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(57) Sang ché dé cap dén sira cong thirc tong hop dung cho tré em va ché pham chua

oligosacarit trong sita me két hop véi axit béo da chua no mach dai va/hodc carotenoit. Sira

cong thirc va ché pham theo sang ché thich hop cho nhii nhi sinh thiéu thang, nhii nhi sinh

du thang, tré méi biét di va tré em dé lam giam chimg viém va sy anh huéng ctia cac bénh

viém.
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Linh vie k§ thuat dwge dé cip

Sang ché dé cap dén oligosacarit trong sita me (human milk olisaccharide:
HMO) dé didu bién ching viém & nhil nhi, tré méi biét di, hodc tré em. Cuy thé hon,
sang ché d& cap dén thudc bo trong sita me, sita cong thirc dung cho nhil nhi sinh thiéu
thang va sinh du thdng va sira cong thirc dung cho tré chira HMO dé c6 thé 1am giam

ching viém va do d6 ngédn nglra va/hodc diéu tri tinh trang va bénh viém.
Tinh trang ky thuit cia sang ché

Phan tng viém 13 nd luc cua co thé dé phuc hdi va duy tri ndi can bang sau su
xam nhép cua chét 1dy nhiém, thit thdch khdng nguyén, hodc ton thuong vt 1y, hoa
hoc hoic chén thuong. Trong khi phan ng viém thudong duoc xem 1a phan tng c6 loi
cho strc khde déi véi tdn thuong, hé mién dich c6 thé thé hién dép tng sinh 1y khong
mong mudn néu né khong dugc didu chinh thich hop. Cu thé 13, sy oxy héa khong
duoc didu chinh va ching viém c6 lién quan 13 nguyén nhén chinh cta su ton thuong
md va bénh déng ké vé 1am sang & nhil nhi sinh thiéu thang va sinh du thang. Diéu nay
phén 16n 1a do su chua hoan thién vé chirc nang cua hé mién dich tu nhién cua nhii nhi,
va ddc biét 1a nhii nhi sinh thiéu thang.

Viéc cho bu da lién quan dén su phét trién duoc ting cuong va sy sinh truéng
can bang va sy hoan thién cua hé ho hép, hé da day-rudt va hé mién dich cta nhii nhi,
do d6 tao ra stc dé khang ctia nhii nhi dbi v6i su lay nhiém va bénh viém. Sira me c6
thé chira chét chdng oxy héa ndi sinh, nhu superoxit dismutaza, glutathion peroxidaza
va catalaza, hoic chdt chdng oxy héa khong phdi enzym khdc nhu glutathion,
lactoferin va polyphenol, ngoai chit chéng oxy héa ngoai sinh, nhu vitamin A, C, E va
selen. Hon nita, stta me chira HMO khong chi hoat dong nhu chét déng déng cua thu
thé giy bénh, ma con nhu cdc nhan t6 midn dich hoat héa ciia t& bao biéu mo rudt
va/hodc nhom té bao mién dich lién quan cua nhii nhi. Chtrc ndng cia cac thanh phén
nay trong stta me, c6 chirc ndng nhu chit chbng oxy hoa va nhu chit didu bién mién
dich, khong chi bao gdm strc dé khéng cua chét béo trong sita me nhd qua trinh peroxy
hoéa, ma con c6 thé hd trg cho su diéu chinh phéan Gmg viém dbi véi su 1ay nhiém hoic

tdn thuong khac.
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Khong phai tat ca nhii nhi déu bu sita me. Hon nifa, hién nay khong c6 vacxin
nao c6 san trén thi trudng dé ngin nglra cac bénh viém. Vi vdy, su phat trién cua cac
phuong phép ngéin ngira hodc tri liéu mot cach an toan va c6 hi¢u qua c6 the la c6 loi,

ddc biét 1a cho nhii nhi.

Vi vdy, mot cach cu thé, cAn dé xuét ché phém dinh dudng, va sita cong thirc
tdng hop dung cho nhii nhi, ma chung c6 thé tao ra loi ich dinh dudng bao gdm su sinh
trudng va su phat trién cta hé mién dich duoc cai thién. Hon nita, c6 thé ¢6 1oi néu ché
phém dinh dudng c6 thé diéu bién chimg viém va ting cudng tinh mién dich khang lai
su lay nhiém vi sinh vat, bao gém su lay nhidm vi khuén va virut, va cac bénh viém

khéc nfra.
Ban chit ky thuit ciia sing ché

Sang ché dé cap dén ché phdm dinh dudng, k& ca sira cong thirc tng hop dung
cho nhil nhi, sita cong thirc tong hop ding cho tré, va sira cong thirc tdng hop dung cho
tré em, chtra it nhat mot HMO, riéng ré hodc két hop v6i mot hodc nhiéu axit béo da
chua no mach dai (long chain polyunsaturated fatty acid - LCPUFA), chét chdng oxy
héa, va/hodc nucleotit, dé giam ching viém & nhii nhi, tré moi biét di, hodc tré em,

cling nhu phuong phép st dung ché phim nay.

Mot phuong 4n 1a sitta cdng thuc tdng hop dung cho tré chtra oligosacarit trong
stta me va tir khoang 0,025 mg/ml dén khoang 0,130 mg/ml axit béo da chua no mach
dai.

Phuong 4n khéc 1a stta cong thirc tbng hop dung cho tré chira oligosacarit trong

stta me va tir khoang 0,001 pg/ml dén khoang 10pg/ml carotenoit.

Phuong 4n khac 1a phuong phap lam giam ching viém & nhil nhi, tré méi biét
di, hoidc tré em theo nhu ciu ctia ching. Phuong phap nay bao gbém budc cho nhil nhi,
tré méi biét di, hodc tré em st dung ché phdm chira oligosacarit trong stra me va tlr

khoang 0,025 mg/ml dén khoang 0,130 mg/ml axit béo da chwa no mach dai.

Phuong 4n khéc 1a phuong phép gidm chimg viém ¢ nhil nhi, tré méi biét di,
hodc tré em theo nhu ciu cta chiing. Phuong phap nay bao gbém budc cho nhil nhi, tré
méi biét di, hodc tré em st dung ché phim chtra oligosacarit trong sira me va tir

khoang 0,001 pg/ml dén khoang 10pg/ml carotenoit.
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Da phat hién 18 HMO déc hiéu, nhu 3’-sialyllactoza, 6’-sialyllactoza va cac chét
khac nhu dugc luu ¥ trong phin md ta ndy, cling nhu hdn hop ddc hiéu chira HMO
nhu dugc mé ta trong phan md ta ndy, c6 hiéu qua cao trong viéc gidm ching viém noi
chung & nhil nhi, tré méi biét di, va tré em, va cu thé 1a trong viéc 1am gidm ching
viém do virut, bao gdm virut hop bao hé hép, 4 cim & ngudi, va cim A, & nhil nhi, tré
m&i biét di, va tré em bang cach 1am gidm viéc tao ra mot sd xytokin quan trong ctia té
bao mién dich & ngudi ma khong lam ting tai lugng virut, ma né cd thé dan dén su
phuc hdi nhanh hon sau khi lay nhidm. B4t ngd 13, dd xac dinh 12 HMO thé hién tac
dung 1am giam mong mudn ngay ca & ndng do rét thap, bao gdm ndng dd thap hon
ndng do dugc tim thdy trong stta me. Ngoai ra, da bét ngd phét hién ra ring 13 6’-
sialyllactoza 1a chét diéu bién mién dich ngay ca khi khdng c6 virut, va gy ra viéc tao
ra xytokin ¢o ngudn gdc tir bach cAu don nhéan. Hon nita, da phét hién ra ring mic du
cac phan tmg sinh hoc thudng dién ra trong khoang thoi gian tir 30 dén 60 phut, va vi
vay qud trinh u tu 30 dén 60 phut thuong dugc st dung cho quy trinh in vitro, qua
trinh xtt Iy so bd té bao trong 24 gid cung cép su phan chiéu gan hon vé su tiép xuc so

b6 hang ngay v6i HMO ma nhii nhi ba me ¢6 thé nhan dugc tr sita me.

Hon nita, da phat hién ra ring HMO dugc fucosyl hoa, ké ca 3’-fucosyllactoza,
riéng r& hodc két hop véi axit sialic, ¢6 hiéu qua cao trong viéc tc ché virut ho hép.

Ngay ca & ndng do thip, 3°-fucosyllactoza va axit sialic van c6 hiéu qua.

Hon nita, d3 phét hién ra ring HMO dic hiéu tac dong theo cach hop luc khang
lai virut ho hép, ké ca RSV, khi duoc két hop v6i axit béo da chua no mach dai
va/hodc carotenoit. Cac tac dong hgp luc nay 1am giam xytokin viém géy ra do virut,
va cu thé 14 protein cdm Ung interferon 10 (IP-10). Cac thanh phan bd sung bao gdm
chéit chéng oxy hoa, nhu vitamin A va vitamin E, hodc nucleotit, cling ¢ thé dugc bd

sung vao to hop chira HMO va axit béo da chua no mach dai va/hodc carotenoit.

Hon nita, da phét hién ra ring hdn hgp ctia HMO bao gdm kiéu axit/sialyl hoa
(vi du, 6’-sialyllactoza) va/hodc kiéu trung hoa/fucosyl héa (vi dy, 2’-fucosyllactoza)
va/hodc kiéu n-axetylglucosyl héa (vi du, LNnT) ngan ngira su phét trién cta ching
viém rudt hoai tir. Ngoai ra, cic HMO nay dugc phat hién 1a 1am giam 4p lyc oxy héa
& nhii nhi.

