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LOI CAM ON

Ludn vin nay dwoc thuwe hién tai Truwong Dai hoc Sw phaBai hoc Thdi
Nguyén va Trwong Dai hoc Khoa hoc Tw nhiéBai hoc Quéc Gia Ha Noéi

Téi xin bay to long biét on siu sic dén Thay Trin Tw Hiéu, Thiy Mai
Xudn Trwong da tén tinh giup do , chi bio, dong vién va giup do té i trong
qud trinh hoc tdp, nghién ciru va thwe hién lyén vin.

Téi xin chén thanh cam on cac thdy , c6 giao va cac can bé phong thi
nghiém Khoa Hoa hoc - Tru’zrng Dai hoc Sw Pham — Dai hoc Thai Nguyén,
cdc thdy, ¢é giao Trwong Dai hoc Khoa hoc Tw nhién - Dai hoc Quéc gia
Ha Néi, Truwong Dai hoc Sw pham I Ha Néi di tin tinh giing day , givp dé
va dwa ra nhiéu y kién quy bau vé mdt chuyén mén trong qud trinh t6i
nghién cwu va hoan thién luan van.

Téi xin chin thanh cam on Ban Giam Hiéu, Khoa Sau dai hoc Trwong
Dai hoc Sw pham — Dai hoc Thdi Nguyén da tao moi diéu kién thuén loi
cho t6i trong subt qua trinh hoc tip va lam luén vin.

T6i xin chan thanh cim on cdc anh , chi ¢ Trung Tam Kiém Nghiém
Duoc—So Y té tinh Ha Giang da nhiét tinh giup do t6i hoan thanh ludn vin

Téi xin bay to long biét on sdu sdic toi b6 me va nhwng ngwoi thin
trong gia dinh va cac dong nghiép da giup do, dong vién t0i rit nhiéu trong
qud trinh hoan thién ludn van.

Xin trdn trong cam on!
Thai Nguyén, thang 8 nam 2011

Xdc nhdn Tac gia

Vi Thi Anh Tuyét
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MUC LUC

Trang
MUC LUC o
Danh muc cac tir viét tat caa luan van
Danh muc cac bang cua luan van
Danh muc cac hinh cua luan van
MODPAU o 1
Chuwong 1: TONG QUAN TAI LIEU 3
1.1. Phwong phap nghién cuu 3
1.1.1. Co so cua phuong phap phan tich trac quang 3
1.1.2. Céac phuong phap xac dinh dong thoi cac cdu tir 5
1.1.2.1. Phuong phap Vierordt 5
1.1.2.2. Phwong phdp phé dao ham 7
1.1.2.3. Phwong phap binh phwong tdi thiéu 9
1.1.2.4. Phuong phap loc Kalman 10
1.2.Tong quan vé paracetamol, ibuprofen va cafein 11
1.2.1. Paracetamol 11
1.2.1.1. Gidi thiéu chung 11
1.2.1.2. Tinh chdt vit Iy 12
1.2.1.3. Tinh chat hda hoc 12
1.2.1.4. Duoc ly co ché tac dung 15
1.2.1.5. Qud trinh chuyén hoa paracetamol trong co thé 17
1.2.1.6. Doc tinh cua paracetamol 18
1.2.1.7. Dang thuéc 18
1.2.2. Ibuprofen 18
1.2.2.1. Gioi thiéu chung 19
1.2.2.2.Tinh chdt vit ly 19
1.2.2.3. Duroc dong hoc o nguoi
1.2.2.4. Pé dinh lwong IBU nguwoi ta dung 20
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1.2.2.5. Diéu ché
1.2.2.6. Tac dung
1.2.2.7. Sur chuyén hoa
1.2.2.7. Dang thuéc
1.2.3. Cafein
1.2.3.1. Gioi thiéu chung
1.2.3.2. Tinh chdt vit Iy
1.2.3.3. Tong hop
1.2.3.4. Dutoc ly co ché tac dung
1.2.3.5. Diéu ché

1.3. Mot s0 loai ché pham chira paracetamol, ibuprofen va cafein

1.3.1. Thudc Dimitalgin
1.3.2. Thubc Ibu Acetalvic
1.3.3. Thubc Ibuparavic
Chwong 2: THUC NGHIEM
2.1. Thiét bi, dung cu va hoa chit
2.1.1. Thiét bi
2.1.2. Dung cu
2.1.3. Hoa chat
2.2. Noi dung va phwong phap nghién ciru
2.2.1. No1 dung nghién ctru
2.2.2. Phuong phép nghién ctu
2.2.2.1. Phuong phap nghién cuu ly thuyét
2.2.2.2. Phuong phap nghién cuu thuc nghiém
2.2.2.3. Phuong phap thong ké toan hoc
2.3. Chuin bi cac dung médi pha mau
2.4. Panh gia dé tin cAy cua quy trinh phén tich
2.4.1. Gioi han phat hién (LOD)
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2.4.2. Gidi han dinh luong (LOQ)
2.4.3. Danh gia do tin cdy cua phuong phdp
2.4.4. Pénh gi két qua phép phan tich theo thong ké

