PHU LUC 1.12 THUOC MEM DUNG TREN DA VA NIEM MAC

binh nghia

Thudéc mém dung trén da va niém mac la cac ché phdm cé thé chat mém va ddng nhéat dé dung trén da va
niém mac nham phat huy tac dung tai chd hoac toan than, hodc véi muc dich dé lam mém hay dé béo vé
da va niém mac. Thuéc cé'thé chira mot hodc nhiéu duwoc chat dwoc hda tan hodc phan tan vao mot ta
dwoc nén don gidn hoac hén hop. Thanh phan cla ta dwoc nén cé thé cé anh hwdng dén tac dung cla
ché pham.

Céc ta dwoc nén c6.thé & dang mot pha hoac nhiéu pha. Tuy thudc ban chét cia ta dwoc nén dwoc sl
dung, thubc cé thé cé dac tinh than nwéc hodc ky nwéc. Ngoai ra, trong thudc co thé cé thém cac chét
bdo quan va cac ta dwoc khac nhw chat chéng oxy hoéa, chat 6n dinh, chat nhii héa, chat lam dac, chat
lam tang tinh‘thAm. Céc ta dwoc nay khéng dwoc gay anh hwdng bét loi dén tac dung diéu tri dw kién cla
thudc cling nhw khéng gay doc tinh hay kich (rng khéng mong mudn tai ché khi dung & néng dd st dung
trong cong thire.

Céc thuéc mém dung tai mat phai vé khuan.

Cac thuéc mém dung trén viing da bj tdn thwong ndng phai vo khuén.

Thuéc mém dung trén da va niém mac cé thé phan thanh cac loai sau:

- Thubc mé;

- Thubc kem:

- Thubc gel;

- Thubc bdt nhao;

- Thubc dap.

Theo dwdng dung, thuéc mém dung trén niém mac lai bao gdm céac thubc dung tai miéng, mét, mdi, tai,
tryc trang va am dao.

Tuy thudc vao cau truc, cac loai m&, kem va gel thé hién tinh vira nhét vira dan héi va dac tinh phi
Newton, vi du v&i cac kiéu chay déo, chay gid déo hodc thixotropic & tbc d6 truot cao.

San xuat

Débi v&i cac thubc mém dung trén da va niém mac khéng cé yéu cau vé khuan, phai ap dung cac bién
phép thich hop trong qué trinh san xuét, déng géi, bdo quan va phan phdi dé ddm bao d6 nhiém khuan
ctia thubc ndm trong gi¢i han cho phép theo quy dinh tai Phu luc 13.6 Thir gi&i han nhiém khuén.

DPbi v&i cac thubc mém dung trén da va niém mac cé yéu ciu vo khuén, phai sir dung nguyén liéu va
phwong phap pha ché dwoc thiét ké phu hop nhdm dadm béo thu dwoc ché phdm vé khuén ddng thoi
phong tranh viéc phat sinh cac tap nhiém ciing nhw sy phat trién cda vi sinh vat trong ché pham. Lién
quan dén cac phwong phap san xuét thuéc vé khuén, tham khao Phu luc 16.1 Cac phwong phap tiét
khuén.

Déi véi cac thubc mém dung trén da va niém mac phai st dung chéat bao quan khang khuan trong céng
thirc pha ché, can chirng minh sw can thiét cling nhw hiéu qua khang khuén ctia chat bdo quan duoc lva
chon, st dung phuwong phap thich hop va tiéu chuén danh gia quy dinh tai Phu luc 13.8 Xac dinh hiéu
qua khang khuén cla chéat bao quan. Khong yéu ciu thwc hién phép thtr nay véi muc dich dé kiém tra
chét lwong thube.

Débi v&i cac thubc mém dung tai mat, tham khao yéu ciu vé thiét Iap va chirng minh d&c tinh khang khuan
cta thudc tai Phu luc 1.14 Thubc dung tai mét.

