3, lién két gitta mang thAm nudc va
bé mat kinh ap trong 1a lién két d& v& duoc tao ra do su tuong tac ky nudc va do do
phuong phép nay it tin ciy hon vé d6 On dinh va d6 bén cua kha ning thdm wot.
Ngoai ra, c¢6 thong bao ring chit hoat dong bé mit khong ion ma sang ché néu trén
str dung c6 thé gay ra hién tuong séc phan vé khi duge dung véi sb lugng 16n. Do
d6, phuong phép nay di kém véi vin dé vé an toan cin phai duoc giai quyét.
Phuong phap theo Cong bd patent tham chiéu 4 lam cho kinh 4p trong di chuyén &
pham vi rong trén bé mit ctia mat dudi tac dung cta polyvinylpyrolidon ma dwoc st
dung nhu chit 1am 4m sao cho do nhay vat la co6 thé dé dang gia tang. Ngoai ra, dich
nhdy chira trong dich nudc mét c6 thé bam dinh vao bé mat kinh ap trong do tinh
bam dinh clia polyvinylpyrolidon sao cho tim nhin kém duoc dy béo trude khi

phuong phép nay dugc st dung.
Cong bd tinh trang k§ thuat
Cong bd patent
Cong bd patent tham chiéu 1: JP 10-253931 A
Cong bb patent tham chiéu 2: JP 2001-508555 A
Cong bd patent tham chiéu 3: JP 2002-504238 A
Cong bd patent tham chiéu 4: JP 2008-532060 A
Ban chit ky thuit ciia sang ché

Muc dich ctia séng ché 14 tao ra kinh ap trong hydrogel ¢6 kha nang thAm wot
duoc cai thién va lau bén ca trén bé mit va & cdu tric bén trong cta kinh ap trong

va thé hién mirc do chong nhiém ban cao, d6 6n dinh hinh dang va d6 bén co, va
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phuong phap ché tao kinh ap trong nay.

Theo sang ché, kinh ap trong hydrogel w6t dugc dua ra, khac biét & chd, bao

gdm polyme wa nuée ion 1a hop chét chita nhom hydroxyl va nhém anion.

Theo séng ché, phuwong phép ché tao kinh ap trong hydrogel udt cling duoc
dua ra, khéc biét & chd, thanh phan ctia kinh 4p trong hydrogel 1a copolyme chtra it

nhdt monome cation va monome anion va phuong phéap nay bao gom cac budc:
lam cho ion cdp d6i ctia monome tao ra lién két ion; va

tao ra kinh 4p trong chta polyme wa nuéc ion 1a hop chét chita nhém

hydroxyl va nhom anion.
MB& ta vin tit hinh vé

FIG. 1 1a biéu d6 minh hoa ty 1& gidi phong polyme wa nudc ion chita nhom
ua nudc va nhém anion ma dugc ti ti giai phéng vao dung dich dém axit

phosphoric.
M0 ta chi tiét sang ché

Theo sang ché, kinh 4p trong hydrogel duoc tao ra bao gdm polyme ua nudce
ion 14 hop chét chira nhém hydroxyl va nhém anion bén trong kinh 4p trong dé cai

thién kha ning thAm uét ctia kinh ap trong.

Trong khi hop chit chita nhém hydroxyl va nhém anion ma c6 thé duoc st
dung lam polyme wa nuéc ion bao gdm gém xanthan, caraginan, xenluloza chtta
nhom carboxyl, axit alginic va alginat, axit hyaluronic va hyaluronat, chondroitin
axit sulfuric va chondroitin sulfat, polyme 2-metacryloyloxyetyl phosphocholin
cling nhu copolyme 2-metacryloyloxyetyl phosphocholin-butyl metacrylat, axit -
alginic va alginat, chang han nhu, natri alginat, kali alginat, trietanol alginat va
amoni alginat c6 thé duoc uu tién sit dung theo muc dich clia sing ché. Axit alginic
va natri alginat tan trong nudc c6 thé duoc st dung wu tién hon theo muc dich cta

sang cheé.

Axit alginic la polysacarit mach thing duoc tao ra tir axit G-guluronic (G),
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axit D-manuronic (M) va axit uronic gdbm hai loai khac nhau. N6 1a mot polyme
khdi phtrc trong d6 phan chiét polyme d6ng nhit cta axit manuronic (phan chiét |
MM), phan chiét polyme dong nhét clia axit guluronic (phan chiét GG) va phin
chiét trong d6 axit manuronic va axit guluronic duogc b tri ngdu nhién (phin chiét
MG) duoce lién két mot cach ngiu nhién. Dién thé cua gel va nong do gel cua axit
alginic bi anh hudng ddng ké béi ty 1& dinh lwong ctia M va G, va cach ma chung

dugc bb tri. Nguoi ta biét ring ndng do gel tang 1én khi ty 18 G 1a cao.

Trong khi ty 16 M/G cua axit alginic khong chiu giéi han cu thé nao va c6 thé
duoc lya chon mét cadch phu hop theo muc dich sang ché, t6t hon néu no b'fmg 4,0
hodc nho hon, tét hon nita néu n6 bang 2,0 hodc nhd hon. Theo sang ché, polyme
wa nudc ion duoc diéu ché béng dung dich dém va duoc st dung lam ché phém
dang 16ng, va polyme ua nudc ion diéu ché duge duoc bd sung t6t hon 14 nim trong
khoang tir 0,01 dén 7,0% trong lwong/thé tich, t5t hon nita néu nim trong khoang tur
0,03 dén 5,0% trong hrc_mg/thé tich, tot hon nita néu nam trong khoang tir 0,05 dén
3,0% trong lwong/thé tich. Khi polyme wa nudc ion duge bd sung vao it hon 0,01%
trong luong/thé tich, né dugc chira trong kinh 4p trong hydrogel qua it do do
polyme wa nudc ion khé c6 thé sir dung kha ning thim wét ctia né mot cach vira y.
‘Mit khac, khi polyme wa nuéc ion dugc b6 sung vao nhiéu hon 7,0% trong

luong/thé tich, m6 mét c6 thé d& bi kich thich do ding qu4 lidu.