Mo ta van tat cac hinh vé
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Fig.1 1a dd thi mo ta kha ning 1ay nhiém virut HIN1 cia té bao MDCK véi su

c6 mit cia cac HMO khac nhau nhu dugc thir nghi€m trong vi du 37.

Fig.2 1a d6 thi md ta mic glutathion trong huyét twong & lon con nhu dugc do

trong vi du 38.

Fig.3 1a d thi md td muc IP-10 thu dugc tir viée st dung 3°SL va 6’SL nhu
dugc do trong vi du 39.

Fig.4 1a @6 thi md ta muc IP-10 thu dugc tr viéc sir dung 3°SL va 6’SL nhu
duogc do trong vi du 39.

Fig.5 1a dd thi md ta mac IP-10 thu duoc tr viée st dung LNnT nhu dugc do
trong vi du 39.

Fig.6 13 dd thi md ta mirc IP-10 thu dugc tir viéc st dung LNnT nhu dugc do

trong vi du 39.

Fig.7 1a dd thi mé ta muc IL-10 thu duoc tir viée st dung 3°SL va 6’SL nhu

duogc do trong vi du 39.

Fig.8 1a dd thi md ta muc IL-10 thu dugc tir viéc st dung 3’SL va 6’SL nhu

dugc do trong vi du 39.

Fig9 la dd thi md ta mirc IL-10 thu duge tir viée sit dung LNnT nhu dugce do
trong vi du 39.

Fig.10 1a dd thi mo ta mtre IL-10 thu duoc tr viée st dung LNnT nhu duge do
trong vi du 39.

Fig.11 1a dd thi md ta muc cia ban sao RSV NS1 thu dugce tir viée st dung

2°’FL va/hoac lycopen nhu dugc do trong vi du 40.

Fig.12 1a d6 thi md ta murc IP-10 thu duge tir viée sir dung 2°FL va lycopen nhu

dugc do trong vi du 41.

Fig.13 1a dd thi mé ta sw giam IP-10 theo phan trdm thu dugc tir viéc st dung

2°FL, 3’SL, va lycopen riéng r& hodc két hop nhu duoc do trong vi du 42.
Mo té chi tiét sang ché
Ché pham dinh dudng va phuong phap dugc mo ta trong phan mo ta nay st

dung HMO riéng r&€ hodc két hop véi axit béo da chua no mach dai, va/hodc chét
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chéng oxy hoa, va cu thé 14 carotenoit, va/hoic nucleotit dé kiém so4t va giam nhiéu
bénh va tinh trang lién quan dén chting viém. Ché phdm dinh dudng dugc mo ta trong
phan mb ta nay bao gdm sira cong thirc tdng hop dung cho nhii nhi chira HMO hodc t6
hop cia HMO. Cac didc tinh nay va cac ddc tinh khéc cua ché phidm dinh dudng va
phwong phép, cling nhu mot sb trong nhidu bién thé va bd sung tiy y, duge md ta chi
tiét dudi day.

Céc thuat ngir “doéng goi trong ndi hip” va “khir tring trong ndi hip” duoc sir
dung thay déi 14n nhau trong phin mé ta nay, va trix khi dugc chi dinh khac, dé chi
thuc té thong thuong vé viée nap vao binh chura, dién hinh nhét 13 lon kim loai hoic
bao bi twong ty khéc, béng dung dich dinh dudng va sau d6 dua bao bi da dugc nap
dung dich sang budgc kht trung bit budc bang nhiét, dé tao ra san phim 1a dung dich
dinh dudng dugc khir trung, dugc dong goi trong ndi hip.

Thuat ngir “dong gdi vo trung” nhu dugce st dung trong phan md ta ndy, trir khi
dugc chi dinh khac, dé chi su san xuét san phém dugc dong gb6i ma khong dua vao
budc dong goi trong ndi hép duoc mo ta & trén, trong d6 dung dich dinh dudng va bao
bi dugce khit trung riéng ré& trudce khi nap, va sau d6 dugce két hop trong didu kién xur 1y
dugc khtr tring hodc vo tring dé tao ra san pham 13 dung dich dinh dudng dugc khir

trung, dugc dong gbi vo trung.

Céc thudt ngir “chét béo” va “ddu” nhu duoc str dung trong phan md ta nay, tr
khi duoc chi dinh khac, dugc sit dung thay d6i 13n nhau dé chi nguyén liéu lipit c6
ngudn gdc hoic dugc ché bién tir thuc vat hodc dong vat. C4c thuat nglt nay ciing bao
gdm nguyén liéu lipit tong hop mién 1 nguyén liéu tdng hop nay thich hop dé str dung

cho nguoi qua dudng miéng.

Thuat ngit “oligosacarit trong stta me¢” hodc “HMO” nhu dugc st dung trong
phan md ta nay, trir khi duge chi dinh khéac, thuong dé chi ra sb lugng cia cac hydrat
cacbon phtc dugc tim thdy trong sita me ma ching c6 thé & dang axit hodc trung hoa,
va chi ra tién chit cua chung. Vi du khong bi gi6i han cta Oligosacarit trong sita me
bao gdm 3’-sialyllactoza, 6’-sialyllactoza, 3’-fucosyllactoza, 2’-fucosyllactoza, va
Jacto-N-neo-tetraoza. Vi du v& tién chét oligosacarit trong stta me bao gdm axit sialic

va/hoac fucoza.

Thuat ngit “6n dinh trong bao quan” nhu dugc sir dung trong phan mo ta nay,
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trir khi duge chi dinh khac, d& chi san phim dinh dudng vin con 6n dinh thuong mai
sau khi dugc dong goi va sau d6 dugce bao quan & nhiét do tir 18 dén 24°C trong it nhét
3 thang, ké ca tir khoang 6 thang dén khoang 24 thang, va ciing ké ca tir khoang 12
thang dén khoang 18 thang.

Céc thuét ngir “dang bao ché dinh dudng” hoic “ché phdm dinh dudng” nhu
dugc st dung trong phin mo ta ndy, duogc st dung thay dbi 13n nhau va, trir khi dugc
chi dinh khac, d& chi sira cong thuc tbng hop bao gdbm dung dich dinh dudng, bot dinh
dudng, chit dinh dudng dang rén, chit dinh dudng dang ban ran, chét dinh dudng
dang bén 16ng, thuc phidm bd sung dinh dudng, va san pham 1a thuc phidm dinh dudng
khac bat ky nhu da duge biét trong linh vue k¥ thudt nay. Bot dinh dudng c6 thé dugc
hoan nguyén dé tao thanh dung dich dinh dudng, tat ca dung dich nay chira mot hodc
nhidu chit béo, protein va hydrat cacbon va thich hgp dé tiéu thu qua duong miéng &
nguoi. Cac thuat ngit “dang bao ché dinh dudng” hodc “ché phim dinh dudng” khong

bao gom sita me.

Thuat ngir “dung dich dinh dudng” nhu dugc sir dung trong phan mo ta nay, trir
khi dugc chi dinh khac, dé chi san phdm dinh dudng & dang 16ng, dang dac ubng dugc
ngay, va dung dich dinh dudng dugc lam bang cach hoan nguyén bot dinh dudng dugc

mo ta trong phan md ta nay trudce khi st dung.

Thuat nglt “bdt dinh dudng” nhu duge st dung trong phan mé ta nay, trir khi
dwoc chi dinh khéc, dé chi san phdm dinh dudng & dang dé chay hodc d& muc c6 thé
dugc hoan nguyén bang nudc hodc dung dich chira nude khac trudce khi tiéu thy va bao

gdm ca bot dugc sdy phun va duoc tron kho/dugce phdi tron kh.

Thuét ngit “chit dinh dudng dang ban rin” nhu duge st dung trong phin mo ta
nay, trr khi dugc chi dinh khac, dé chi san phdm dinh dudng trung gian vé céc tinh
chat, nhu do cimg, giita chit rin va chit 1ong. Mot s6 vi du vé chét ban rin bao gbm

putding, gelatin, va bot nhao.

Thuat ngir “chét dinh dudng dang ban 16ng” nhu duoc st dung trong phin mb
ta nay, trir khi dugc chi dinh khac, dé chi san phdm dinh dudng trung gian vé céc tinh
chat, nhu tinh chét chay, gitta chét 16ng va chét rin. Mot s6 vi du v& chit ban long vi

du bao gdm kem x6p va gel 1ong.

Thuét ngit “nhii nhi” nhu dugc str dung trong phan md ta ndy, trir khi dugce chi
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dinh khac, d& chi tré 12 théng hodc bé hon. Thuat ngit “nhii nhi nhil nhi sinh thiéu
thang” nhu dugc st dung trong phin mb ta nay, dé chi tré dugc sinh trude 36 tuan thai
ky.

Thuét ngit “tré méi biét di” nhu duoc st dung trong phin mo ta ndy, trir khi

dwoc chi dinh khac, dé chi tré 16n hon mét tubi dén ba tudi.

Thuét ngt “tré em” nhu duoc st dung trong phan mo ta ndy, trir khi duoc chi

dinh khéc, dé chi tré 16n hon ba tudi dén 12 tudi.

Thuat nglt “so sinh” nhu duoc st dung trong phan mo ta nay, trir khi duge chi

dinh khac, d€ chi tré tir lic sinh dén bon tuan tudi.