DPéi v&i cac thubc mém dung trén da va niém mac déng géi don liéu, lwong thubc dwoc déng goéi phai
dam bao du dé co thé lay ra dwoc lwong thube ghi trén nhan tir d6 dung.
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Khi s&n xuét cac thubc mém dung trén da va niém mac, phai thwc hién cac bién phap thich hop dé dam
bao thu dwoc cac dac tinh lwu bién ctia ché phdm nhw mong muén. Khi can, cé thé thuwc hién mot sb
phép thir khdng bat budc nhw xac dinh thé chat bang xuyén thau ké, xac dinh d6 nhot biéu kién, danh gia
kha nang gidi phong dwoc chat bang phép thi thich hop.

Khi san xuét cac thubc mém diung trén da va niém mac cé chira cac tiéu phan dwoc phan tan, can ap
dung céc bién phap dé kiém soat kich thwdc cac tiéu phan sao cho phi hop véi muc dich st dung.

Khi san xuét cac thubc mém dung trén da cé dinh liéu dwoc dong goi da liéu va co tac dung toan than,
phai ddm bao yéu ciu do ddng déu liéu trong mot don vi dong géi va gitka cac don vi ddng goi.

Phép thlr danh gia dd déng déu liéu trong mét don vi déng goi (intra-container) dwoc quy dinh trong muc
Yéu cau chét lwgng chung.

Phép thtr danh gia dé dong déu liéu gitra cac don vi déng gai (inter-container) dwoc quy dinh dwdi day.
D6 dong déu liéu phan phéi gitra cdc don vi déng goi.

Trir khi c6 chi dan khac, cac thubc mém dung trén da va niém mac cé dinh liéu déng goi da liéu va co tac
dung toan than phai dap &ng yéu ciu cla phép thi nay.

Chuan bi ché phdm va l4y mau thubc theo huéng dan st dung.

Quy trinh'tham khao: Dinh lwong 10 liéu thubc dworc Iy riéng biét tv 10 don vi déng goi, trong do6 3 lidu 1a
céac liéu dau tién cta 3 don vi ddng goi, 4 liéu la cac liéu & gitra cla 4 don vi dong géi khac va 3 liéu 1a
céc liéu cudi clia 3 don vi ddng goi con lai. Cé thé ap dung moét quy trinh thir khac néu chirng minh dwoc
sw phu hop.

C6 thé ap dung tiéu chi danh gia ctia Dd déng déu liéu trong mot don vi déng géi hodc tiéu chi phu hop
khac.

Yéu cau chat lwgng chung

D6 déng nhat

Cét roi hai dau ctia d6 dwng va cat doc theo than dd dwng dé boc 16 duwgc thude & bén trong (v&i cac dd
dwng lam tlr vat liéu mém c6 thé ct dwoc nhw chét déo hodc la nhém). Véi cac db dwng cd miéng rong,
c6 thé mé ndp dé quan sat trwe tiép thudc bén trong. Kiém tra bdng cdm quan, thubc phai khéng dwoc cé
céac thay dbi vé& mau séac, thé chat va hinh thirc vat ly so véi cac md ta tr nha san xuét, dac biét khéng
duwoc c6 hién twong két tinh, von cuc hay tach 16p.

Do dong déu don vij liéu (Phu luc 11.9)

Trwr khi cé chi dan khéac, cac thuéc mém dung trén da va niém mac c6 tac dung toan than déng géi don
liéu phai dap rng yéu cau cta phép thir D6 ddng déu don vi liéu. Tién hanh lay thubc ra khéi méi don vi
dong goi dé thir theo hwdng dan str dung. Phép thir nay ciing c6 thé dugc thay thé bang phép thtr Do
ddng déu ham lvgng dwoc dé cap dudi day néu dwoc chirng minh 1a phu hop. Khéng yéu cau thyc hién
phép th&r nay v&i cac thanh phan duworc liéu cé trong thudc.

Do dong déu ham Iwong (Phu luc 11.2)

L4y 10 don vi déng goi dé thir. Binh lwong riéng biét lwong thudc da tron ki dwoc Iay ra nhiéu nhat co thé
tr méi don vi ddng goi & diéu kién sir dung théng thwéorng va tinh két qua so véi ham lwong quy dinh trén
nhan. Ché pham dap trng yéu cau ctia Phwong phap 1.