Kinh 4p trong hydrogel theo sang ché tot hon néu bao gdm it nhat mot
monome cation va monome anion lam thanh phén cAu tao. Monome cation dugc st |
dung theo sang ché t6t hon néu duoc lua chon tir cic monome chtra mudi amoni bac
bdn trong mach nhanh. Vi du cu thé vé monome cation ma c6 thé dugc st dung
theo sang ché bao gdm dimetylaminoetyl metyl hydroxit(met)acrylat,
dimetylaminoetyl metyl clorua metacrylat, dimetylaminoetyl metyl sulfat
metacrylat, metacrylamit dimetylaminopropyl metyl clorua va vinylbenzyl trietyl
amoni clorua. Vi du cu thé vé& monome anion ma c6 thé duoc st dung theo sang ché
bao gébm cac axit carboxylic khong no gbc etylen nhu axit (met)acrylic, axit

2-(met)acryloyloxyetyl suxinic, axit 2-(met)acryloyloxyetyl phtalic va axit
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2-(met)acryloyloxyetyl hexahydrophtalic; cdc monoeste cla axit sulfonic nhu axit
metacryloyloxypropyl sulfonic, axit vinyl sulfonic va axit p-styrensulfonic; va cac
monoeste cua axit phosphoric nhu phosphat axit 2-acryloyloxyetyl va phosphat axit
2-metacryloyloxyetyl. Trong s& nhimng chit nay, t6t hon néu cac monome chira
nhom carboxyl dugc stt dung theo muc dich ctia sang ché. Monome cation tét hon
néu dugc bd sung véi luong 16n twong tng v6i monome anion khi ching duge bd
sung. Cu thé hon, ty 1& thanh phan ctia monome anion t&t hon néu nim trong
khoang tir 50 dén 95 mol%, t6t hon nita néu ndm trong khoang tir 70 dén 90 mol%,

tuong Umg vdi monome cation.

Nhom cation va nhém anion ctia céc thanh phén ctia kinh 4p trong theo sang
ché tao ra lién két ion sao cho dic tinh chéng nhiém bin, d6 6n dinh hinh dang va
dd bén co cua kinh 4p trong duogc cai thién. Lién két ion duoc tao ra béng quy trinh
khtr axit va khir mudi cta ion cip d6i ctia nhém cation va nhém anion trong kinh &p
trong sau quy trinh hydrat hoa va truong nd. Cac nhém cation du tao ra lién két ion
v6i polyme ua nuéce ion 13 hop chét chita nhém hydroxyl va nhém ion duogc bao
gbm trong d6, va duogc giit lai trong ciu tric cta kinh ap trong sao cho kha ning

thAm w6t cua kinh ap trong duoc duy tri lién tuc.

Ty 18 thanh phin ctia monome anion tuong Umg v&i monome cation ma nho
hon 50 mol% anh huong bét loi dén do én dinh hinh dang do sb luong lién két ion
duge tao ra bdi ion cip doi trong thanh phan ciia kinh ap trong dugc giam bét. -
Mit khac, ty 1& thanh phin cia monome anion tuong Gmg véi monome cation ma
vugt qua 95 mol% khong thé duy tri kha ning thim ud6t 5t bat ky do su nay sinh

thiéu hut qua trinh tao ra lién két ion vdi polyme wa nudce ion.

Theo muc dich cta sang ché, monome wa nudc chta it nhit mot loai nhém
wa nudc trong phan tir ¢6 thé duge dong tring hop dé tao ra hydrogel thu duge ¢
kha nang thdm nude. Vi du cu thé vé monome ua nuéc bao gém cac monome chira
(met)acryl nhu N,N-dimetylacrylamit (DMAA), 2-hydroxyetylmetacrylat (HEMA),
axit (met)acrylic, polyetylenglycol monometacrylat va glyxerolmetacrylat; va cac

monome chira vinyl va nuéc nhu  N-vinylpyrolidon (NVP), N-vinyl-N-metylaxetamit,
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N-vinyl-N-etylaxetamit, N-vinyl-N-etylformamit va N-vinylformamit.

Theo muc dich ctia sang ché, alkyl (met)acrylat c6 thé duoc dong tring hop
dé cai thién do bén, 6 6n dinh hinh dang va do linh hoat ciia copolyme thu dugc.
Vi du vé alkyl (met)acrylat bao gdm alkyl (met)acrylat mach thang, mach nhanh va
mach vong nhu metyl (met)acrylat, etyl (met)acrylat, propyl (met)acrylat, i-propyl
(met)acrylat, n-butyl (met)acrylat, i-butyl (met)acrylat, t-butyl (met)acrylat, pentyl
(met)acrylat, trimetyl xyclohexyl (met)acrylat, t-butylxylcohexyl(met)acrylat, hexyl
(met)acrylat, 2-etylhexyl(met)acrylat, xyclohexyl (met)acrylat, heptyl (met)acrylat,
octyl(met)acrylat, nonyl(met)acrylat, dexyl (met)acrylat, dodexyl (met)acrylat,
lauryl (met)acrylat, tridexyl (met)acrylat, tetradexyl (met)acrylat, metoxy dietylen
glycol (met)acrylat, etoxy dietylen glycol (met)acrylat, 3-metyltridexyl(met)acrylat,
6-metyltridexyl(met)acrylat, 7-metyltridexyl(met)acrylat,
2,11-dimetyldodexyl(met)acrylat, 2,7-dimetyl-4,5-dietyloctyl(met)acrylat,
pentadexyl (met)acrylat, stearyl (met)acrylat, i-stearyl (met)acrylat, alyl
(met)acrylat, phenyl (met)acrylat, phenoxyetyl (met)acrylat, benzyl (met)acrylat va

isobornyl (met)acrylat.

