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(57) Giai phap hitu ich dé cap dén phuong phép tinh ché lutein thu duoc tir qué trinh xa
phong hoa cao chiét (oleoresin) hoa clic van tho (Tageles erecta L.) dé thu dwoc hop chat
lutein dat tiéu chuan cua duogc dién My USP 40. Phuong phap cho phep két tinh lai duoc
lutein c6 d6 tinh khiét cao, thoi gian két tinh rat ngan, luong dung mai it, khong sir dung
bat ki dung méi doc hai nao nén cé thé trién khai & quy mo céng nghiép. Phuong phap
cling thu hoi t6i da dung méi hitu co sir dung trong qua trinh tinh ché, nhd d6 khong phat
thai hoa chét gdy 6 nhiém moi truong.
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Linh vie k§ thuat dwoe dé cip

Giéi phap hiru ich d& c4p dén phuong phép san xuit va phén 14p hop chét
lutein. Dic biét hon, giai phap hitu ich d& cip dén phuong phap tinh ché hop chét
lutein thu duogc tir qué trinh xa phong hda cao chiét hoa ctic van tho. Déng thot,
giai phép ciing chi trong dén viéce xtt 1y dich thai sau qua trinh tinh ché dé thu hoi

va tai st dung dung moi.
Tinh trang k¥ thuat cia giai phap hiru ich

Lutein va zeaxanthin 13 hai ddng phén thuéc nhém carotenoit va trong qua
trinh chiét, tach, tinh ché hai hop chét nay ludn di cing véi nhau. Lutein va
zeaxanthin c6 cing vai trd sinh hoc nén dang hén hop nay khéng 1am giam hoat
tinh ctia san pham. Ham luong hoat chét cua san phim dugc hiéu 12 ham luong
tong clia hai hop chét. Trén thuc t&, hdn hop nay c6 thé duge goi tén theo hoat

chét chiém ty 18 16m 13 lutein hodc goi 1a lutein va zeaxanthin.

Lutein 1 hoat chat ¢6 hoat tinh bao vé mit va da khéi tac hai cta burc xa
kha kién c6 ning luogng cao, ngin ngira mot sb bénh v& mét & ngudi cao tudi
(thoai héa diém vang, duc thiy tinh thé), giam nguy co méc ching xo vita dong
mach va mét s§ bénh ung thu, cai thién kha ndng nhén thirc, ning luyc ngdn ngit

va tri nhd & nguoi cao tudi.

Lutein c6 nhiéu trong vi tdo; trong nhiéu loai thuc pham nhu 14 dinh lang,
qua gac, cai xodn, rau bina, ... nhung hau hét cac san pham thuong pham lutein

trén thé gidi déu dugc chi€t xuat tir nguon nguyén liéu canh hoa cuc van tho
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(Tageles erecta L.). Xu huéng thé gi6i cling nhu tai Viét Nam dang tim kiém va
sir dung cac hop chét c6 ngudn gde thién nhién ¢ hoat tinh sinh hoc trong phong
ngira va chifa tri cdc bénh. Lutein chiét tach tir canh hoa ciic van tho 14 san phdm

hop chét thién nhién c6 hoat tinh sinh hoc va dugc ly cao.
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Zeaxanthin

Cong thirc cau tao cua lutein va zeaxanthin

Mic du d& c6 nhidu phuong phap duge dé xuit dé phan l4p va tinh ché

lutein nhung van con rt nhidu khoé khan dé thu dugce lutein & dang tinh khiét cao.

Nam 1995, nhém nghién ctru ctia Frederick Khachik két tinh lai tinh thé
lutein trong hé dung méi diclometan/ n-hexan (1/1) bang cach: hoa tan lutein 70%
trong 550 ml diclometan chira 1% trietylamin. Sau d6 n-hexan dugc thém tir tir
cho dén khi hé tré nén mé duc, toan bd hé duoc gitt & nhiét d6 ndm trong khoang
tir -20°C dén -10°C, sau khoang 3 gid lutein két tinh hoan toan. Tinh thé duogc loc
va rira bang 200 ml n-hexan (0°C). Sau d6, sdy chan khong & 50°C trong 3 ngay.
Lutein tinh khiét dat ham luong trén 97%. Nam 2001, Frederick Khachik va cac
cong sy tién hanh hoa tan 2 gam lutein 70% trong 20 ml tetrahydrofuran (THF)
va 30 ml nuée cat dé két tinh lai. HOn hop duoc khudy & nhiét d6 phong 10 phut.
Dung méi dugc loai bé bang phwong phép ly tAm. Sau khi 1iy lutein tinh thé ra
khéi dung dich, rtra tinh thé 1an nita bing 20 ml etanol. Ly tdm, sau d6 sdy kho
dudi chan khong cao tai nhiét d6 phong thu dugc 1,2 gam lutein tinh thé dat do
tinh khiét 97%.