Do dong déu liéu phan phéi trong mét don vi déng goi

Cac thuéc mém dung trén da va niém mac c6 dinh liéu déng goi da liéu va cé tac dung toan than phai dap
(rng yéu cau clia phép thir dwgc mod ta dwdi day. Pbi véi cac thubc ma cong thire sir dung ta dwoc nén
mot pha va tat ca cac dwoc chat déu dwoc hoa tan trong ta dwoc nén, thi phép thir nay cé thé dwoc thay
thé bang phép thtr o ddng déu khéi lwong liéu phan phdi trong mét don vi déng goéi dwoc dé cap bén
duwéi khi duwge chirng minh 1a phu hop.
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Cach tién hanh: St dung mét thiét bi co kha nang thu gilr toan bd lwong thubc dwoc 14y ra khéi d6 dwng
thudc dé 1am thiét bj thu mau. LAy 1 don vi ddng géi dé thtr. LAy thubc theo hwéng dan st dung, chuyén
vao thiét bj thu mau, lwong thudc twong dwong mét liéu khuyén cdo téi thiéu. Dinh lwong toan bd lwong
thudc thu dwge. Néu thudc chira nhiéu dwoc chét, tién hanh dinh lwong tat ca cac dwoc chéat cé trong
thudc. Lap lai quy trinh vé&i 2 liéu niva.

Tiép tuc 14y thubc ra khéi dd dwng va loai bé lwong thudc nay dén khi sb 1an 14y thubc con lai trong d6
dung 1a (n/2 + 1), trong d6 n la tbng sb lan lay thubc ciia mét don vi ddng géi ghi trén nhan. Lap lai viéc
lay thubc vao thiét bj thu mau va dinh lwong tirng liéu thube theo quy trinh néu trén véi 4 liéu tiép theo.
Tiép tuc lay thubc ra khéi dd dwng va loai bd lwgng thudc nay dén khi trong dd dung chi con lai sb 1an 1ay
thudc twong dwong 3 liéu. Tién hanh chuyén thudc vao thiét bi thu mau va dinh lwong tirng liéu thubc
theo quy trinh néu trén vé&i 3 liéu cubi cung nay.

Trr khi c6 chi dan khac, ché pham dat yéu ciu néu két qua dinh lwong cla 9 trong sb 10 lidu cé gia tri
nam trong‘’khodng 75 % dén 125 % gié tri trung binh cta 10 liéu va tat ca cac liéu déu co gia tri nam trong
khoang 65 % dén 135 % gia tri trung binh ctia 10 liéu. Néu cé 2 hoac 3 liéu co gia tri nam ngoai khoang 75
% dén-125 % nhuwng trong khodng 65 % dén 135 % gia tri trung binh cta 10 liéu, 13p lai toan bd thd
nghiém trén véi 2 don vi ddng géi niva. Khong qua 3 lidu trong téng s 30 liéu dwoc thir c6 gia tri ndm
ngoai khodng 75 % dén 125 % va khong cd liéu nao co gia tri nam ngoai khoang 65 % dén 135 % gia tri
trung binh cta 30 liéu. Trr khi cd chi dan khac, gia tri trung binh cla céac liéu dwoc thlr phai nam trong
khoang 85 % dén 115 % ham lwong 1 liéu cong bd trén nhan.

C6 thé ap dung mét quy trinh thir khac quy trinh nay néu chirng minh dwoc sw phu hop.

D6 déng déu khéi lwong liéu phan phéi trong mét don vi déng goi

Céc thubc mém dung trén da va niém mac co dinh liéu déng goi da liéu, cong thire sir dung ta duwoc nén
mot pha va tat ca cac duwoc chat déu duwoc hoa tan trong ta dwoc nén dap (ng yéu cau cla phép thir sau:
Lay mot don vi dong géi, can va lay thubc ra khéi d6 dwng theo hwéng dan st dung, s lan lay thubc
twong dwong moét liéu khuyén céo tbi thiéu.

Can lai dd dwng. Tinh sw chénh léch khdi lwong gitra 2 1an can dé xac dinh khéi lwong cda liéu da lay.
L&p lai cac thao tac nay véi 2 liéu niva.

Tiép tuc 18y thubc ra khéi d6 dung va loai bd lwong thubéc nay dén khi sb 1an 1y thubc con lai trong d6
dwng la (n/2 + 1), trong d6 n la tdng sb 1an 14y thudc clia mét don vi ddng goi ghi trén nhan. Can dé dwng
va xac dinh khéi lwgng cla tirng liéu vai 4 liéu tiép theo bang quy trinh dwo'c mo ta & trén.