Céc thuat ngit “sita cong thirc dung cho nhil nhi” hodc “sita cong thirc tbng hop
dung cho nhii nhi” nhu dugc sir dung trong phin md ta nady, trr khi duge chi dinh
khéc, dugc sir dung thay ddi 1An nhau va dé chi chat thay thé hodc chét thé cho sita me
dang 16ng, dang ban 16ng, dang rdn va dang ban ran thich hop dé st dung chonhii nhi.
Stra cong thirc tbng hop chira c4c thanh phan c6 ngudn gdc ban tinh ché hodc tinh ché.
Nhu dugc st dung trong phin mo ta ndy, trtr khi dwoc chi dinh khac, cac thuft ngi
“ban tinh ché” hodc “tinh ché” dé chi nguyén liéu da duoc chudn bi bing cach tinh ché
nguyén liéu tu nhién hodc béng cach tong hop. Céc thuat ngit “sita cong thirc ding cho

nhil nhi” hodc “sira cong thirc tong hop dung cho nhii nhi” khong bao gdm sira me.

Thuét nglt “stta cong thuc tbng hop dung cho tré” nhu duge st dung trong phan
mo ta ndy, trir khi dugce chi dinh khac, dé chi chat thay thé hoac chét thé cho stta me
dang long, dang ban 16ng, dang rén, va dang béan rén thich hop dé st dung cho nhil nhi
hozic tré méi biét di dén 36 thang (3 tudi). Sira cong thire tdng hop chitra cac thanh
phén ¢6 ngudn gbc bén tinh ché hogc tinh ché. Nhu duoc sit dung trong phan mo ta
ndy, trir khi duge chi dinh khéc, cac thudt ngit “béan tinh ché” hoidc “tinh ché” dé chi
nguyén li€u da dugc chudn bi bang cach tinh ché nguyén liéu tu nhién hodc bang cach
tong hop. Thuat ngt “sita cong thirc dinh dudng tbng hop dung cho tré” khong bao
gém stta me.

Thudt nglt “stta cong thirc tdng hop ding cho tré em” nhu dugc str dung trong
phin m ta nay, trir khi dugc chi dinh khac, dé chi chét thay thé hodic chét thé cho sira
me dang long, dang ban 16ng, dang rén, va dang ban ran thich hop dé st dung & tré em

dén 12 tudi. Stra cong thire tong hop chira cac thanh phén ¢c6 ngudn gdc ban tinh ché
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hoéc tinh ché. Nhu dugc st dung trong phe‘in mo ta nay, trir khi duogc chi dinh khéc,
céc thut ngit “ban tinh ché” hodc “tinh ché” dé chi nguyén liéu da dugc didu ché bang
cach tinh ché nguyén liéu tw nhién hogc bang cach tong hop. Thuat ngit “sita cong thire

dinh dudng tong hop ding cho tré em” khdng bao gbm sita me.

Thuit ngit “sita cong thic ding cho nhil nhi sinh thiéu thang” nhu dugc st
dung trong phin mo ta nay, trr khi duoc chi dinh khéc, dé chi san phim dinh dudng
dang 16ng va dang ran thich hop dé str dung & nhii nhi sinh thiéu thang.

Thuat ngir “thudc bd trong sita me¢” nhu duge st dung trong phin mé ta ndy, trlr
khi dwoc chi dinh khac, @ chi cdc san pham dinh dudng dang léng va dang ran thich
hop dé tron véi sita me hodc sita cong thirc dung cho nhii nhi sinh thiéu thang hodc sita

céng thirc dung cho nhil nhi d8 st dung & nhii nhi sinh thiéu thang hoic sinh du thang.

Thuét ngit “khdng c6 virut” hodc “khong virut” nhu dugc st dung trong phéan
mo ta nay lién quan dén viéc giy ra sy tao ra xytokin c6 ngudn gdc tlr bach ciu don
nhan, trir khi duoc chi dinh khéc, dé chi c4 thé (vi dy, nhii nhi) khong c¢6 virut hodc ¢6
virut véi lugng nho hon lugng can dé gy ra dap tmg mién dich; nghia 13, luong nho
hon luong can cho phan ng mién dich ty nhién cua co thé dé lam tang qua trinh tao ra

xytokin va cac nhan to mién dich khéc.

Céc thuat ngit “bénh viém” hodc “tinh trang viém” nhu dugc st dung trong
phén mo ta nay, trir khi dugc chi dinh khac, dé chi bénh, rdi loan, hodc tinh trang bét
ky duogc dic trung boi ching viém. Thuét ngit “bénh viém do lay nhiém” nhu dugc su
dung trong phin mo ta ndy, trir khi duge chi dinh khac, dé chi bénh viém lién quan

hodc bi gy ra boi su 1y nhiém vi sinh vat, bao gém sy 1y nhiém virut va vi khuan,

Céc thuat ngir “d& bi mic” va “c6 nguy co” nhu dugc sir dung trong phan md ta
nay, trir khi duge chi dinh khac, nghia 1a ¢6 stic d& khdng nhé dbi vdi tinh trang hogc
bénh nhét dinh, k& ca bi anh huéng di truyén, c6 lich st gia dinh, va/hodc c6 triéu

chirng cta tinh trang hodc bénh.

Cac thuat nglr “viéc diéu bién” hodc “su diéu bién” hodc “diéu bi€n” nhu dugc
st dung trong phan mo ta nay, trir khi duge chi dinh khac, d¢ chi sy dich chuyén dich

cua dic tinh dugc lya chon.

Céc thuat ngit “su sinh trudng cta virut” hodc “su sinh trudng cua vi khuan”
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nhu dugc st dung trong phén mo ta nay, trr khi dugc chi dinh khéc, dé chi su tao ra,

su tang sinh, hodc sy sao chép cuia virut hoac vi khuan.

T4t ca céc ty 18 phan trim, cic phan va ty 1 nhur dugc sir dung trong phan mb ta
nay, la khoi luong cua toan bd ché phém, trir khi duoc chi dinh khac. T4t ca cac khoi
lugng nhu vay, khi ching 1a c4c thanh phén duoc liét k&, dua vao murc hoat dong va, vi
vay, khéng bao gdm dung moi hodc san pham phy c6 thé c6 trong cac nguyén liéu c6

san trén thi truomg, trir khi duoc chi dinh khéac.

Céc khoang bang s nhu duogc st dung trong phan mo ta nay dugc du dinh aé
bao gdm mdi sb va tip con cila cac s6 niam trong khoang nay, du cho duge bdc 19 cu
thé hoic khong. Hon nita, cac khoang bing sb nay can duoc hiéu 12 nham hd trg cho
céc diém yéu ciu bao hd dé cap dén sd hodc tap con bét ky ctia cac sb nim trong
khoang nay. Vi dy, viéc boc 10 tur 1 dén 10 cin dugc hiéu 1a sy hd trg cho khoang br?mg
tir2 dén 8, tir 3 d@én 7, tir 5 dén 6, tir 1 dén 9, tir 3,6 dén 4.6, tir 3,5 dén 9.9, va tuong

tu.

T4t ca cac vién dan dén dic tinh hodc giéi han don 1é cua sang ché can bao gom
nhiéu dic tinh hodc giGi han twong Gng, va nguoc lai, trir khi duge chi dinh khac hodc

c6 nghia rd rang trai nguoc véi van canh trong d6 viée vién dan dugc thuc hién.

T4t ca cac su két hop cta phuong phap hodc cac bude quy trinh nhu dugc st
dung trong phﬁn mo ta ndy co thé dugc thuc hién theo thir tu bét ky, trir khi dugc chi
dinh khac hodc ¢6 nghia rd rang trai ngugc véi ngit canh trong do sy két hop da vién

dan dugc thuc hién

Ché phim dinh dudng va phuong phép c6 thé gdm, bao gdm, hodc chu yéu bao
gdm céc thanh phan thiét yéu cta ché phim va phuong phép nhu dugc md ta trong
phin mé ta ndy, ciing nhu thanh phén b6 sung hodc tlry ¥ bét ky duoc mo ta trong phén
mo ta ndy hodc theo cach khac 1a hitu dung trong cac ung dung cia san phidm dinh

dudng.
Dang san phdm

Ché phdm dinh dudng theo sang ché c6 thé dugc phdi ché va duge st dung &
dang san phdm st dung qua dwong miéng thich hop da biét hodc chua biét bat ky.

Dang san phém dang ran, dang 1éng, dang ban rdn, va dang ban 1dng, hoic dang bot
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bét ky, ké ca cac hdn hop hodc céc bién thé cua ching, thich hop dé sir dung trong
phin mo ta nay, mién 1a céc dang nhu vy cho phép phén phat cac thanh phan thiét yéu
nhu cling dugc xac dinh trong phin mé ta nay qua duong miéng mot cach an toan va

¢6 hi€u qua cho cé the.

Ché phim dinh dudng theo sang ché chira mot hodc nhiéu HMO nhu dugc mo
t4 trong phin md ta nay. Ché phim nay c6 thé chta mot hodc nhidu HMO riéng ré
hodc két hop v6i cac nhén td ting cuong mién dich khéc bao gdm, nhung khong bi
gi6i han, trong axit da chua no mach dai (LCPUFA), nucleotit, va chét chdng oxy héa,

nhu carotenoit va vitamin, nhu dugc dé cap dudi day.