Ngoai ra, theo muc dich ctia sang ché, thanh phén lién két ngang da chirc cé
thé duoc d@)ng trung hop dé cai thién do chiu nhiét va dic tinh co hoc cta kinh ap
trong. Vi du vé thanh phan lién két ngang bao gdm céc chét lién két ngang gbc
(met)acrylat nhu etylenglycoldi(met)acrylat, dietylenglycoldi(met)acrylat,
trietylenglycoldi(met)acrylat, propylenglycoldi(met)acrylat,
dipropylenglycoldi(met)acrylat, trimetylolpropanetri(met)acrylat,
pentaerytritoltri(met)acrylat, pentaerytritoltetra(met)acrylat va
dipentaerytritolhexa(met)acrylat; va cac chat lién két ngang gbc vinyl nhu alyl
metacrylat, dialyl maleat, dialyl fumarat, dialyl suxinat, dialyl phtalat, trialyl
Xyanurat, trialyl isoxyanurat, dietylen glycol bis(alyl carbonat), trialyl phosphat,

trialyl trimelitat, dialyl ete, N-N-dialylmelamin va divinyl benzen.

Kha ning thAm w6t duoc cai thién ctia kinh ap trong hydrogel theo sang ché

dat dugc bang cach bao gdm mét polyme uwa nuéc ion, la hop chét chtra nhom
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hydroxyl va nhém anion, trong cau tric cta kinh &p trong. Theo muc dich clia sang

ché, cum tir “bao gom” dugc dung de chi ca

(a) polyme wa nudc ion tao ra lién két ion c6 nhém cation du khong tham gia
vao quy trinh khir axit va khtr mudi cta ion cip déi ctia thanh phan ciu tao kinh 4p

trong va

(b) polyme wa nudc ion khong tao ra lién két ion va dugc mang vao chudi
polyme ctia kinh ap trong, ton tai trong cu truc cua kinh ap trong hydrogel. Kinh ap
trong theo sang ché khac biét & phuong phép ché tao kinh 4p trong bao gdm polyme

ua nudc ion.

Nhu dugc mé ta & trén, lién két ion cua ion cap doéi cua thanh phén cAu tao
kinh 4p trong dugc tao ra bang quy trinh xt ly khir axit va khtr mudi cua ion cap doi
cua nhém cation va nhoém anion trong kinh 4p trong sau quy trinh hydrat hoa va
truong né. Theo sang ché, ddng thoi lién két ion cling dugc tao ra gitta polyme ua
nudc ion va thanh phén ciu tao kinh ap trong, va ngoai ra polyme wa nudc ion duoc
mang vao chudi polyme ctia kinh ap trong. Két qua 13, luc ma nhd do polyme ua
nudc ion duoc giit lai trong ciu tric cua kinh ap trong duogc cai thién dé 1am cho né

c6 thé duy tri lién tuc téc dung 1am am.

Kinh 4p trong theo sang ché cho thiy tac dung lién két manh hon kinh ap
trong da c6 do lién két ion ctia mach nhanh cung véi phan g ddng tring hop duoc |
lam trung hoa bang thanh phan lién két ngang da chirc ton tai trong kinh 4p trong,
sao cho dic tinh chéng nhiém ban, d6 6n dinh hinh dang va do bén co khong bi anh
hudng béi thay ddi méi truomg nhu thay déi vé nhiét d6 va gia tri pH, va duoc duy
tri & mic d6 khong dbi. Do do, su thay dbi kich ¢& va suy giam do bén co cia kinh
ap trong khong xay ra tham chi ngay ca sau khi polyme ua nudc ion ma duge mang
vao duge gidi phong dan dan. Ngoai ra, polyme wa nudce ion ma duoc lién két véi
céc nhém cation ctia thanh phan cAu tao kinh 4p trong nhu 1a két qua cua viéc tao ra
lién két ion khong duoc giai phong mot cach tir tir va duoc gitt trong kinh ap trong &
trang thai dugc lién két t61 4m trong kinh &p trong. Do d6, kha ning thAm w6t cla

kinh ap trong dugc duy tri.
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Bén canh d6, trong quy trinh xtr Iy khtr axit va khir mubi trong qué trinh tao
ra lién két ion gitta polyme wa nudc ion va cdc nhém cation trong thanh phan cdu
tao kinh 4p trong, nhiét do phan ing anh huong dén qué trinh tao ra lién két ion.
Trong khi quy trinh xtt 1y khtt axit va khit mubi c6 thé duoc thuc hién riéng biét,
quy trinh xir ly dé tao ra kinh &p trong bao gdm polyme ua nuéc ion va budc tao ra
lién két ion bing quy trinh xir Iy khtr axit va khtr mudi t6t hon néu duoc thuc hién
dff)ng thoi theo muc dich cta sang ché tur quan diém st dung céc tac dung dugc mo
ta & trén. C4c ion ludng tinh c6 thé duoc tao ra bing cach nhing kinh ap trong vao
dung dich dém chtra polyme ua nudc ion ¢ nhiét d6 30°C hodc cao hon sau quy
trinh hydrat hoa va truong nd. Tuy nhién, nhiét d6 ctia quy trinh nhung tét hon 1a
70°C hodc cao hon tir quan diém thuc hién quy trinh hiéu qua hon. Tt hon nita 1a
quy trinh nhing dugc thuc hién trong dung dich dém chira polyme ua nuéc ion &
nhiét d 100°C hoic cao hon. Cu thé, quy trinh nhiing t6t hon néu duoc thuc hién &
nhiét d6 xir Iy nam trong khoang gitta 100°C va 150°C, va thoi gian xir 1y t6t hon 1a
nam trong khoang gifta 10 phat va 60 phut. Trong khi kinh 4p trong theo sang ché
chiu quy trinh khir tring bang hoi nudc 4p suit cao, quy trinh tao ra kinh ap trong
bao gdm polyme ua nude ion, quy trinh tao ra lién két ion bang xur ly khir axit va
khir mubi va quy trinh khir tring bang hoi nudc ap suit cao tot hon 1a duoc thuc
hién nhu mot budce riéng 1€ tir quan diém cai thién hiéu suét. T8t hon nita néu budc -

nay duoc thuc hién dudi didu kién nhiét do 120°C va thoi gian 30 phut.