Tiép tuc 14y thudc ra khdi dd dwng va loai bé lwong thudc nay dén khi trong d6 dwng chi con lai sé 1an 1y
thudc twong dwong 3 liéu. Can d6 dwng va xac dinh khdi lwong cuta tirng lidu véi 3 lidu cudi cung nay
bang quy trinh mé ta & trén.

Trr khi ¢6 chi dan khac, ché phadm dat yéu cau cltia phép thir néu khdi lwong ctia 9 trong sb 10 liéu co gia
tri nam trong khoang 75 % dén 125 % khdi lwong trung binh cta 10 liéu va tat ca cac liéu déu cé khoéi
lwong nam trong khodng 65 % dén 135 % khdi lwong trung binh ctia 10 liéu. Néu cé 2 hoéc 3 liéu co khbi
lwong ndm ngoai khodng 75 % dén 125 % nhwng trong khoang 65 % dén 135 % khdi lwgng trung binh
cta 10 liéu, 13p lai toan bd quy trinh thir trén véi 2 don vi déng géi niva. Khéng cé quéa 3 liéu trong tdng sb
30 lidu dwoc thir cé khdi lwong nam ngoai khodng 75 % dén 125 % va khong ¢6 liéu nao cé khéi lwong
nam ngoai khoang 65 % dén 135 % khéi lwong trung binh cta 30 liéu. Trir khi cé chi dan khac, khbi
lweng trung binh cuia céc liéu dem thir phai nam trong khoang 85 % dén 115 % khéi lwong liéu phan phdi
dv kién.

C6 thé ap dung mét quy trinh thtr khac néu chirng minh dwoc sw phu hop.

Téng sé lan lay thuéc cia mét don vj déong goi
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Thubéc mém dung trén da va niém mac cé dinh liéu déng goi da liéu dap (rng yéu cau ctia phép thir sau:
L4y 1 don vi déng goi va tién hanh 1y thubc ra khéi dd dwng theo hwéng dan str dung cho dén khi hét
thudc trong d6 dwng. Dém sb 1an lay thubc. Tong sb I1an 1ay thubc ra khéi d6 dwng khoéng duoc it hon sé
lan 14y thudc clia mot don vi déng géi'ghi trén nhan.

Do déng déu khéi lvong (Phu luc11.3)

Cac thuéc mém dung trén da vaniém mac déng géi da liéu phai dap (ng yéu cau tai phwong phap 4

clia phép thir Do déng déu khéi lwong.

Ther vé khuan (Phu luc 13.7)

Céc thuéc mém dung trén’da va niém mac cé yéu cau vd khuén phai dap (rng yéu cau ctia phép thtr Thir
v6 khuén.

Céc dung cu dung dé lay thuéc duwoc déng goi rieng kém theo thuéc mém dung tai mét néu cé ciing phai
dap (rng yéu cau.cla phép thir nay. St dung k¥ thuat vé khuan dé lay dung cu ra khéi dd dwng va chuyén
vao dng chira moéi trwdng nudi cdy. Dung cu phai dwo'c ngdm ngap trong méi trwdng nudi cdy. U va danh
gia két qua theo quy dinh.

Dinh tinh; Dinh Iwong va cdc yéu cau chat lvong khac

Phai dat y&u cau chat lwong chung cla tirng loai thubc va theo quy dinh trong chuyén luan riéng.

Bao quan

Céc thubc mém dung trén da va niém mac trong céng thirc cé str dung nwéc hodc cac thanh phan dé bay
hoi khac phai dwoc bao quan trong d6 dwng kin hoan toan. Cac thuéc mém dung trén da va niém mac co6
yéu cau vd khuén phai dwoc bdo quan trong dé dwng vo khuén, kin hoan toan, chdng danh trao.

Ghi nhan

Nhan phai dap &rng cac quy dinh hién hanh.

Néu thudc co6 st dung chéat bao quan, ghi rd tén chat bdo quan.

Néu thubc la ché phadm vé khuan, ghi ré théng tin nay trén nhan.

Déi v&i cac thube dong goi da liéu, phai ghi rd thdi han st dung thubc sau khi mé nép.