Nim 2010, Yaping Zhao va cic cong sy cong b tinh ché duoc lutein c6 do

tinh khiét 98% bang cach hoa tan 1,135 gam lutein 89% trong 760 ml etanol.
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Céc nghién ctru d& cong bd 14 nhitng qué trinh nhiéu budc; tdn thoi gian va
sir dung nhiing dung moéi hitu co ¢6 hai hodc sir dung dung moi khdng cé hai thi
luong dung méi qua 16n (Yaping Zhao, 2010). Khi st dung céc loai dung méi nhu
THF, diclometan va n-hexan, viéc kiém soét luong dung méi ton du trong hoat
chat 1a khong d& dang. Do d6, can phai phaét trién mot phuong phap don gian, hiéu
qua, kinh té, khéng doc hai va khéng gy 6 nhiém méi truong dé thu duogc lutein
c6 d tinh khiét cao dat tiéu chuén dugc dién M, dép tmg nhu ciu st dung lutein

ngay cang cao.
Ban chat ky thuit ciia gidi phap hitu ich

Muc dich cuia giai phép hitu ich 1a dé xuét phuong phap tinh ché hop chét
lutein c6 d6 tinh khiét cao, don gian, hiéu qua, khong doc hai va khong gay 6

nhiém moi trudng.

Pé dat dugc muyc dich néu trén, giai phép hitu ich @& xuit phuong phép tinh
ché hop chét lutein br?mg cach két tinh lai lutein c6 do tinh khiét chua cao thu duoc
tlr qué trinh xa phong héa cao chiét hoa ctc van tho (Tageles erecta L.) va céc san
pham c6 ngudn gde thuce vét khac chira lutein. Phin dich thai tir qua trinh két tinh

lai duoc tan dung dé 1am dung méi hitu co ¢6 ich.

Phuong phap tinh ché hop chit lutein theo giai phép hitu ich bao gbm cac

budc:

a) hoa tan lutein thu dugc tir qu trinh x4 phong héa cao chiét hoa ciic van
tho trong luong tdi thiéu etanol & nhiét d6 ndm trong khoang tir 40-70°C dé thu

dung dich lutein bdo hoa;
b) loc b6 tap chit khong tan ra khéi dung dich lutein bio hoa duéi ap suét
giam;

¢) thém tr tir nudce vao dung dich lutein bdo hoa thu dugc & bude b) theo ti
18 thé tich nudc/dung dich lutein bio hoa ndm trong khoang tir 1/1 dén 1,5/1 dé
két tinh lai lutein;
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d) tich loai dung méi duéi ap suat giam dé thu duoc két tia lutein mau cam;
rira két tiia ndy 3 l4n bang nudc ct & nhiét d6 nim trong khoang tir 30 dén 50°C;

sau d6 sdy khé trong chan khong dé thu duoc hop chét lutein tinh khiét.

Ngoai ra, phuong phap theo giai phap hitu ich ciing c6 thé bao gdm thém

budc:

e) chung cét dich thai tir qué trinh két tinh lai dé thu hdi dung méi tai st

dung.

Phuong phép theo gidi phép hitu ich nay cho phép tinh ché duge lutein c6
d6 tinh khiét cao, thoi gian két tinh ngén, luong dung moi it, khong sir dung dung
mdi ddc hai nén c6 thé trién khai & quy mo cong nghiép. Ngoai ra, toan bd dich
thai tir qué trinh két tinh lai dugc chung cit d& thu hdi dung méi, nhd dé khong
phat sinh nuéc thai chira héa chét tir qua trinh tinh ché lutein.

Mo ta van tat hinh vé

Hinh 1 12 so d6 khéi thé hién qua trinh tinh ché lutein theo giai phép hitu
ich.
M0 ta chi tiét giai phap hiru ich

Thuét ngt “lutein thu duge tir qua trinh xa phong hoa cao chiét” duge st
dung trong giai phép hitu ich 13 lutein c6 ban trén thi trudng hodc ¢ thé thu duoc
sau khi xa phong héa cao chiét canh hoa ciic van tho chira lutein v6i ham luong

70%.