Theo séng ché, polyme wa nudc ion 1a hop chit chita nhom hydroxyl va
nhém anion dugc diéu ché béng dung dich dém va dugc st dung dudi dang ché
phém l6ng. Dung dich dém dugc pha trdn khong chiu bét ky gi6i han cu thé nao
mién 13 dung dich nay chdp nhan duoc duoc v& mat duoc 1y hoc va sinh 1y hoc. Vi
du vé dung dich dém bao gém dung dich dém axit boric, dung dich dém axit
phosphoric, dung dich dém axit cacbonic, dung dich dém axit xitric, dung dich dém
axit axetic va v.v., tr d6 dung dich dém thich hop cé thé dugc lua chon dé su dung.
Tét hon néu dung dich dém axit boric dugc st dung tir quan diém v& ham luong cua

polyme wa nudc ion trong kinh &p trong hydrogel. Dung dich dém duoc wu tién hon
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bao gdm axit boric va mudi cua n6 (natri borat, amoni borat, borax, v.v.), chat bit
ky trong s0 d6 cé thé duogc su dung riéng 1€ hodc bat ky hai hodc nhiéu chat hon

trong s& d6 co thé duoc sir dung két hop.

Ngoai ra, mot hodc hai hoic nhiéu chit nhu chit hoat dong bé mat, chit
truong luc, chat lam 8n dinh, chét cang hoa, chit hoa tan, va chit l[am mat c6 thé
duoc tron 14n véi dung dich dém chira polyme wa nudc ion theo muc dich cua séng

ché.

Trong s6 cac chit hoat dong bé mit, t6t hon néu chit hoat dong bé mat
khong ion co thé duoc st dung. Vi du vé chét hoat dong bé mat khong ion bao gém
polyoxyetylen polyoxypropylen glycol, polyoxyetylen alkyl ete, polyoxyetylen
alkylphenyl ete, polyoxyetylen polyoxypropylen alkyl ete, axit dietanolamit lauric
va dau thau dau hydro héa polyoxyetylen.

Vi du vé chat truong luc bao gdm kali clorua, natri clorua, canxi clorua,

magie sulfat, propylen glycol va glyxerin.

Vi du vé& chit lam 6n dinh va chét cang hoéa bao gbdbm natri edetat,

xyclodextrin, sulfit, axit xitric va mudi ctia ching.

Vi du vé& chit hoa tan bao gdém polyoxyetylen (20) sorbitan monooleat,

polyetylen glycol va propylen glycol.

Vi du vé chit 1am mat bao gém I-mentol, d-mentol, d1-mentol, a-camphor,
d1-camphor, d-borneol, dau bergamot, bac ha mat, dau thi 13, dau bac ha, diu

khuynh diép va dau geraniol.

Nudc trong hydrogel duoc phan chia tong thé thanh nudc lién két ma lién két
céc chudi phan tir va nudc tur do ma khong duoc lién két. Lién két nay bi anh hudng
& mirc do rong boi sd lwong nhom hydroxyl trong hydrogel. Ty 16 ham luong cua
nudc lién két do lién két hydro ting 1én khi mot lugng 16n nhém hydroxyl ton tai.
Do ty 1& ham lugng ctia nudc lién két ty 18 nghich v6i hé s khuéch tan cua nudc,
chuyén dong ctia cac phan tir nude bi chin lai khi ty 16 ham lwong cta nudce lién két

1a cao do d6 su bay hoi ctia nudc ¢6 thé duge ngin chan. Nghia 13, kinh 4p trong
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theo sang ché duoc tao ra bao gdm polyme wa nudc ion 1a hop chét chira nhém

hydroxyl va nhém anion véi muc dich dwa cac nhém hydroxyl vao trong ciu tric

ctia kinh ap trong. Khi nhidu nhém hydroxyl duoc dua vao, ty 1€ ham luong cua
nuée lién két trong cdu tric ctia kinh 4p trong tang 1én khién cho c6 thé cai thién

kha ning giit lai cdc phan tir nudce. Cach thirc tdn tai ctia nudc lién két va nude tu

do trong cAu tric cua kinh 4p trong c6 thé dugce phan tich bang phén tich nhiét.

Nudéc lién két ngung tu & phia nhiét d6 thap hon 1a 0°C trong khi nuéc tu do ngung

tu & nhiét do & hogc khoang 0°C, va cac dinh c6 thé duoc x4c dinh bing phén tich |
nhiét bing cach st dung k§ thuat quét nhiét vi sai (differential scanning

calorimetry-DSC). D luu lai ctia kha ning thim w6t ciia kinh ap trong duoc ning

1én khi ty 1& ham lugng ctia nude lién két khong nhoé hon 20% do sé luong cua cac

phin tr nude duoc gitt lai boi kinh ap trong tang 1én. Kinh ap trong dugc lam kho

nhanh chéng dé giam cam giac deo kinh 4p trong va cho phép bam dinh chét ban
khi ty 1& ham luong cta nudc lién két nhé hon 20% do sé luong ctia cac phan tir

nudc duge gitt lai boi kinh 4p trong giam di.