Ché phdm dinh dudng c6 thé & dang san phim bt ky chira cdc thanh phan dugc
mo ta trong phin md ta ndy, va né an toan va c6 hiéu qua cho viéc sir dung qua dudng
miéng. Ché phdm dinh dudng c6 thé dugc phbi ché dé chi chita cac thanh phan dugc
mo ta trong phan md ta ndy, hodc c6 thé dugc cai bién bang cac thanh phén tuy ¥ aé

tao ra nhiéu dang san pham khac nhau.

Ché phim dinh dudng theo sing ché can duoc phdi ché thanh dang san phim
thue ché, duge hiu trong phdn md ta ndy nhu cac phuwong an cta n6 chira cac thanh
phén theo sang ché & dang san phim ma sau d6 né chira it nhat mot chét trong s6 chit
béo, protein, va hydrat cacbon, va tdt hon 1a cling chtra vitamin, chét khoang, hoac td
hop cua chung. Ché phadm dinh dudng s& chua it nhit HMO, khi can két hop véi it
nhét mot chét trong s6 protein, chét béo, vitamin, va chit khoang, dé tao ra ché pham

dinh dudng.

Ché phim dinh dudng 6 thé dugc phdi ché voi di loai va lugng chat dinh
dudng dé tao ra ngudn dinh dudng duy nhét, chu yéu, hoic bd sung, hoic dé tao ra san
phdm dinh dudng chuyén dung dé sir dung & céc cd thé bi dau dém bdi bénh hodc tinh

trang cu thé hodc vai loi ich dinh dudng dich nhu duge mé ta dudi day.

Céc vi du cu thé khong gidi han vé dang san pham thich hop dé sir dung cho
ché phdm chira HMO nhu duge bdc 10 trong phin m6 ta nay bao gbm, vi du, chét bd
sung thuc ché dang 16ng va dang bot, thudc bd trong stta me dang long va dang bdt,
sfta cong thirc dung cho nhii nhi sinh thiéu thang dang 16ng va dang bot, sira cong thirc
dung cho nhii nhi dang 16ng va dang bot, sira cong thirc co s¢ va béan co s¢ dang long

va dang bét, sita cong thire dung cho tré dang long va dang bot, sita cong thire dung
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cho tré méi biét di dang long va dang bot, va sita cong thirc tuong tu dang léng va

dang bot thich hop dé sir dung cho nhii nhi va tré em.
Dung dich dinh dudng

Dung dich dinh dudng bao gdm ca dung dich dinh dudng dac 13n ubng dugc
ngay. Pién hinh nhét 13, dung dich dinh dudng nay duoc phdi ché thanh huyén phu

hodc nhii tvong, mic du cac dang 1ong khéc cling nam trong pham vi cta sang che.

Nhii twong dinh dudng thich hgp dé& st dung c6 thé 1a nhil twong nude chira
protein, chéit béo, va hydrat cacbon. Nhil twong nay thuong 13 dung dich dé chay hoic
d& udng & nhiét do tir khoang 1°C dén khoang 25°C va thuong & dang déu trong nudc,
nuée trong dau, hodc nhii twong nudc phic hop, mic du dién hinh nhét 12 nhil twong

nhu vay ¢ dang nhil tuong dau trong nudc c6 pha nudc lién tuc va pha déu gian doan.

Nhii twong dinh dudng c6 thé va thuong 13 6n dinh trong bao quéan. Nhil tuong
dinh dudng thudong chura dén khoang 95% khéi lugng nuéc, ké ca tir khoang 50% dén
khoang 95%, ciing ké c4 tir khoang 60% dén khoang 90%, va ciing ké cé tir khoang
70% dén khoang 85%, nudc trén khdi lugng nhil twong dinh dudng. Nhil tvong dinh
dudng c6 thé c6 nhiéu loai ty trong san pham, nhung thuong nhét 1 c6 ty trong 16n
hon khoang 1,03 g/ml, ké ca 16n hon khoang 1,04 g/ml, ké ca 16n hon khoang 1,055
g/ml, ké ca tlr khoang 1,06 g/ml dén khoang 1,12 g/ml, va cling ké ca tir khoang 1,085
g/ml dén khoang 1,10 g/ml.

Nhii tuong dinh dudng co thé c6 ty trong calo dugc thiét ké theo nhu cu dinh
dudng cua ngudi st dung cudi cung, mic di trong hau hét cac truong hop nhil twong
thuong chira it nhit 19 kcal/fl oz (660 kcal/l), thuong hon la tir khoang 20 keal/fl oz
(675-680 kcal/l) dén khoang 25 kcal/fl oz (820 kcal/l), thdm chi thuong hon la tir
khoang 20 kcal/fl oz (675-680 kcal/l) dén khoang 24 kcal/fl oz (800-810 kcal/l).
Thuong thi, sita cong thirc chira 22-24 keal/fl oz thuong duge st dung hon & nhi nhi
sinh thiéu thang hoic tré sinh thiéu cn, va sita cong thirc chira 20-21 kcal/fl oz (675-
680 dén 700 kcal/l) thuong duoc st dung hon & nhil nhi sinh du thang. Theo mdt sd
phuong an, nhii twong cd thé c6 ty trong calo bang tir khoang 50-100 kcal/l dén
khoang 660 kcal/l, ké ca tir khoang 150 kcal/l dén khoang 500 kcal/l. Theo mot sd
phuong an cu thé, nhii twong c6 thé c6 ty trong calo bﬁng 25, hodc 50, hodc 75, hodc
100 keal/l.
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Nhil twong dinh dudng c6 thé c6 do pH ndm trong khoang tr khoang 3,5 dén
khoang 8, nhung c6 1¢i nhét 12 nim trong khoang tir khoang 4,5 dén khoang 7,5, ké ca
tir khoang 5,5 dén khoang 7,3, ké catu khoang 6,2 dén khoang 7,2,

Mic du luong st dung cia nhil tvong dinh dudng c6 thé khac nhau tiy thudc
vao nhidu bién sd, lugng sir dung tiéu biéu thuong bing it nhit khoang 1 ml, hogc
tham chi it nhat khoang 2 ml, hodc tham chi it nhét khoang 5 ml, ho#c thdm chi it nhét
khoang 10 ml, hodc tham chi it nhit khoang 25 ml, ké ca nam trong khoang tir khoang
1 ml dén khoang 300 ml, k& ca tir khoang 4 ml dén khoang 250 ml, va ké ca tir khoang
10 ml dén khoang 240 ml.

Chét dinh dudng dang rén

Chét dinh dudng dang rin c6 thé ¢ dang ran bat ky nhung thuong & dang ché
phém dang hat dé chay hoic gén nhu dé chay, hodc it nhét 13 ché phém dang hat. Dang
san pham cla chit dinh dudng dang ran dic biét thich hop bao gdm ché phém dang bot
dugc sy phun, duoc két tu va/hoic dugc phéi tron kho. Ché phém nay cé thé d& muc
va d& dong bang thia hodc dung cu khac tuong tu, va c6 thé d& dang duoc hoan nguyén
khi nguoi st dung mubdn béng dung dich nudc thich hop, thuong 1a nudc, dé tao ra ché
phadm dinh dudng dé st dung qua duong miéng hodc qua rudt ngay. Trong nglt canh
nay, su sir dung “ngay” thuong c6 nghia la trong khoang 48 gio, thuong nhét 13 trong
khoang 24 gid, tot hon 1a ngay sau khi hoan nguyén.

Bot dinh dudng c6 thé dugc hoan nguyén bang nude trude khi st dung theo ty
trong calo dugc thiét ké theo nhu cu dinh dudng cia ngudi sit dung cudi cing, mic
du trong hau hét cac truong hop bot duge hoan nguyén bing nudc dé tao ra ché phdm
chtra it nhét 19 keal/fl oz (660 kcal/l), thuong hon 12 tir khoang 20 kcal/fl oz (675-680
kcal/l) dén khoang 25 kcal/fl oz (820 kcal/l), thdm chi thuong hon 1a tir khoang 20
keal/fl oz (675-680 kcal/l) dén khoang 24 kcal/fl oz (800-810 kcal/l). Thuong thi, sita
cong thirc chira 22-24 keal/fl oz thuong duge st dung hon ¢ nhil nhi sinh thiéu thang
hodc sinh thiéu can, va sita cong thire chira 20-21 keal/fl oz (675-680 dén 700 kcal/l)
thuong dugce st dung hon & nhil nhi sinh du thang. Theo mot s6 phuong 4n, bdt dugce
hoan nguyén co thé ¢c6 ty trong calo bang tir khoang 50-100 kcal/l dén khoang 660
keal/l, ké ca tir khoang 150 kcal/l dén khoang 500 kcal/l. Theo mot s phuong 4n cu
thé, nhii twong c6 thé co ty trong calo béng 25, ho#c 50, hodc 75, hodc 100 kcal/l.
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Oligosacarit trong stta m¢ (HMO)

Ché phidm dinh dudng theo sang ché chua it nhit mot HMO, va theo nhiéu
phuong 4n, t& hop ciia hai hodc nhiéu HMO. Oligosacarit 1 mdt trong cac thanh phén
chinh cla sita me, ma chira trung binh 10 gam trén lit oligosacarit trung hoa va 1 gam
trén lit oligosacarit axit. Ché phim oligosacarit trong sita me rat phirc tap va nhidu hon

200 c4u tric giéng oligosacarit khac nhau da dugc biét.