Chwong 3: KET QUA NGHIEN CUU VA THAO LUAN

3.1. Khao sat so bd phd hap thu phan tir cia PRC, IBU va CF.

3.2. Khao sat su phu thudc dé hap thu quang cia PRC vao pH

3.3. Khio sat su phu thude d9 hiap thu quang ciia PRC, IBU va CF theo thoi gian
3.4.Khao sat sw phu thudc dd hap thu quang ciia PRC, IBU va CF theo

nhiét do

3.5. Kiém tra tinh céng tinh @9 hap thu quang cia dung dich hén hep

PRC, IBU va CF

3.6. Khao sat khoang tuyén tinh su tuin theo dinh luit Bughe - Limbe -
Bia ciia dung dich PRC, IBU va CF, xic dinh LOD va LOQ

3.6.1. Khao sat khoang tuyén tinh cuia PRC
3.6.2. Xac dinh LOD va LOQ cua PRC
3.6.3. Khao sat khoang tuyén tinh ctia CF
3.6.4. Xac dinh LOD va LOQ cua CF
3.6.5. Khao sat khoang tuyén tinh cuia IBU
3.6.6. Xac dinh LOD va LOQ cua IBU

3.7. Khio sat, danh gia do tin ciy ciia phwong phap nghién citu trén cac

hén hop tr pha

3.7.1. Xé4c dinh ham lugng PRC va CF trong hon hop tu pha

3.7.2. X4c dinh ham luong PRC va IBU trong hon hop tu pha

3.7.3. X4c dinh ham luong CF va IBU trong hon hop tu pha
3.7.4. X&c dinh ham luong PRC, IBU va CF trong cac hdn hop tu pha
38. X4c dinh dong thoi PRIBU va CF trong thudc vién nen ibuparavic

KET LUAN
TAI LIEU THAM KHAO
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DANH MUC CAC TU VIET TAT CUA LUAN VAN

Tiéng Viét Tiéng Anh Viét tat
Paraxetamon Paracetamol PRC
Ibuprofen Ibuprofen IBU
Cafein Cafein CF
Séc ky 1ong hiéu ning cao High  Performance - Liquid HPLC

Chromatography
Gi01 han phat hién Limit Of Detection LOD
Gidi han dinh luong Limit Of Quantity LOQ
Binh phuong tdi thiéu Least Squares LS
Sai s6 tuong d6i Relative Error RE
Do 1éch chuan Standard Deviation S hay SD
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DANH MUC CAC BANG CUA LUAN VAN

STT Tén bang Trang

1 Bang 3. 1. Do hap thu quang ctia PRC, IBU va CF o cac gia tri pH | 36

5 Bang ’3.2. Do hap thy quang cua PRC, IBU, CF va hén hop ¢ 37
mot s budc song

3 Bang 3.3. Su phu thuoc d(f)hép thu quang cia dung dichRC, IBU 29
va CF theo thot gian

4 Bang 3.4. Su phu thudc & hap thu quang ciia dung dich PRC, IBU "
va CF theo nhiét do

5 Bang 3.5. Do hp thu quang cua dung diclRE & cac gia tri nong d¢ 42

6 Bang 3.6. Két qua xac dinh LOD va LOQ ciia paracetamol 43

7 Bang 3.7. Su phu thuoc @ih:&p thu quang cua CF thmfimg do 44

8 Bang 3.8. Két qua tinh LOD va LOQ ciia CF 45

9 Bang 3.9. Su phu thudc@hip thu quang cua IBU theéng do 45

10 | Bang 3.10. Két qua tinh LOD va LOQ cua IBU 46
Bang 3.11. Pha ché cac dung dich hon hop PRC, CF khi ham

H luong PRC >CF 0

. Bang 3.12. Pha ché cac dung dich hon hop PRC, CF khi ham 49
luong PRC <CF

13 Bang 3.13. Ké;t qua tinh nong d9, sai sd ciia phép xac dinh PRC 51
va CF trong hon hop tu pha khi ham Iugng PRC > CF

14 Bang 3.14. Ké;t qua tinh nong d9, sai sd cua phép xac dinh PRC -
va CF trong hon hop tu pha khi ham luong CF > PRC

5 Bang 3.15 Pha ché cac dung dich hon hop PRC, IBU khi ham y
luong PRC >IBU

16 | Bang 3.16. Pha ché cac dung dich hon hop PRC, IBU khi ham | 55
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luong PRC <IBU

Bang 3.17. Két qua tinh ndng d0, sai s6 cua phep xac dinh PRC

t va IBU trong hdn hop tu pha khi ham luong PRC > IBU >0

18 Bang 3.18. Két qua tinh nong d¢, sai s6 cua phep xac dinh PRC &7
va IBU trong hon hgp tir pha khi ham lugng PRC <IBU

T’ Bang 3.19. Pha ché cac dung dich hon hop CF, IBU khi ham 50
luong CF>IBU

20 Bang 3.20. Pha ché cac dung dich hon hop CF, IBU khi ham 60
luong CF<IBU

’1 Bang 3.21. K&t qua tinh nong d9, sai s6 cua phep xac dinh CF 61
va IBU trong hon hop tw pha khi ham lwgng CF > IBU