CAC LOAI THUOC MEM DUNG TREN DA VA NIEM MAC THEO DANG BAO CHE

Thuéc m&

Thubéc m& dung trén da va niém mac la cac ché phdm mém gdm cac chét 16ng hodc chét rdn dwoc phan
tan trong ta dwo'c nén mot pha. Thube mé c6 thé dwoc déng géi don liéu hodc da liéu.

Thubéc mé& ky nudc

Céc thubc mé& ky nwéc chi co kha nang hap thu moét lwong nhé nwéce. Cac ta dwoc nén dién hinh dwoc
st dung trong cong thirc bao ché cac thubc m& loai nay la cac parafin 16ng nhe, parafin 1dng, parafin
clrng, cac loai dau thye vat, cac loai m& déng vat, cac glycerid tdng hop, cac loai sap va polyalkylsiloxan
I6ng.

Thubéc m& nhii héa thén nuéc

Cac thuéc m& nhii hoa than nwéc cé thé hap thu mot lwong nwéc Ién hon va nhd vay co thé tao ra cac
loai nhii twong kiéu nwéc trong dau hodc dau trong nwéc sau khi dwoc lam déng nhét, tuy thudc vao ban
chét ctia chat nhii héa dwoc st dung. Cac chét nhii hda cé thé dwoc str dung véi muc dich nay 1a cac
chéat nhii héa nwéc trong dau (nhw cdn sap lanolin, ester clia sorbitan, monoglycerid va alcol béo) hoac
cac chat nhii héa dau trong nwéc (nhw cac alcol béo sulfat, polysorbat, macrogol cetostearyl ether hodc
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ester cua acid béo vé&i macrogol). Cac ta dwoc nén dwoc st dung la cac ta dwoc dung trong thubc m& ky
nuwéc.

Thubc mé than nuéc

Cac thubc m& than nwédc st dung ta dwoc nén cé thé tron 1an dwoc véi nwdc, thuweng céd thanh phan 1a
hén hop cac macrogol 16ng va ran (cac polyethylen glycol). Ching cé thé chira mét lwong nuwéc thich
hop.

Thuéc kem

Thubc kem dung trén da va niém mac l1a cac ché phdm mém co hinh thirc ddng nhét thwéng bao gébm
mot pha than dauva mét pha than nwéc, mét trong hai pha dwoc phan tan min vao pha con lai. Thubc
kem duwoc dong goi don lidu hoac da lidu.

Thubc kem thén déu

Cac thuéc’kem than dau cé pha lién tuc hay méi trwéng phan tan la pha than dau, st dung cac chét nhii
héa nwéc trong dau (nhw con sap lanolin, ester ctia sorbitan va monoglycerid).

Thubc'kem thén nudc

Céc thuéc kem than nudc cé pha lién tuc hay méi trwong phan tan la pha nwéc, st dung cac chéat nhii
héa dau trong nwéc (nhw cac loai xa phong natri hay trolamin, alcol béo sulfat, polysorbat va ester cta
céac alcol béo va acid béo polyoxyl), dwoc phdi hop thém véi cac chat nhii hoa nwédce trong dau néu can.

Thuoc gel

Thubc gel dung trén da va niém mac la cac ché phdm mém st dung ta dwoc nén moét pha dang 16ng
duwoc gel héa béng cac tac nhan tao gel thich hop. Dwoc chét dwoc hoa tan hodc phan tan trong ta dwoc
nén. Thubc gel dwgc dong goi don liéu hoac da lidu.

Thuéc gel than dau

Cac thudc gel than dau (con goi 1a cac oleogel) cé ta dwgc nén thwdng bao gbm parafin 16ng phdi hop véi
polyethylen hoac cac dau béo, dwoc gel héa bang keo silic hoac cac loai xa phong nhém hoac kém.
Thuéc gel than nuéc

Céc thudc gel than nwéc (con goi 1a cac hydrogel) cé ta dwoc nén thworng bao gdbm nuéc, glycerol hodc
polyethylen glycol dwoc gel hda véi cac tac nhan tao gel thich hop nhw cac poloxamer, tinh bot, dan chat
celulose, carbomer va nhém magnesi silicat.