HMO c¢6 thé c6 trong ché phdm dinh dudng riéng &, hodc theo mot s6 phuong
an, két hop voi cac nhan t6 ting cudng mién dich khac (vi du, LCPUFA, chét chdng
oxy héa, nucleotit, v.v.) nhu dugc mo ta trong phan md ta nay. HMO hoic cac HMO
c6 thé duoc phéan 14p hodc duogc lam gidu tir (c4c) sita dugc tiét ra tir dong vat c6 va
bao gém, nhung khong bi gidi han &: ngudi, bo, clru, lon, hodc dé. HMO ciing ¢6 thé
duoc tao ra nho su 1én men vi sinh vat, qui trinh enzym, tdng hop héa hoc, hoic td hop

ctua chung.

HMO thich hop d st dung lam ché phim dinh dudng co thé bao gdm
oligosacarit axit, oligosacarit trung hoa, oligosacarit dugc n-axetylglucosyl hoa, va cac
tidn chdt HMO. C4c vi du cu thé khong bi giéi han v& HMO c6 thé c6 riéng 1é hogic két
hop trong cac ché phadm theo sang ché bao gbm: axit sialic (nghia 13, axit sialic tu do,
axit sialic lién két véi chit béo, axit sialic lién két véi protein); D-glucoza (Glc); D-
galactoza (Gal); N-axetylglucosamin (GlcNAc); L-fucoza (L-Fuc); D-fucoza (D-Fuc);
fucosyl oligosacarit (nghia 1a, Lacto-N-fucopentaoza I; Lacto-N-fucopentaoza II; 2°-
Fucosyllactoza; 3’-Fucosyllactoza; Lacto-N-fucopentaoza III; Lacto-N-difucohexaoza
I; va Lactodifucotetraoza); oligosacarit chua dugc fucosyl hoa, chua dugc sialyl hoa
(nghia 13, Lacto-N-tetraoza va Lacto-N-neotetraoza); sialyl oligosacarit (nghia 1a, 3’-
Sialyl-3-fucosyllactoza; Disialomonofucosyllacto-N-neohexaoza; Monofucosylmono
sialyllacto-N-octaoza (sialyl Lea); Sialyllacto-N-fucohexaoza II; Disialyllacto-N-
fucopentaoza II; Monofucosyldisialyllacto-N-tetraoza); va sialyl fucosyl oligosacarit
(nghia 13, 2’-Sialyllactoza; 2-Sialyllactosamin; 3’-Sialyllactoza; 3’-Sialyllactosamin;
6’-Sialyllactoza; 6°-Sialyllactosamin; Sialyllacto-N-neotetraoza c; Monosialyllacto-N-
hexaoza; Disialyllacto-N-hexaoza I; Monosialyllacto-N-neohexaoza I; Monosialyllac
to-N-neohexaoza II; Pisialyllacto-N-neohexaoza; Disialyllacto-N-tetraoza; Disialyllac
to-N-hexaoza II; Sialyllacto-N-tetraoza a; Disialyllacto-N-hexaoza I; va Sialyllacto-N-

tetraoza b). Cac bién thé hitu dung trong d6 glucoza (Glc & dau khtr duge dugc thay
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thé bai N-axetylglucosamin (vi du, 2'-fucosyl-N-axetylglucosamin (2'-FLNac) 1a bién
thé nhu vay déi véi 2'-fucosyllactoza). Cac HMO nay dugc md ta ddy da hon trong
don sang ché M¥ s6 2009/0098240, duoc két hop trong phin mb ta nay bang cach vién
dan toan bo ndi dung ctia chiing. Céc vi du thich hop khac v& HMO c6 thé c6 trong cac
ché phim theo sang ché bao gdm lacto-N-fucopentaoza V, lacto-N-hexaoza, para-
lacto-N-hexaoza, lacto-N-neohexaoza, para-lacto-N-neohexaoza, monofucosyllacto-N-
hexaoza II, ddng phan lacto-N-hexaoza chua duge fucosyl héa (1), ddngphan lacto-N-
hexaoza chua dugc fucosyl hoa (3), déng phan lacto-N-hexaoza chua dugc fucosyl
hoa (2), difucosyl-para-lacto-N-neohexaoza, difucosyl-para-lacto-N-hexaoza, difuco
syllacto-N-hexaoza, lacto-N-neoocataoza, para-lacto-N-octanoza, iso-lacto-N-octaoza,
lacto-N-octaoza, monofucosyllacto-neoocataoza, monofucosyllacto-N-ocataoza,
difucosyllacto-N-octaoza I, difucosyllacto-N-octaoza II, difucosyllacto-N-neoocataoza
II, difucosyllacto-N-neoocataoza I, lacto-N-decaoza, trifucosyllacto-N-neooctaoza,
trifucosyllacto-N-octaoza, trifucosyl-iso-lacto-N-octaoza, lacto-N-difuco-hexaoza II,
sialyl-lacto-N-tetraoza a, sialyl-lacto-N-tetraoza b, sialyl-lacto-N-tetraoza c, sialyl-
fucosyl-lacto-N-tetraoza I, sialyl-fucosyl-lacto-N-tetraoza II, va disialyl-lacto-N-
tetraoza, va t& hop cta chung. Ché phim dinh dudng thich hgp dic biét chira it nhét
mét trong s6 cac HMO hoic céc tién chat HMO sau: axit sialic (SA); 3’-Sialyllactoza
(3°SL); 6’-Sialyllactoza (6’SL); 2’-Fucosyllactoza (2°FL); 3’-Fucosyllactoza (3’FL);
Lacto-N-tetraoza va Lacto-N-neotetraoza (LNnT), va cu thé 1a, to hop cta 6’SL va
3°SL; td hop cua 3°FL va SA; td hop cta 2°FL va 3’FL; td hop cta 2°FL, 3°SL, va
6°SL; td hop ctia 3°SL, 3°FL, va LNnT; va t hop cua 6°SL, 2°FL, va LNnT.

Céc td hop dugce léy lam vi du khac bao gém: SA, 3’SL, 6’SL, 3’FL, 2°FL, va
LNnT; 3°SL, 6°SL, 3°FL, 2°FL, va LNnT; SA, 6’SL, 3°FL, 2°FL, va LNnT; SA, 3’SL,
3°FL, 2°FL, va LNnT; SA, 3°SL, 6’SL, 2°FL, va LNnT; SA, 3’SL, 6’SL, 3’FL, va
LNnT; SA, 3’SL, 6°SL, 3°FL, va 2°FL; SA va 3’SL; SA va 6’SL; SA va 2°FL; SA va
LNnT; SA, 3°SL, va 6°SL; SA, 3’SL va 3°’FL; SA, 3°SL va 2°FL; SA, 3’SL va LNnT;
SA, 6’SL va 3°FL; SA, 6’SL, va 2°FL; SA, 6’SL, va LNnT; SA, 3°FL, va 2°FL; SA,
3°FL, va LNnT; SA, 2°FL, va LNnT; SA, 3’SL, 6’SL, va 3’FL; SA, 3’SL, 6’SL va
2°FL; SA, 3’SL, 6’SL, va LNnT; SA, 3°SL, 3°FL, va 2°FL; SA, 3’SL, 3°FL, va LNnT;
SA, 3°SL, 2°FL, va LNnT; SA, 6’SL, 3°FL, va 2°FL; SA, 6°SL, 2°FL, va LNnT; SA,
6°SL, 3°FL, va LNnT; SA, 3°FL, 2’FL, va LNnT; SA, 6’SL, 2’FL, va LNnT; SA,
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3’SL, 3°FL, 2°FL, va LNnT; SA, 6°SL, 3°FL, 2°FL, va LNnT; SA, 3°SL, 6’SL, 3’FL,
va LNnT; SA, 3’SL, 3°FL, 2°FL, va LNnT; SA, 3’SL, 6’SL, 2°FL, va LNnT; 3’SL,
6°SL, 3°FL, va 2°FL; 3°SL, 6’SL, 2°FL, va LNnT; 3’SL, 3°FL, 2°FL, va LNnT; 3’SL,
6’SL, 3°FL, va LNnT; 3’SL, 6°SL, va 3’°FL; 3’SL, 3°FL, va 2°FL; 3°SL, 2°FL, va
LNnT; 3°SL, 6’SL, va 2°FL; 3°SL, 6’SL, va LNnT; 3’SL va 3°FL; 3’SL va 2°FL; 3’SL
va LNnT; 6°SL va 3°FL; 6’SL va 2°FL; 6’SL va LNnT; 6’SL, 3’FL, va LNnT; 6’SL,
3°FL, 2°FL, va LNnT; 3°FL, 2°FL, va LNnT; 3°FL va LNnT; va 2°’FL va LNnT.

HMO c¢6 trong ché phdm dinh dudng véi tdng lwong HMO trong ché phdm (mg
HMO trén ml ché phim) bing it nhit khoang 0,001 mg/ml, ké ca it nhét khoang 0,01
mg/ml, ké ca tir khoang 0,001 mg/ml dén khoang 20 mg/ml, ké ca tir khoang 0,01
mg/ml dén khoang 20 mg/ml, ké cé tir khoang 0,01 mg/ml dén khoang 10 mg/ml, ké ca
tir khoang 0,01 mg/ml dén khoang 5 mg/ml, ké ca tir khoang 0,001 mg/ml dén khoang
1 mg/ml, ké ca tir khoang 0,01 mg/ml dén khoang 1 mg/ml, ké ca tir khoang 0,001
mg/ml dén khoang 0,23 mg/ml, ké ca tir khoang 0,01 mg/ml dén khoang 0,23 mg/ml
toan bd HMO trong ché phdm dinh dudng. Thuong thi, lugng HMO trong ché phdm
dinh dudng s& tuy thudc vao HMO hodc cac HMO dic hiéu va céc lugng thanh phﬁn
khac trong ché pham dinh dudng.