Vi du thyc hién sing ché

Bay gio, sadng ché s& dugc mo ta tiép bang vi dy minh hoa cac phuong an
duoc uu tién cla sdng ché. Tuy nhién, can luu y rang cac vi du dugc dua ra dé lam
cho séng ché dé hiéu hon va pham vi bao ho ctia sang ché khong bi gidi han boi cac

vi du nay.
<Phuong phép danh gia>

Céac thtr nghiém va phuong phap danh gia nhu mo ta dudi day duoc ap dung
nhu phuong phép danh gia kinh ap trong hydrogel theo cac vi du va vi du so séanh &
giai doan truong no.
<Kha ning thAm udt nude>

MB&i kinh 4p trong hydrogel mau chiu bude xir Iy dé tao ra kinh ap trong bao
gbm polyme ua nudc ion chira nhém wa nude va nhém anion, va sau do 16p 4m trén

bé mit ctia kinh 4p trong hydrogel da xir Iy dwoc lau sach. Sau do, goc tiép xtc
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dugc do biang phuong phap giot bing cach sir dung thude do goc tiép xtc loai

CA-D (c6 ban trén thi truong boi Kyowa Interface Science Co., Ltd.).
<Po ndng d6 polyme wa nude>

Maéi kinh ap trong hydrogel mau chiu quy trinh xu Iy d tao ra kinh &p trong
bao gdbm polyme wa nuéc ion chira nhém va nude va nhém anion, va sau dé 16p 4m
trén bé mat cua kinh 4p trong hydrogel da xtr ly duoc lau sach. Sau do, kinh ap
trong duoc nhung vao dung dich ty 1& 1:1 chta dung dich dém metanol- axit
phosphoric (PBS(-)) va polyme wa nuéc ion duge chiét bang quy trinh khtr tring
bang hoi nuéc ap sudt cao & nhiét do 121°C trong thoi gian 20 phut. Polyme va
nuéc ion trong chét long duoc chiét duoc dinh lwong bang phuong phap sic ky long
cao ap (high performance liquid chromatography-HPLC, LC-2000Plus: c6 ban trén
thi truong boi JASCO) dé do ham luong ciia polyme ua nude ion trong cAu tric cua
kinh ap trong.
<Po khdi lwong duoc giai phong cua polyme ua nudc>

MB&i kinh ap trong hydrogel méu chiu quy trinh xt 1y dé tao ra kinh ap trong
bao gébm polyme wa nudc ion chira nhém uva nuée va nhém anion, va sau d6 16p 4m »
trén bé mit cua kinh 4p trong hydrogel di xtr ly dugc lau sach. Sau do6, kinh ap
trong dugc nhing vao dung dich dém axit phosphoric (PBS(-)) & nhiét d6 37°C.
30 phut, 1 gid, 2 gio, 4 gid, 8 gio, 12 gid va 24 gidy sau khi bit ddu quy trinh nhing,
polyme uwa nuéc ion trong chat long dwoc chiét duoc dinh lwong biang phuong phap
sic ky long cao ap (HPLC, LC-2000Plus: c6 ban trén thi truong bdi JASCO) dé xac
dinh khéi luong duoc giai phong ctia polyme ua nuée ion & mdi diém thoi chudn.
Ty 1& giai phong & mdi diém thoi chuan duoc tinh toan dua trén khdi luong duoc
giai phong va khéi lwong ham lwong thu duge. FIG. 1 minh hoa mot cach vén tét
céc két qua thu duoc cua vi du 2 va 4, cling nhu vi du so sanh 1, trong khi Bang 1
trinh bay mot cach tom tit cac két qua trong 2 gid, 8 gid va 24 gid sau khi bit dau

quy trinh nhing.

Ty 1¢ giai phong (%) = khéi lugng giai phong (g) / ham luong (g) x 100
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<P 6n dinh hinh dang>

Hai kinh &p trong hydrogel duoc ché tao va chiu quy trinh xir ly dé tao ra
kinh 4p trong bao gdm polyme wa nudc ion chira nhém wa nuéc va nhém anion.
Lép 4m bé miat & mot trong hai kinh ap trong duoc lau sach va sau dé ca hai kinh
dugc nhing vao dung dich dém axit phosphoric (PBS(-)) ¢ nhiét do 37°C trong 24
gio. Duodng kinh cta kinh 4p trong hydrogel duge do trude va 24 gio sau quy trinh
nhiing vao PBS(-) dé danh gia khéi luong hao hut ctia polyme wa nudce ion sau quy
trinh giai phong nd. Péanh gid "o" dugc dua ra khi thay déi trong dudng kinh cta
kinh &p trong hydrogel biang 0,2 mm hoic nho hon trude va sau khi nhing vao

PBS(-) trong khi dénh gid "x" dugc dua ra khi sy thay d6i vuot qua 0,2 mm.
<Panh gi4 dic tinh chéng nhim bin (protein)>

Hai kinh 4p trong hydrogel dwoc ché tao va chiu quy trinh xir ly d tao ra
kinh 4p trong bao gdém polyme wa nudc ion chira nhém wa nuée va nhém anion.
Lép 4m bé mat & mot trong hai kinh 4p trong duogc lau sach va sau d6 ca hai thiu
kinh duogc nhung vao dung dich dém axit phosphoric (PBS(-)) & nhiét d6 37°C trong
24 gid. Sau d6, mdi thau kinh trude va 24 g10 sau khi nhung vao PBS(-) dugc u
trong dung dich protein nhan tao da biét & nhiét do 37°C + 2°C trong 8 gio, va dugc
rira bang PBS(-). Sau do, protein nhan tao dugc chiét vao dung dich nuée chira 1%
natri lauryl sulfat-1% natri hydrogen carbonat, va sau d6 protein trong chit long
duoc chiét dugc dinh luong bing phuong phéap MicroBCA. Panh gid "o" dugc dua
ra khi chénh léch trong khdi lugng hép phu ctia protein trude va sau khi nhung vao -
PBS(-) bing 10% hodc nhé hon, trong khi danh gia "x" dugc dua ra khi chénh léch
vuot qua 10%.