Thuét ngit “lutein tinh khiét” dugc sir dung trong giai phap hitu ich c6 nghia
1a lutein thu dugc tr budce két tinh lai, d6 tinh khiét t6i da dat 98% khdi luong.

Phuong phap tinh ché hop chét lutein dugc thé hién trén hinh 1.

Trude hét, dé c6 thé két tinh lai lutein, didu kién tién quyét 13 phai lua chon
duoc dung mdi hodc hé dung moi hoa tan tét hop chat lutein. Céc dung méi c6

kha niing hoa tan hop chét lutein bao gdm metanol, etanol, axeton, THF va mot
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s6 hé dung méi cia chiing vé6i nuée. THF, axeton cho kha ning hoa tan rat t6t, d&
dang hoa tan hoan toan hop chét lutein ngay khi & nhiét d6 thuong. Tuy nhién
THF va metanol 1a cdc dung moi doc hai nén khéng dugc lua chon; axeton ciing
duoc cong nhan 13 c6 doc tinh cip tinh va man tinh thp néu bi udng hay hit
vao. Hit & ndng d6 cao (khoang 9200 ppm) c6 thé gy kich tng & cb hong trong
khoang 5 phut. Hit & néng d6 1000 ppm s& gay kich tmg & mat va ¢b hong trong
vong 1 gio. Cac dung mdi nhu n-hexan va etyl axetat 1am hoa tan mét phan hop
chét lutein & nhiét d6 thuong, nhiét d6 ting s& 1am ting kha niing hoa tan hop chét
lutein nhung khéng hoan toan, gdy kho khian trong viéc két tinh lai hop chét lutein.
Etanol 13 dung moi khéng c6 ddc tinh, & nhiét d6 phong, do tan ctia hop chét lutein
trong etanol thip nhung khi ting nhiét d6 do tan cua hop chét lutein ting. Qua
trinh hoa tan hop chét lutein trong etanol duoc thuc hién & nhiét d6 nim trong
khoang tir 40 dén 70°C va 4p sudt méi trudng, tdt nhat 1a & nhiét d6 50°C. Néu
nhiét do trén 70°C, hiéu quéa qua trinh tinh ché giam do hop chét lutein 14 hop chét
dé bi oxy héa, bi phéan huy bdi nhiét, anh sang. Néu nhiét d6 dudi 40°C hiéu qua
tinh ché khong cao hon nhung lugng etanol st dung nhiéu gay lang phi dung méi.
Theo giai phép hitu ich, & nhiét d6 50°C, ti 18 khdi luong lutein thé (g) / thé tich
etanol (ml) 14 1/100. Thoi gian hoa tan trén may khudy tir nhiét 1a 5 phut. Sau do,
loc bo tap chét khong tan dé thu duoc dung dich lutein bio hoa.

Céc dung moi tinh khiét don 18 thé hién kha nang hoa tan t6t hop chét lutein,
nhung rat kho khan trong viéc két tinh lai, khi st dung phwong phép bay hoi dung
mdi va ha nhiét 6 lai khong tao ra tinh thé. Vi vy phuong phép theo giai phap
hitu ich huéng dén 13 bén canh dung méi (DM1) hoa tan tdt hop chét lutein & buée
a), cin thém dung mdi & budc ¢) (DM2) khéng hoa tan hop chat lutein nhung hoa
tan v6 han hodc hoa tan rét t6t DM1. Dung méi thich hgp nhét duge lua chon 1a
nuéce vi lutein 14 hop chét kém phén cuc khéng tan trong nudce nhung etanol lai
tan v6 han trong nuée. Tién hanh cho nuée vao dung dich lutein bdo hoa, tinh thé
xuét hién gan nhu tic thi. Trong hé chira nudc, etanol va hop chét lutein di c6 su

canh tranh vai tro ctia chit tan khién cho tinh thé lutein tach ra nhanh chong. Tinh
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chat nay cta ching ciing gitip cho hiéu suét két tinh mot mé tét hon. Ti 16 nuéc/
dung dich lutein bdo hoa nam trong khoang tir 1/1 dén 1,5/1 (theo th tich), tét
nhét 12 1,2/1 d& hiéu suét két tinh lutein cao nhét.