Theo mdt phwong an cu thé, khi san phidm dinh dudng 1a bt dinh dudng, tdng
ndng d6 HMO trong bot dinh dudng bang tir khoang 0,0005% dén khoang 5%, ké ca
tir khoang 0,01% dén khoang 1% (khdi lugng bt dinh dudng).

Theo phuong 4n cu thé khac, khi san pham dinh dudng 1 dung dich dinh dudng
ubng dugc ngay, tong néng d6 HMO trong dung dich dinh dudng ubng dugc ngay
bing tir khoang 0,0001% dén khodng 0,50%, ké ca tir khoang 0,001% dén khoang
0,15%, ké ca tir khoang 0,01% dén khoang 0,10%, va con ké ca tir khoang 0,01% dén
khoang 0,03% (khéi lugng dung dich dinh dudng udng dugc ngay).

Theo phuong an cu thé khac, khi san phim dinh dudng 1& dung dich dinh dudng
dic, tdng ndng do HIMO trong dung dich dinh dudng dic bing tir khoang 0,0002% dén
khoang 0,60%, ké ca tir khoang 0,002% dén khodng 0,30%, ké ca tir khoang 0,02%
dén khoang 0,20%, va con k& ca tir khoang 0,02% dén khoang 0,06% (khoi lwong
dung dich dinh dudng dic).

Theo mdt phuong an cu thé, ché phdm dinh dudng bao gbm oligosacarit trung

-16-



31231

hoa cla sita me v6i lwong bing tir khoang 0,001 mg/ml dén khoang 20 mg/ml, ké ca tir
0,01 mg/ml dén khoang 20 mg/ml, ké ca tir khoang 0,001 mg/ml dén nhé hon 2
mg/ml, va ké ca tir khoang 0,01 mg/ml dén nhé hon 2 mg/ml.

Theo mdt s6 phuong an, HMO dugc st dung két hop dé tao ra hidu qua ting
cudng mién dich mong muén. Vi du, theo mot phwong 4n, ché phém dinh dudng chra
6°SL két hop v6i 3°SL véi tong lugng HMO bang tir khoang 0,001 mg/ml dén khoang
20 mg/ml, ké ca tir khoang 0,01 mg/ml dén khoang 20 mg/ml, ké ca tir khoang 0,001
mg/ml dén khoang 0,23 mg/ml, ké ca tir khoang 0,01 mg/ml dén khoang 0,23 mg/ml,
ké ca tir khoang 0,001 mg/ml d¢én nhoé hon 0,15 mg/ml, va ké ca tir khoang 0,01 mg/ml
dén nhé hon 0,15 mg/ml ché phdm dinh dudng. Theo phuong 4n khac, ché pham dinh
dudng chira 6’SL két hop vé6i 3°SL véi tong lugng HMO bang tir khoang 0,001 mg/ml
dén khoang 20 mg/ml, ké ca tir khoang 0,01 mg/ml dén khoang 20 mg/ml va ké ca 1én
hon 0,65 mg/ml dén khoang 20 mg/ml. Theo phuong én khac, ché pham dinh dudng
chtra 3°SL va 6°SL véi ty 1& khéi luong bing tir khoang 1:20 dén khoang 20:1, ké cé tix
khoéng 1:10 dén khoang 10:1, va ké cé tir khoang 1:2 dén khoang 2:1.

Theo mot phuong 4n cu thé, ché phdm dinh dudng chtra 6°SL, riéng ré& hodc két
hop v6i cac HMO khéc, véi luong bing tir khoang 0,001 mg/ml dén khoang 20 mg/ml,
k& ca tir khoang 0,01 mg/ml dén khoang 20 mg/ml, ké c tir khoang 0,001 mg/ml dén-
nhé hon 0,25 mg/ml, ké ca tur khoang 0,01 mg/ml dén nh6 hon 0,25 mg/ml, ké ca tur
16n hon 0,4 mg/ml dén khoang 20 mg/ml, va ké ca tir khoang 0,1 mg/ml dén khoang
0,5 mg/ml.

Theo mot phwong &n, khi ché phim dinh dudng chta 6°SL, tdng luong HMO
trong ché phdm dinh dudng chta it nhit khoang 88% (tdng khdi lugng HMO) 6°SL,
ké ca tir khoang 88% (tdng khéi lwgng HMO) dén khoang 96% (téng khéi lugng
HMO), k& ca tir khoang 88% (tdng khdi lwgng HMO) dén khoang 100% (tong khdi
luong HMO), va ké ca khoang 100% (tong khéi lugng HMO) 6°SL.

Theo phuong an khéc, ché phadm dinh dudng chira 3°SL, riéng 1& hodc két hop
v6i cac HMO khac, v6i lugng bang tir khoang 0,001 mg/ml dén khoang 20 mg/ml, ké
c4 tir khoang 0,01 mg/ml dén khoang 20 mg/ml, ké ca tir khoang 0,001 mg/ml dén nho
hon 0,15 mg/ml, ké ca tur khoang 0,01 mg/ml dén nho hon 0,15 mg/ml, va ké ca tir 16n
hon 0,25 mg/ml dén khoang 20 mg/ml.
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Theo mot phuong 4n, khi ché phdm dinh dudng chira 3°SL, téng lugng HMO
trong ché phdm dinh dudng chua it nhét khoang 85% (tdng khéi lwgng HMO) 3°SL,
ké ca tir khoang 85% (tdng khéi lwong HMO) dén khoang 88% (tong khdi luong
HMO), ké ca tir khoang 85% (téng khéi lwgng HMO) dén khoang 100% (tong khdi
lugng HMO), va ké ca khoang 100% (téng khdi lugng HMO) 3°SL.

Theo mdt phuong 4n cu thé, ché pham dinh dudng chtta LNnT, riéng r& hodc
két hop vé6i cac HMO khac, voi lugng bang tir khoang 0,001 mg/ml dén khoang 20
mg/ml, ké ca tir khoang 0,01 mg/ml dén khoang 20 mg/ml, ké ca tir khoang 0,001
mg/ml dén nho hon 0,2 mg/ml, ké ca tir khoang 0,0l mg/ml dén nho hon 0,2 mg/ml,
va ké ca tir 16n hon 0,32 mg/ml dén khoang 20 mg/ml.

Theo phuong 4n cu thé khac, ché phdm dinh dudng chira 3°FL, riéng r& hodc
két hop vé6i cac HMO khac, v6i lugng bing tir khoang 0,001 mg/ml dén khoang 20
mg/ml, k& ca tir khoang 0,01 mg/ml dén khoang 20 mg/ml, ké ca tir khoang 0,001
mg/ml dén nhé hon 1 mg/ml, ké ca tir khoang 0,01 mg/ml dén nho hon 1 mg/ml, va ké
c& tr 16n hon 1,7 mg/ml d&én khoang 20 mg/ml.

Theo mot phuong 4n cu thé, ché phdm dinh dudng chira 3°FL két hop véi SA
v6i tong luong MO béng tir khoang 0,001 mg/ml dén khoang 20 mg/ml, ké ca tir
khoang 0,01 mg/ml dén khoang 20 mg/ml. Theo mdt phurong an, ché phim dinh dudng
chtta 3°FL v6i luong bang tir khoang 0,001 mg/ml dén nho hon 1 mg/ml, ké ca tir 0,01
mg/ml dén nhé hon 1 mg/ml va SA véi lugng bang khoang 1 mg/ml.

Theo phuong an khéc, ché phdm dinh dudng chira 2°FL, riéng r& hodc két hop
vé6i cac HMO khac, vi luong bang tir khoang 0,001 mg/ml dén khoang 20 mg/ml, ké
c& tir khoang 0,01 mg/ml d&én khoang 20 mg/ml, ké ca tir khoang 0,001 mg/ml dén nho
hon 2 mg/ml, ké ca tir khoang 0,01 mg/ml dén nho hon 2 mg/ml, ké ca tir khodng
0,001 mg/ml dén khoing 1 mg/ml, va ké ca tir khoang 0,01 mg/ml dén khoang 1
mg/ml. Theo phuong 4n khic, ché phdm dinh dudng chira 2°FL, riéng 1& hodc két hop
v6i cac HMO khac, v6i lugng bang tir khoang 0,001 mg/ml dén khoang 20 mg/ml, ké
ca tir khoang 0,01 mg/ml dén khoang 20 mg/ml va ké ca 16n hon 2,5 mg/ml dén
khoang 20 mg/ml.

Theo mdt phuong an cu thé, ché phém dinh dudng chtra 2’FL két hop véi 3°FL
v6i tdng lwong HMO bang tir 0,001 mg/ml dén khoang 20 mg/ml, ké ca tir khoang
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0,01 mg/ml dén khoang 20 mg/ml.

Theo phuong én khéc nita, ché phdm dinh dudng chira hdn hop cua 6°SL, 2°FL,
va LNnT véi tdng luong HMO bang tir khoang 0,001 mg/ml dén khoang 20 mg/ml, ké
ca tir khoang 0,01 mg/ml dén khoang 20 mg/ml.