<Pénh gié dic tinh chéng nhiém ban (lipid)>

Hai kinh 4p trong hydrogel dugc ché tao va chiu quy trinh xu 1y d& tao ra
kinh 4p trong bao gém polyme wa nudc ion chita nhém wa nuéc va nhém anion.
L6p 4m bé miat & mot trong hai kinh 4p trong dugc lau sach va sau d6 ca hai thu

kinh duoc nhung vao dung dich dém axit phosphoric (PBS(-)) & nhiét do 37°C trong
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24 gio. Sau d6, mdi thau kinh trudc va 24 gid sau khi nhing vao PBS(-) dugc u
trong dung dich protein nhan tao da biét & nhiét dé 37°C + 2°C trong 8 gio, va duoc
rira bang PBS(-). Sau d, kinh 4ap trong duoc nhing vao dung dich chira diu vimng
den Sudan 0,1%. Danh gid "o" duwoc dua ra khi chénh 1éch trong diéu kién nhudém
trude va sau khi nhung vao PBS(-) khong quan sat dugc, trong khi danh gia 1a "x"

dugc dua ra khi chénh 1éch 1a quan sat dugc.
<P6 bén co>

Hai kinh &p trong hydrogel dugc chudn bi va chiu quy trinh xir Iy dé tao ra
kinh 4p trong bao gém polyme wa nudc ion chira nhém wa nuéc va nhém anion.
L6p Am bé mit & mot trong hai kinh 4p trong duoc lau sach va sau d6 ca hai thau
kinh duoc nhung vao dung dich dém axit phosphoric (PBS(-)) & nhiét do 37°C trong
24 gid. Sau d6, mdi kinh 4p trong hydrogel truéc va 24 gid sau khi nhung vao
PBS(-) dugc cit dé cho thay hinh dang gibng hinh qua ta voi chiéu rong 2,0 mm va
mau thir dugc kep & dau dinh va day bang ga kep. MAu thir chiu thir nghiém dut gy
trong trudng hop mau thir dugc thir nghiém do bén dat giy va kéo dai dén gy khi
dugc kéo & ty 18 khong d6i bing may thir dirt gdy AGS-50NT (c6 bén trén thi truong
boi Shimadzu Corporation). Panh gid 1a “o” dugc dua ra khi chénh 1&ch trong ca do
bén dut giy va kéo dai dén gy trude va sau khi nhiing vao PBS(-) bing 10% hodc
nho hon, trong khi d6 danh gia 1a "x" dugc dua ra khi cac chénh 1éch vuot qua 10%.

<Quan sat dang ton tai ctia cac phan tir nudc>

Khoi luong cta nude lién két va khoi lugng ctia nude tu do trong cau tric
kinh 4p trong hydrogel mau duoc do, va ty 1& ctia nudc lién két trong ciu tric cla

kinh &p trong hydrogel dugc tinh toan.

Quan sat duogc thuc hién béng may quét nhiét vi sai (DSC) (DSC6200, co
ban trén thi trudng bdi Seiko Instruments Inc). Kinh 4p trong hydrogel mau chiu
quy trinh xir Iy dé tao ra kinh 4p trong bao gbém polyme wa nudc ion chira nhom wa
‘nudce va nhém anion. Sau do, 16p 4m bé mit cua kinh ap trong duoc lau sach. Tiép

dé, phan tdm ctia n6 dugc cdt ra va duoc lam kin hoan toan trong thung chira lam
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bang nhdm duogc han kin. Kinh ap trong sau d6 chiu phan tich nhiét duéi diéu kién
nhiét d6 ndm trong khoang gitta -20°C va 40°C ciing nhu ty 16 tdng nhiét 1a
5°C/phut. Ty 1& ctia nuée lién két véi nude tu do duoc tinh toan dua trén ty ¢ dién
tich dinh ctia nude lién két & phia c6 nhiét d6 thip hon la 0°C va ty 18 dién tich dinh
cua nudce ty do & khoang 0°C.

<Thtr kinh >

Thir nghiém cam quan dé thtr cam gide deo kinh 4p trong hydrogel ma da
chiu quy trinh xir 1y dé tao ra kinh ap trong bao gdm polyme ua nuGc ion chua
nhém ua nudce va nhém anion duoc tién hanh. Kinh dugce deo sudt ngay va dugc bo
ra (boi 20 nguoi), va sau d6 chung duge so sanh voi kinh ap trong hydrogel (Vi du
so sanh 2) khong bao gdm polyme wa nudc ion 1a chat 1am 4m. Ngudi deo kinh s&
dugc hdi trong mau cau hoi dé danh gia vé kinh bang cach sir dung tiéu chudn danh
gid dugc trinh bay dudi day.

1 diém: duoc dua ra khi cam giac deo kinh 4p trong hydrogel t6t hon so

v6i cam gidc deo kinh 4p trong hydrogel khong bao gém chét lam 4m.

0 diém: dugc dua ra khi cam gidc deo kinh ap trong hydrogel khong khac

v6i cam gidc deo kinh 4p trong hydrogel khong bao gém chét lam 4m.

-1 diém: dugc dua ra khi cam gidc deo kinh 4p trong hydrogel t& hon so

v6i cam giac deo kinh 4p trong hydrogel khong bao gém chat 1am am.
Hé théng cho diém sau day dua trén bang hdi thu dugc duoc stir dung.
"oo": duoc dua ra khi téng diém cta 20 nguoi 1a 15 diém hoic hon.

"o":  dugc dua ra khi téng diém ctia 20 ngudi khong it hon 10 diém va

nho hon 15 diém.

"A":  dugc dua ra khi téng diém cta 20 ngudi khéng it hon 5 diém va

nho hon 10 diém.