Tach loai dich 16ng & 4p suét giam thu dugc tinh thé lutein mau vang cam.
Tinh thé dugc rira nhidu 14n bing nudce & nhiét d6 nim trong khoang tir 30°C dén
50°C va sy kho trong chan khong & nhiét do 40°C dé thu duogc lutein tinh khiét.
Ut tién st dung nhiét d6 ctia nuéc nam trong khoang tir 30°C dén 50°C. O nhiét
d6 cao hon 50°C, lutein bi phan hily béi nhiét ddn dén hidu suét tinh ché giam. O
nhiét d6 thap hon 30°C, kha ning hoa tan tap chit giam din dén lutein thu dugc
c6 do tinh khiét khong cao.

Dich thai tir qua trinh tai két tinh dugc chung cAt thu hdi etanol dé tai sir
dung 1am dung mdi hitu co. Nuéc thai va lugng nhé tap chét rin khong c6 doc tb

dugc thai x4 theo ding quy trinh x4 thai.
Vi du thye hién gidi phap hitu ich

Giai phép hitu ich s& dugc hiéu mot cich rd hon tir cac vi du dudi day. Cac
vi du nay chi c6 tinh chit minh hoa nhung khong lam giéi han pham vi bao hd

cua giai phap hitu ich.
Vidul

3 gam lutein thu dugc tir qua trinh xa phong héa cao chiét hoa ctic van tho
dugc hoa tan hoan toan trong 250ml etanol & nhiét d6 60°C. Thoi gian hoa tan
trén may khudy tir nhiét 1 5 phit. Loc néng dudi ap suat giam trong thoi gian
khoang 1-2 pht, loai bo tap chét khong tan dé dugc dung dich lutein. Thém tir tir
cho dén hét 300ml nude vao dung dich lutein dé hop cht lutein két tinh lai hoan

toan.

T4ch loai dung méi duéi ap sudt giam dé thu duge két tia lutein mau cam;
rira két tia ndy 3 1an biang nudc cit & nhiét do 50°C; sau d6 sdy khé trong chan

khong & nhiét d6 40°C dé thu dugc lutein tinh khiét. Khéi lugng lutein tinh khiét
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thu dugc 13 1,85 gam. Lutein dugc phan tich trén hé thong sic ky 1ong ghép khdi
phd hai 14n, gom séc ky 16ng ACQUITY UPLC H-Class va khéi phd Xevo TQ
MS cua Waters, d6 tinh khiét dat 90%.

Dich thai tir qua trinh tai két tinh dugc chung cét thu hdi etanol dé tai sir

dung lam dung méi hitu co.
Vidu?2

3 gam lutein thu dugc tir qua trinh xa phong héa cao chiét hoa clic van tho
dugc hoa tan hoan toan trong 300ml etanol & nhiét d6 50°C. Thoi gian hoa tan
trén may khudy tir nhiét 1a 5 phtt. Loc néng dudi 4p suét giam trong thoi gian
khoang 1-2 phut, loai bo tap chét khong tan dé thu dugc dung dich lutein. Thém
tir tir cho dén hét 300ml nuée vao dung dich lutein dé hop chét lutein két tinh lai

toan.

Téch loai dung méi duéi ap suét giam dé thu duge két ta lutein mau cam;
rira két tha nay 3 l4n bang nudc cit & nhiét do 50°C; sau dé sdy kho trong chan
khéng & nhiét d6 40°C dé thu dugc lutein tinh khiét. Khdi luong lutein tinh khiét
thu dugc 1a 1,65 gam. Lutein duge phan tich trén hé thong sic ky 1ong ghép khdi
pho hai 14n, gdm sic ky 1ong ACQUITY UPLC H-Class va khéi phé Xevo TQ
MS ctia Waters, d tinh khiét dat 95%.