Axit béo da chua no mach dai (LCPUFA)

Ngoai HMO dugc mo ta & trén, san pham dinh dudng theo sang ché c6 thé chira
LCPUFA. LCPUFA c6 trong ché phidm dinh dudng dé tao ra su hd trg dinh dudng,
cling nhu dé giam 4p luc oxy hoéa va ting cudng sy sinh trudng va su phat trién chirc
ning cia nhom té bio mién dich biéu mé rudt va cé lién quan. Theo mot s6 phuong
an, ché phém dinh dudng chtra t6 hop clia mdt hodc nhidu HMO va mdt hodc nhiéu
LCPUFA sao cho ché phém tao ra loi ich ddng van cho nguoi st dung cudi cing, nhu
loi ich ddng van trong viéc didu bién phan mg mién dich khang virut va viéc giam
chirng viém. Theo mot s6 phuong 4n, HMO hoéc cac HMO duoc su dung két hop véi
LCPUFA dé tao ra tac dung hiép déng 1a HMO axit.

LCPUFA duogc léy lam vi du dé su dung lam ché phém dinh dudng chira, vi du,
®-3 LCPUFA vi ©-6 LCPUFA. LCPUFA dic hiéu bao gdm axit docosahexaenoic
(DHA), axit eicosapentaenoic (EPA), axit docosapentaenoic (DPA), axit arachidonic
(ARA), axit linoleic, axit linolenic (axit alpha linolenic) va axit gama-linolenic c6
ngudn gbe tir ngudn diu nhu du thuc vat, sinh vat phit du & bién, diu nim, va dau ca.
Theo mot phuong &n cu thé, LCPUFA c6 nguén géc tir dAu c4 nhu diu c4 moi, c4 hoi,
ca tréng, ca tuyét, c4 bon, ca ngu, hodc ¢4 trich. LCPUFA duoc uu tién dac biét dé su
dung 1am ché phdm dinh dudng c6 HMO bao gdm DHA, ARA, EPA, DPA, va t0 hop

cua chung.

Pé giam tic dung phu tiém tang cua lidu lwgng cao cia LCPUFA trong ché
phim dinh dudng, tét hon la ham lugng LCPUFA khong vuot qua 3% khdi lugng tong
ham lugng chét béo, ké ca thép hon 2% khéi lugng tdng ham lugng chét béo, va ké ca

thip hon 1% khéi luong tdng ham lugng chit béo trong ché phdm dinh dudng.

LCPUFA c¢6 thé dugc tao ra nhu axit béo ty do, & dang triglyxerit, & dang
diglyxerit, & dang monoglyxerit, & dang phospholipit, & dang dugc este hoa hodc nhu

hdn hop ctia mdt hodc nhidu dang & trén, tot hon 13 & dang triglyxerit.
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Pién hinh 13, ché phdm dinh dudng nhu dugc md ta trong phin md ta nay s&
chira tbng ndng do LCPUFA bing tir khoang 0,01 mM dén khoang 10 mM va ké ca tir
khoang 0,01 mM dén khoang 1 mM. Theo c4ch khéc, ché phim dinh dudng chtra tong
ndng dd LCPUFA bang tir khoang 0,001 g/l dén khoang 1 g/1.

Theo mot phuong 4n, ché phdm dinh dudng chira tdng axit béo -6 mach dai
v6i ndng dd bang tir khoang 100 dén khoang 425 mg/l hodc tir khoang 12 dén khoang
53 mg trén 100 kcal va/hodc con chira tdng axit béo -3 mach dai véi ndng d6 bang tir
khoang 40 dén khoang 185 mg/l hogc tr khoang 5 dén khoang 23 mg trén 100 kcal.
Theo mdt phuong an cu thé, ty 1¢ clia axit béo -6 mach dai so véi axit béo w-3 mach
dai trong ché phdm dinh dudng nim trong khoang tir khoang 2:1 dén khoang 3:1, tdt
hon 1a khoang 2,5:1.

Theo mot phuong an cu thé, ché phdm dinh dudng chira DHA v6i ndng do bang
tir khoang 0,025 mg/ml dén khoang 0,130 mg/ml hogc tir khoang 3 dén khoang 16 mg
trén 100 kcal. Theo phuong 4n khéc, ché pham dinh dudng chira ARA véi ndng dd
bang tir khoang 0,080 mg/ml dén khoang 0,250 mg/ml hogc tir khoang 10 dén khoang
31 mg trén 100 kcal. Theo phuong an khéc nita, ché phdm dinh dudng chira hdn hop
cia DHA va ARA sao cho ty 1€ cia DHA so voi ARA nim trong khoang tir khoang
1:4 dén khoang 1:2.

Chét chéng oxy héa

Ngoai ra, ché phdm dinh dudng c6 thé chira mot hodc nhidu chét chéng oxy hoa
két hop véi cac HMO (va ty y, cling véi LCPUFA va/hodc nucleotit) dé tao ra sy hd
trg dinh dudng, cling nhu dé giam ap luc oxy héa. Theo mot s6 phuong 4n, ché phim
dinh dudng chira hdn hgp cua HMO va chét chéng oxy héa sao cho ché phdm nay tao
ra loi ich ddng van cho ngudi st dung cubi cing, nhu lgi ich dbng van trong viéc didu
bién phan g mién dich khang virut va viéc giam ching viém. Theo mot sé phuong
an, HMO hodc cac HMO dugce su dung két hop véi carotenoit (va cu thé 1a lutein,
beta-caroten, zeaxanthin va/hodc lycopen) dé tao ra tac dung hiép dong.

Chét chéng oxy hoa bat ky thich hop dé str dung qua dudng miéng co thé dugc
dua vao dé st dung lam ché phém dinh dudng theo sang ché, bao gém, vi du, vitamin
A, vitamin E, vitamin C, retinol, tocopherol, va carotenoit, bao gém lutein, beta-

caroten, zeaxanthin, va lycopen, va td hop cta ching, chang han.
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Nhu d3 duoc luu ¥, chét chdng oxy héa dé st dung 1am ché phdm dinh dudng
c6 thé duoc st dung v6i cac HMO riéng r& hodc két hop v6i cac HMO va LCPUFA
va/hodc nucleotit. Theo mdt phuong 4n cu thé, chét chéng oxy hoa dé st dung lam ché
phdm dinh dudng bao gdm carotenoit, va cu thé 13, cac hdn hop cua carotenoit nhu
lutein, lycopen, zeaxanthin va/hodc beta-caroten. Ché pham dinh dudng chira céc tb
hop nay, nhu duge lua chon va dugce xac dinh trong ph'?m mo ta nay, co thé dugc st
dung d& diéu bién chiing viém va/hoiic mitc protein phan ung C & nhii nhi sinh thiéu

thang va sinh dd thang.

Thuong thi, t6t hon 1a ché phidm dinh dudng chua it nhit mot chit trong sd
lutein, lycopen, zeaxanthin, va beta-caroten dé tao ra téng luong carotenoit béng tr
khoang 0,001 pg/ml dén khoang 10 pg/ml. Cu thé hon, ché phdm dinh dudng chira
lutein v6i lugng bang tir khoang 0,001 pg/ml dén khoang 10 pg/ml, ké ca tir khoang
0,001 pg/ml dén khoang 5 pg/ml, ké ca tir khoang 0,001 pg/ml dén khoang 0,0190
ug/ml, k& ca tir khoang 0,001 pg/ml dén khoang 0,0140 pg/ml, va ciing ké ca tir
khoang 0,044 pg/ml dén khoang 5 pg/ml lutein. Ciing thudng thi, t6t hon 12 ché phdm
dinh dudng chira tir khoang 0,001 pg/ml dén khoang 10 pg/ml, ké ca tir khoang 0,001
pg/ml dén khoang 5 pg/ml, tir khoang 0,001 pg/ml dén khoang 0,0130 pg/ml, ké ca tir
khoang 0,001 pg/ml dén khoang 0,0075 pg/ml, va ciing ké ca tir khoang 0,0185 pg/ml
dén khoang 5 pg/ml lycopen. Ciing thuong thi, t5t hon 1a ché phdm dinh dudng chta
tir khoang 1 pg/ml dén khoang 10 pg/ml, ké ca tir khoang 1 pg/ml dén khoang 5
ng/ml, ké ca tir khoang 0,001 pg/ml dén khoang 0,025 pg/ml, ké ca tir khoang 0,001
ng/ml dén khoang 0,011 pg/ml, va ciing ké ca tir khoang 0,034 pg/ml dén khoang 5
ng/ml beta-caroten. Can dugc hidu ring t6 hop bét ky cua cac lugng beta-caroten,
lutein, zeaxanthin, va lycopen nay c6 thé c6 trong ché pham dinh dudng theo sang ché.
Céc carotenoit khac c¢6 thé tily ¥ ¢6 trong ché pham dinh dudng nhu dugc mo ta trong
phan mo ta nay. Mot hodc tAt ca cac carotenoit bt ky ¢ trong ché phadm dinh dudng
duge mo ta trong phin md ta ndy co thé c6 ngudn gbc tu nhién, hodc dugc tdng hop
nhan tao. Theo mdt phuong 4n cu thé, ché phim dinh dudng chta t6 hop ctia 2°FL va

lycopen.