"A": duoc dua ra khi tbng diém cta 20 nguoi khong it hon 0 diém va

nho hon 5 diém.
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"x":  dugc dua ra khi tong diém ctia 20 ngudi nhé hon 0 diém.
[Ché tao kinh 4p trong hydrogel]

Péi v6i mbi kinh 4p trong mau, etylen glycol dimetacrylat (EDMA, c6 ban
trén thi trudng bdi Mitsubishi Rayon Co., Ltd.), azobisisobutyronitril (AIBN, ¢6
béan trén thi trudng bdi Wako Pure Chemical Industries, Ltd.) va nudc tinh khiét
dugc bd sung vio dung dich hdn hop monome 100% trong luong chta
2-hydroxymetacrylat (HEMA, ¢6 ban trén thi trudng bdi Mitsubishi Gas Chemical
Company, Inc.), dimetylaminoetylclorua metacrylat (DQ-75, c¢6 ban trén thi truong
boi Mitsubishi Gas Chemical Company, Inc.),
metacrylamitdimetylaminopropylmetyl clorua (MAPTAC, cé ban trén thi trudng
boi MRC UNITEC Co., Ltd.), axit 2-metacryloyloxyetylsuxinic (HOMS, c¢é béan
trén thi truong boqri KYOEISHA CHEMICAL Co., Ltd.) va/hodc axit
2-metacryloyloxyetylhexahydroptalic (HH, cé ban trén thi truong bdi KYOEISHA
CHEMICAL Co., Ltd.) bang ty 18 trinh bay trong Bang 1, va khudy & nhiét do trong
phong trong 30 phut dé thu duoc hdn hop ddng nhit ciia cac thanh phin. Sau do,
hén hop nay dugc db vao khuén lam bing polypropylen dé tao ra kinh 4p trong va
dun néng tir nhiét do trong phong dén 100°C trong 15 gio trong mdi truong khi nito
dé thu duoc than duc kinh 4p trong.

[Piéu ché dung dich dém chtra polyme wa nudc ion]

Hon hop chira axit alginic (Duck Axit A: tén thuong mai, c6 ban trén thi
truong boi Kibun Food Chemifa Co., Ltd.), natri alginat A (Duck Algin 150G: tén
thuong mai, cé ban trén thi truong bdi Kibun Food Chemifa Co., Ltd. (ty 1€ M/G
0,5)), natri alginat B (Duck Algin 150M: t€n thuong mai, c6 ban trén thi truong boi
Kibun Food Chemifa Co., Ltd. (ty 1€ M/G 1:1)), natri hyaluronat (FCH-80LE: tén |
thuong mai, ¢6 ban trén thi truong boi Kibun Food Chemifa Co., Ltd.), natri
chondroitin sulfat (c6 ban trén thi truong bdi. Maruha Corp.), chit dém chira axit
boric, borax, dinatri hydro phosphat va/hozc kali dihydro phosphat, chat trwong luc
chtra natri clorua va/hodc kali clorua, chét cang hoa chia natri edetat (EDTA-2Na)

va/hodc chit hoat dong bé mit 13 chét hoat dong bé mat khong ion chira polyme

-17 -



22681

khdi polyoxyetylenpolyoxypropylen (Lutrol F127: tén thuong mai, cé ban trén thi
truong boi BASF Japan Ltd.) duoc didu ché theo ty 16 twong Ung dugc trinh bay
trong Bang 1 va khudy & nhiét do trong phong trong thoi gian 30 phut dé thu duoc
hén hop ddng nhat ctia cac thanh phan.

(Viduldén11)

M&i than duc kinh 4p trong thu duge duge nhing vao dung dich dém axit
phosphoric (pH7) ¢ nhiét do 60°C trong thoi gian 1 gior dé hydrat hoa va truong nd.
Sau do, n6 duoc nhing trong dung dich dém chira polyme ua nudc ion chira nhém
hydroxyl va nhém anion va dugc xtr Iy & d6 & nhiét do 121°C trong thoi gian 30
phit dé thuc hién budc ché tao khudn dic kinh ap trong bao gdm polyme wa nudc
ion, budc tao ra lién két ion bing quy trinh khir axit va khtt mudi va quy trinh khur
tring bing hoi nudc 4p suit cao mot cach dong thoi dé tao ra kinh ap trong
hydrogel muc tiéu. Kinh 4p trong hydrogel thu dugc duge danh gia kha nang thim
uét nude, ham luong polyme uwa nude ion, khdi lwong giai phéng cua polyme ua
nudc ion, dang ton tai ctia cdc phén tir nude va kinh thir bing cac phuong phap

dugc mo ta & trén.

Bang 2 trinh bay két qua ctia cac danh gia. TAt ca kinh ap trong hydrogel bao
gdm polyme wa nudc ion & mic do rong, va ty 1é ctia nudc lién két 13 cao di kém _
vO1 nd. Ngoai ra, d§ luu lai cao cua kha ning thAm uot duogc x4c nhan dbi vai tit ca
cac kinh béi vi chiing cho thay khéi luong giai phéng nho cta polyme va nudce ion.
Bén canh d6, cac két qua thur kinh 1a dam bao dé chimg minh ring ham lwong

polyme wa nudc cai thién cam gidc deo kinh &p trong.
(Vidusosanh 1)

Kinh 4p trong hydrogel muc tiéu dugc ché tao bang quy trinh tuong tu nhu
quy trinh ché tao kinh &p trong & Vidu 1 dén 11 trir viée polyvinylpyrolidon (K-90:
t€n thuong mai, c6 ban trén thi truong bdi Nippon Shokubai Co., Ltd.) dudi dang
polyme wa nuéc dugc bao gdm trong kinh ap trong ma khong bao gém nhém

hydroxyl hay nhém anion dugc sir dung. Kinh 4p trong hydrogel thu duoc d3 duoc
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danh gia vé kha ning tham w6t nude, ham lugng polyme ua nude, khoi lwong giai
phong cua polyme wa nude, dang ton tai ctia cac phan tir nude va thir kinh bang céc

phuong phép dugc mo ta & trén.