Dich thai tlr qua trinh tai két tinh dugc chung cét thu hdi etanol d8 tai st

dung lam dung moi hitu co.
Vidu3

3 gam lutein thu duoc tir qua trinh x4 phong héa cao chiét hoa clic van tho
duoc hoa tan hoan toan trong 300ml etanol & nhiét d6 50°C. Thoi gian hoa tan
trén may khudy tir nhiét 1a 5 phat. Loc néng dudi 4p sudt giam trong thoi gian
khoang 1-2 phiit, loai bé tap chit khong tan dé thu duge dung dich lutein. Thém
tir tlr cho dén hét 360ml nuéc vao dung dich lutein dé hop chit lutein két tinh lai

hoan toan.
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T4ch loai dung moi duédi 4p suat giam dé thu duoc két tia lutein mau cam;
rira két tiia nay 3 1an bing nude cit & nhiét do 30°C; sau d6 sdy kho trong chan
khéng & nhiét d6 40°C dé thu dugc lutein tinh khiét. Khdi luong lutein tinh khiét
thu dugc 1a 1,93 gam. Lutein dugc phén tich trén hé thdng sic ky 1éng ghép khdi
phd hai 14n, gbm séc ky léng ACQUITY UPLC H-Class va khéi phé Xevo TQ
MS ctia Waters, d6 tinh khiét dat 97%.

Dich thai tir qua trinh tai két tinh dugc chung cét thu hdi etanol d8 tai st

dung lam dung méi hitu co.
Vidu4

3 gam lutein thu dugc tir qué trinh xa phong héa cao chiét hoa ciic van tho
dugc hoa tan hoan toan trong 300ml etanol ¢ nhiét do 50°C. Thoi gian hoa tan
trén may khudy tir nhiét 13 5 phat. Loc néng dudi ap suét giam trong thoi gian
khoang 1-2 phiit, loai bo tap chat khong tan dé thu duoc dung dich lutein. Thém
tir tlr cho dén hét 360ml nuée vao dung dich lutein d& hop chét lutein két tinh lai

hoan toan.

Téch loai dung moéi dudi ap suét giam dé dugc két tia lutein mau cam; ria
két tiia nay 3 1an bing nudc cat & nhiét d6 50°C; sau d6 sdy kho trong chan khong
& nhiét d6 40°C d thu dugc lutein tinh khiét. Khéi luong lutein tinh khiét thu
duoc 14 1,92 gam. Lutein dugc phén tich trén hé thdng sic ky 16ng ghép khéi phé
hai 1an, gém sic ky long ACQUITY UPLC H-Class va khéi phd Xevo TQ MS
cta Waters, 0 tinh khiét dat 98%.

Dich thai tir qu4 trinh tinh ché duoc chung cAt thu hdi etanol d8 tai sir dung

lam dung méi hitu co.
Hi¢u qua dat dwgc ciia gidi phap hitu ich

Phuong phép theo giai phap hitu ich cho phép tinh ché duoc hop chit lutein
dat tiéu chuan cta duoc dién M§ (USP 40). Ngoai ra, viéc xtr ly dich thai tir
phuong phap theo giai phéap hiru ich vira tai st dung duge dung mdi vira khong

anh gay 6 nhiém méi truong.
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YEU CAU BAO HQ
1. Phuong phép tinh ché hop chat lutein thu duoc tir qua trinh xa phong hoa cao
chiét (oleoresin) hoa ctc van tho (Tageles erecta L.) bao gdbm cac budc:

a) hoa tan lutein thu dugc tir qua trinh xa phong hoa cao chiét (oleoresin)
hoa cuc van tho trong luong tdi thiéu etanol & nhiét d6 nim trong khoang tir

40°C dén 70°C dé thu duge dung dich lutein béo hoa;
b) loc b tap chit khong tan ra khoi dung dich lutein bdo hoa dudi 4p suét
giam;

¢} thém tr tir nude vao dung dich lutein bdo hoa thu duge ¢ bude b) theo
ti 1& thé tich nudc/dung dich lutein bdo hoa ndm trong khoang tir 1/1 dén 1,5/1

dé két tinh lai lutein;

d) tach loai dung moéi dudi ap sudt giam dé thu dugc két tia lutein mau
cam; rua két tua nay 3 lan bang nudce cat & nhiét d6 nam trong khoang tir 30 dén

50°C; sau do sdy khé trong chan khéng dé thu duge hop chét lutein tinh khiét.
2. Phuong phap theo diém 1, trong d6 phuong phap nay con bao gém bude:

e) chung cét dich thai tir qué trinh tinh ché dé thu hdi dung méi tai sir

dung.

3. Phuong phép theo diém 1, trong d6 budc a) cua phuong phap nay tot nhat la
duoc thuc hién & nhiét do 50°C va ti [é thé tich nude/dung dich lutein bdo hoa

duoc thuc hién & budc ¢ 6t nhat la 1,2/1.
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Hinh 1: Qua trinh tinh ché lutein theo giai phap hitu ich
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