Thuéc bét nhao

Thubc bdt nhdo ding trén da va niém mac la cac ché phdm mém cé chira mot ty 1& Ién chat ran dwoc
nghién min ho&c rat min va phan tan trong ta dwoc nén. Thudc bdt nhdo dwoc déng goi don liéu hodc da
liéu.

Thuéc dap

Thubc dép dung trén da la cac ché phdm mém cé chira dwoc chat & dang ran hoéc 16ng dwoc dwoc phan
tan trong ta dwoc nén than nwéc cé kha nang gitv nhiét. Ching thwdng dwoc phét thanh I6p méng trén
mot miéng bang thich hop va dwoc lam néng trwde khi dap 1&n da.

CAC LOAI THUOC MEM DUNG TREN DA VA NIEM MAC THEO V| TRi DUNG THUOC

Thuéc mém dung trén da
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Thubéc mém dung trén da la cac ché phdm & dang m&, kem, gel, bdt nhdo hay thubc dép dé boi hoac dap
lén da nham phat huy tac dung tai ché hodc toan than. Thubc dwoc déng géi & dang don lidu hodc da
liéu.

Thuéc mém dung tai méat

Thubéc mém dung tai mat hay thudc tra mat dang mém Ia cac ché phadm vé khuan & dang m&, kem hoéc
gel v&i thé chat ddng nhat ding dé tra vao két mac hodc mi mat nham phat huy tac dung tai ché. Thubc
dwoc dong goi don lidu hodc da lidu véi khéi lwong nhé trong d dwng vo khuan.

Thubéc mém dung tai mat dap ng yéu cau tai Phu luc 1.14 Thubc dung tai mat.

Thuéc mém dung tai miii

Thuéc mém dung tai mii la cac ché phdm & dang mé&, kem hodc gel dwoc dwa vao khoang mii nham
phat huy tac dung tai chd ho&c toan than. Thubc dwoc dong géi don liéu hodc da liéu trong dd dwng dwoc
thiét ké phu hop dé dwa thudc vao khoang mii va tranh dwoc hién twong thude bi nhiém ban trong qua
trinh st dung.

Thubéc mém dung tai mi phai dap ¢ng yéu cau tai Phu luc 1.15 Thudc dung tai mdi.

Thuéc mém dung tai tai

Thubc mém dung tai tai la cac ché phdm & dang m&, kem hodc gel dwoc dua vao éng tai ngoai théng
qua mét dung cu thich hop duwgc gan vao dd dwng hodc bang cach tdm thubc vao mét nat bong dé dat
vao 6ng tai ngoai nham phat huy tac dung tai chd. Thubéc dwoc déng géi don liéu hodc da liéu. Dung cu
lay thudc di kém dworc thiét ké phu hop dé tranh hién twong thudc bi nhiém ban trong qua trinh st dung.
Thuéc mém dung tai tai phai dap tng yéu cau tai Phu luc 1.16 Thudc dung tai tai.

Thu6éc mém dung tai niém mac miéng

Thuéc mém dung tai niém mac miéng la cac ché phdm & dang m&, kem, gel hodc bot nhdo wa nwédc
dwoc dung tai khoang miéng hodc mét vi tri cu thé tai khoang miéng nhw rang (céc loai thubc mé, kem,
gel va bot nhao nha khoa) hay loi (cac loai thuéc mé, gel, kem va bot nhao béi loi) hay cac vi tri niém mac
miéng khac (nhw cac thubc dan vao niém mac miéng) nham phat huy tac dung tai chd hodc toan than.
Thubc dwoc déng goéi don liéu hodc da liéu.

Thuéc mém dung tai am dao
Thuéc mém dung tai am dao 1a cac ché phdm & dang m&, kem ho&c gel dwoc ding tai &m dao nham
phat huy tac dung tai ché. Thubc thwdng dwoc déng don liéu trong dd dwng c6 kém mét dung cu thich
hop dé dwa thubc vao am dao.

Thuéc mém dung tai trwe trang
Thubéc mém dung tai trwc trang 1a cac ché phdm & dang m&, kem hoéc gel dwoc dung tai tric trang nham
phat huy tac dung tai ché. Thubc thwdng dwoc déng don lidu trong dd dwng c6 kém mét dung cu thich
hop dé dwa thubc vao truc trang.
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