Kinh &p trong hydrogel khong bao gém polyme ua nudc ion, va nhd d6 d6
luu lai ctia kha ning thdm udt 1a thp. Néi cach khac, kha ning thim wdt khong
duoc duy tri. Ngoai ra, ty 1& cta nude lién két 1a nho dé tao ra su tang 1én cho cam

giac deo kinh ap trong kém.
(Vidu so séanh 2)

Kinh 4p trong hydrogel muc tiéu duoc ché tao bang quy trinh tuong tu nhu
quy trinh ché tao kinh 4p trong & Vi du 1 dén 11 trir viéc né duogc xtr 1y bang dung
dich dém chi dudi dang dung dich dém khéng bao gdm polyme wa nuéc. Kinh ap
trong hydrogel thu duogc da dugc danh gia vé kha niang thAm w6t nude, ham luong
polyme ua nudc, khéi luong giai phong cua polyme wa nuéc, dang ton tai cla cac

phan t nude va thir kinh bang cac phuong phap duge mé ta & trén.

Do kinh 4p trong khong bao gdm polyme wa nudc bat ky, ty 1& cua nude lién
két 1a thap sao cho bé mit thau kinh kho dé tao ra su tang 1én cho cam giac deo kinh

ap trong kém.
Hiéu qua dat dugc ctia sang ché

Nho d6, theo séng ché, c6 thé thu dugc kinh 4p trong hydrogel thé hién mirc
dd cao vé kha nang thAm uét, dic tinh chéng nhiém ban, do én dinh hinh dang, va
d6 bén co bing cach tao ra kinh ép trong hydrogel bao gdm polyme ua nudc ion 1a
hop chét chira nhém hydroxyl va nhém anion ca trén bé mit va phia trong tai thoi
diém khir axit va khir mudi cho ion cdp doi ciia monome cation va monome anion la
c4c thanh phdn cta chét liéu nén kinh &p trong va phuong phap ché tao kinh ap

trong nay.

Phuong phép theo sang ché c6 thé cai thién hiéu suit ché tao kinh ap trong vi
buéce bao gdm polyme wra nudc ion, bude tao lién két ion bing quy trinh khir axit va

khtr muoi va budc khir tring hoi nude ap suat cao ma duoc tao ra moét cach hop ly
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cho kinh &p trong co thé dugc thuc hién nhu mot budce riéng biét.

Ngoai ra, polyme ua nuéc ion duge bao gdm duoc giit lai & trang thai duogc
lién két ¢én 4m trong kinh ap trong va polyme ua nude ion duoc gitt lai dugce giai
phéng dan dan va lién tuc sao cho kinh &p trong c6 thé duy tri lién tuc kha ning
thiAm udt ca no. Ngoai ra, do phan polyme ua nudc ion duoc bao gbm duoc lién
két vao mach nhanh ctia nhém cation 1 thanh phan cau tao cta kinh 4p trong bang
lién két ion, sang ché d& xuit kinh ap trong hydrogel c¢6 dic tinh chéng nhidm bin,
d6 6n dinh hinh dang va d6 bén co kho bi suy gidm ngay ca sau khi tlr tir giai phong

polyme ua nudc ion.
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YEU CAUBAO HQ
1. Kinh 4p trong hydrogel uét, khic biét & chd, kinh nay bao gdm polyme wa nudc ion
14 hop chét chita nhém hydroxyl va nhém anion déu nim trén bé mit va & phia bén
trong ctia kinh 4p trong, la copolyme chira it nhat monome cation va monome anion,

trong do cac lién ket ion duge tao ra gilta nhom cation clia monome cation va nhém

anion cua polyme wa nudc ion.

2. Kinh 4p trong hydrogel uét theo diém 1, khac biét & chd, cac ion cdp doi cua

monome cation va monome anion tao ra cac lién két ion.

3. Kinh 4p trong hydrogel uét theo diém 2, khac biét & chd, monome cation c6 mudi
amoni bac bdn, monome anion ¢6 nhém carboxyl, va kinh &p trong hydrogel bao gém
polyme ua nuéc ion khi céc lién két ion dugc tao ra bing quy trinh xir 1y khur axit va

khtr muoi ctia ion cép doi cia monome.

4. Kinh 4p trong hydrogel u6t theo diém bat ky trong sb cac diém tir 1 dén 3, khac biét
& chd, polyme wa nudc ion 14 axit alginic hoic alginat.
5. Phuong phap ché tao kinh 4p trong hydrogel u6t, khac biét & chd, thanh phén c4u tao
cta kinh 4p trong hydrogel 1a copolyme bao gém it nhit mot monome cation va
monome anion, va phuong phép nay bao gém cac budc sau:

lam cho ion cé@p d6i clia cac monome tao ra lién két ion, va

tao ra kinh 4p trong bao gdbm polyme wa nudc ion 13 hop chét chira nhém
hydroxyl va nhém anion vira trén bé mit vira & bén trong cua kinh &p trong bang cach

tao ra céc lién ket ion gitta nhom cation ctia monome cation va nhom anion cua polyme
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ua hudc ion.

6. Phuong phép ché tao kinh 4p trong hydrogel u6t theo diém 5, khéc biét & chd, bude
1am cho ion cdp doi ctia cAc monome tao ra lién két ion thu duoc bing quy trinh xtr ly
khtt axit hogc khir mudi ctia ion cip doi ctia monome cation chira mudi amoni bac bén

va monome anion chira nhém carboxyl.

7. Phuong phép ché tao kinh ap trong hydrogel u6t theo didm 5 hodc 6, khéc biét & chd,
budc 1am cho ion cdp doi cua cdc monome tao ra lién két ion bang quy trinh xt Iy khir
axit hodc khir mudi va bude tao ra kinh ap trong bao gdm polyme ua nudc ion 1a hop
chét chira nhom hydroxyl va nhém anion dugc thuc hién dong thoi trong dung dich

dém chtra polyme wa nudce ion ¢ nhiét do 121°C trong thoi gian 30 phut.

8. Phuong phap ché tao kinh ap trong hydrogel w6t theo diém bét ky trong sb cac diém

tir 5 dén 7, khac biét & chd, polyme ua nudc ion la axit alginic hodc alginat.
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