” Bang 3.22. Két qua tinh nong d0, sai s6 cua phep xac dinh CF 6
va IBU trong hon hgp tu pha khi ham luong CF <IBU

23 Bang 3.23. Pha ché dung dich hon hop PREBU, CF va hén hop | 63

Y Bang 3.24. Két qu:'c’l tinh néng do, sai s ctia phép xac dinh PRC, 54
IBU va CF trong cac hon hop

25 Bang3.25. Ket quatinh ham lyong va sai s6 RC, IBU va CF truod 66
khi thém chuan

” Bang 3.26. Thanh phan cac dung dich chuan PRC, IBU va CF 57
thém vao dung dich mau Ibuparavic

- Bang 3.27. Két qua xac dinh d6 thu hdi PRC, IBU va CF trong 8

mau thuoc Ibuparavic.

S6 héa boi Trung tam Hoc liéu — Dai hoc Thai Nguyén

http://www.lrc-tnu.edu.vn




DANH MUC CAC HINH CUA LUAN VAN

STT Tén hinh Trang

. Hil‘lh 1.1. Cong thuc ciutao PRC dang khong gian 3 1
chiéu

2 Hinh 1.2. Céng thuc cau tao paracetamol 12
Hinh 3. 1. Pho hap thu cta dung dich chuan PRC(1), IBU

3 (2), CF (3) 3

A Hinh 3.2. Su phu thudc d6 hap thu quang cta dung dich 28
PRC(1), IBU (2), CF(3) theo thoi gian

. Hinh 3.3. Su phu thudc d6 hap thu quang cta dung dich 29
PRC(1), IBU (2), CF(3) theo nhiét do.

; Hinh 3',4' Puong hoi quy t‘uyé'n tinh biéu dién su phu thudc s
cta do hap thu quang A vao nong do PRC

. H‘mr,] 3.5. Pudng hoi quy‘ tuyén tinh biéu dién su phu thudc cia 14
dd hap thu quang A vao nong d6 CF

g Hinh 3.6. Budng hdi quy tuyén tinh biéu dién sy phu thudc ctia 48

d6 hap thu quang A vao ndng do IBU
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MO DPAU

Trong nhimg nim gan day thudc tin duyoc duoc ban rong rai  trén thi
truong voi nhiéu loai cé tac dung giam dau, ha sdt, chdng viém... v6i nhiing
thanh phan khac nhau nhu paracetamol, ibuprofen, cafein... Pé dinh lugng céc
chat trong thudc nay theo tiéu chudn ctia nha san xuat thi phai tach riéng timg
chat rdi dinh luong bang cic phuong phap khic nhau. Do d6 cong tac kiém
nghiém chat luong san pham, xac dinh thanh phan cua thudc ngay cang doi hoi
ki thuat chinh xac, hién dai va nhanh chdng nhu phuong phap sic ky long hi¢u
nang cao (HPLC) c6 d¢ 1dp va do chinh xac cao da dugc tng dung. Tuy nhién
phuong phap HPLC con han ché boi doi hoi héa chat va dung moi phai c6 do
tinh khiét cao, hé thong thiét bj dat tién va doi hoi ki thuat phirc tap nén chua
duoc tng dung rong rai.

Phuong phap quang phd hip thy phéan tir ¢6 nhiéu vu diém hon nhu sir
dung may moéc don gian, hoa chat phd bién va thoi gian phan tich nhanh, tiét
kiém duoc hoa chét, ha gia thanh phan tich mau, dong thoi do thoi gian phan tich
nhanh ciing khic phuc duoc sy nhiém ban [3], [6].

Pé khic phuc nhugc diém cua cac phuong phap nghién ctru trén, cac nha
khoa hoc da két hop cong nghé thong tin v6i phwong phép tric quang va ap dung
thuat toan loc Kalman dé xac dinh céc chat trong hdn hop, phuwong phap ¢ nhiéu
ru diém nhu quy trinh phén tich tiét kiém héa chat, ton it thoi gian, don gian va
d6 nhay, do lap chinh xac kha cao nén dung dé kiém tra ham luong cac biét duoc
trong phép phan tich mot cach twong ddi nhanh va tién loi [7], [9].

Pé kiém tra chat luong cua cac thudc , cac phong kiém nghiém cia céc
cong ty Duoc thuong dung phuong phap hién dai HPLC . Tuy vy phuong phap
nay doi hoi phai c6 thiét bi HPLC d6 1a thiét bi twong dbi dat tién va dé phan tich
can can bo co tay nghé . Diéu nay khong thich hop cho cac phong kiém nghiém
nho. Boi vay, chung toi nghién ciru phuwong phap x4 ¢ dinh thanh phan va chat

lwong cua cac thudc nay bang phuong phap tric quang . Py la phuong phap
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