MB&i carotenoit trong hdn hop duge lya chon c6 thé thu dugc tir ngudn nguyén
lidu thich hop da biét hodc chua bibt bit ky dé st dung 1am ché pham dinh dudng, va

mdi carotenoit ¢6 thé duge cung cép riéng ré&, hodc cung nhau, hodc trong to hgp bat
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ky va tir nhiéu ngudn bét ky, bao gdm céc ngudn nhu hdn hep tron s&n ctia nhiéu
vitamin ch(ra vitamin hogc khoang chét khac két hop v6i mot hodc nhidu carotenoit
nhu dugc md ta trong phdn md ta nay. Cac vi du khong gi6i han v& mot sb ngudn
lutein, lycopen, beta-caroten thich hop, hodc cac td hop ctia chiing bao gbm lycopen
LycoVit® (c6 thé mua dugc tir BASF, Mount Olive, NJ), chiét xuét ca chua ¢ dang
dau, dang bot, hodc dang hat Lyc-O-Mato® (c6 thé mua duoc tir LycoRed Corp.,
Orange, NJ), beta-caroten, lutein, hodc lycopen (c6 thé mua dugc tir DSM Nutritional
Products, Parsippany, NJ), lutein FloraGLO® (c6 thé mua dugc tir Kemin Health, Des
Moines, IA), este cua lutein ty nhién Xangold® (c6 thé mua dugc tir Cognis,
Cincinnati, OH), va beta-caroten Lucarotin® (c6 thé mua dugc tt BASF, Mount
Olive, N.J).

Nucleotit

Ngoai HMO, ché phdm dinh dudng theo sang ché c6 thé chira thém nucleotit
va/hodc tién chét nucleotit dugc lya chon tir nhém gém nucleosit, bazo purin, bazo
pyrimidin, riboza va deoxyriboza. Nucleotit co thé & dang monophosphat, diphosphat,
hodc triphosphat. Nucleotit co thé 1a ribonucleotit hoic deoxyribonucleotit. Nucleotit
¢6 thé 13 kidu monome, kiéu dime, hoic kiéu polyme (ké ca ARN va ADN). Nucleotit
¢6 thé c6 trong ché phdm dinh dudng nhu axit ty do hodc & dang mudi, t6t hon 12 mudi
mononatri. Theo mot s6 phwong én, ché phdm dinh dudng chta td hop cua HMO va
nucleotit sao cho ché phim nay tao ra loi ich ddng van cho nguoi st dung cubi cling,
nhu loi ich ddng vén trong viée didu bién phan tng mién dich khang virut va viéc

giam chimg viém va/hogc viéce cai thién tinh toan ven mang ngén cua rudt.

Su dua nucleotit vao trong ché phdm dinh dudng theo séng ché cai thién tinh
toan ven va/hodic hoan thién mang ngin cia rudt, diéu ndy la ¢6 1gi cho nhil nhi sinh
thiéu thang va sinh di thang c6 hé vi sinh vat duong rudt chua phat trién va vi vay, c6

su hoan thién chAm hon mang ngdn cta rudt.

Nucleotit vi/hogc nucleosit thich hop dé st dung lam ché phdm dinh dudng bao
gdm mot hoic nhidu chit trong sb xytidin 5'-monophosphat, uridin 5'-monophosphat,
adenosin  5'-monophosphat, guanosin 5'-1-monophosphat, va/hodc inosin  5'-
monophosphat, t5t hon nita 12 xytidin 5'-monophosphat, uridin 5'-monophosphat,

adenosin 5'-monophosphat, guanosin 5'-monophosphat, va inosin 5'-monophosphat.
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Nucleotit ¢6 trong san phidm dinh dudng véi tdng lwong nucleotit bang it nhit
khoang 5 mg/l, ké ca it nhit khoang 10 mg/l, ké ca tir khoang 10 mg/1 dén khoang 200
mg/l, ké ca tir khoang 42 mg/l dén khoang 102 mg/l, va ké ca it nhét khoang 72 mg/l
san phdm dinh dudng.

Theo mot phuong 4n cu thé, khi ché phim dinh dudng 1a bot dinh dudng,
nucleotit ¢4 thé c6 & mirc béng it nhat khoang 0,007%, ké ca tur khoang 0,0078% dén
khoang 0,1556%, va ké ca khoang 0,056% (khdi lugng bot dinh dudng), hoic it nhat
khoang 0,007 gam, ké ca tir khoang 0,0078 gam dén khoang 0,1556 gam, va ké ca
khoang 0,056 gam nucleotit trén 100 gam bt dinh dudng.

Theo phwong 4n cu thé khac, khi ché phdm dinh dudng 1a dung dich dinh
dudng ubng dugc ngay, nucleotit c6 & mirc bing it nhét khoang 0,001%, ké ca tir
khoang 0,001% dén khoang 0,0197%, va ké ca khoang 0,0071% (khéi lugng dung
dich dinh dudng), hodc it nhit khoang 0,001 gam, k& ca tir khoang 0,001 gam dén
khoang 0,0197 gam, va ké ca khoang 0,0071 gam nucleotit trén 100 gam dung dich
dinh dudng udng dugc ngay.

Theo phuong 4n cu thé khac, khi ché phim dinh dudng 1a dung dich dinh
dudng déc, nucleotit c6 & muc bang it nhit khoang 0,0019%, ké ca tir khoang 0,0019%
dén khoang 0,0382%, va ké ca khoang 0,0138% (khéi lugng dung dich dinh dudng),
hoic it nhat khoang 0,0019 gam, ké ca tir khoang 0,0019 gam dén khoang 0,0382 gam,
va ké ca khoang 0,0138 gam nucleotit trén 100 gam dung dich dinh dudng dic.

Chét dinh dudng da luong

Ché phim dinh dudng chira HMO hodc cac HMO c6 thé dugc phdi ché dé chira
it nhAt mot chét trong sb protein, chit béo, va hydrat cacbon. Theo nhiéu phuong an,
ché phidm dinh dudng s& chira HMO hogc cac HMO cung véi protein, hydrat cacbon

va chat béo.

Mic du tdng ndng d6 hoic lugng chét béo, protein, va hydrat cacbon ¢6 thé
khéc nhau tuy thudc vao loai san phim (nghia 13, thudc bd trong sita me, sita cdng thic
dung cho nhii nhi sinh thiéu thang, stta cong thitc dung cho nhii nhi, v.v.), dang san
pham (nghia 13, chét dinh dudng dang rin, bot, dung dich ubng duge ngay, hoic dung
dich dac) va nhu clu thuc ché dich cua nguoi st dung dugce nham dén, thuong nhét 1a

cac ndéng dd hoic luong nhu vay niam trong moét khoang trong sb cac khoang phuong
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an du6i day, ké ca thanh phan chét béo, protein, va/hodic hydrat cacbon thiét yéu khac

bét ky nhu dugc mo ta trong phén mb ta nay.

D6i véi sita cong thire dung cho nhil nhi sinh thiéu thang va sinh du thang dang
16ng, dién hinh nhat 1a ndng dd hydrat cacbon nim trong khoang tir khoang 5% dén
khoang 40%, ké ca tir khoang 7% dén khoang 30%, ké ca tir khoang 10% dén khoang
25%, khéi luong sita cong thirc dung cho nhil nhi sinh thiéu thang hodc sinh du thang;
dién hinh nhét 1a ndng do chét béo nim trong khoang tlr khoang 1% dén khoang 30%,
ké ca tir khoang 2% dén khoang 15%, va cling ké ca tir khoang 3% dén khoang 10%,
khéi lwong sita cong thirc dung cho nhil nhi sinh thiéu thang hodc sinh du thang; va
dién hinh nhét 12 ndng do protein nim trong khoang tir khoang 0,5% dén khoang 30%,
ké ca tir khoang 1% dén khoang 15%, va ciing ké ca tir khoang 2% dén khoang 10%,

khéi lwgng sita cong thirc ding cho nhil nhi sinh thiéu thang hozc sinh da théng.

Pdi véi thude bd trong sita me dang 1éng, dién hinh nhét 12 ndng do hydrat
cacbon nam trong khoang tir khoang 10% dén khoang 75%, ké ca tir khoang 10% dén
khoang 50%, ké ca tir khoang 20% dén khoang 40%, khéi lugng thudc bd trong sita
me; thudng nhét 13 ndng dd chét béo ndm trong khoang tir khodng 10% dén khoang
40%, ké ca tir khoang 15% dén khoang 37%, va ciing ké ca tir khoang 18% dén
khoang 30%, khdi lugng thude bd trong sita me; va thudong nhét 12 ndng dd protein
nam trong khoang tir khoang 5% dén khoang 40%, ké ca tir khoang 10% dén khoang
30%, va ciing ké ca tir khoang 15% dén khoang 25%, khéi lugng thubc bd trong sita

me.

Luong hydrat cacbon, chét béo, va/hoic protein trong ché phdm bat ky trong sd
cac ché phdm dinh dudng dang léng dugc md ta trong phin md ta nay cling c6 thé
dugc dac trung & sy bd sung, hoic theo cach khac, nhu ty 1& phén tram cua tong calo
trong ché phdm dinh dudng dang 16ng nhu dugc thiét dit trong bang dudi day. Dién
hinh nhét 12 c4c chét dinh dudng da lugng nay dung cho ché phdm dinh dudng dang
16ng theo sang ché duoc phdi ché trong pham vi bat ky trong sb cac pham vi calo
(phuong an A-F) dugc md ta trong bang dudi day (mdi gia tri bang sb di trudc boi

thuat ngt “khoéang”).
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% Toéng calo trong chit dinh | Phuong 4n A | Phuong 4an B | Phuong an C

dudng

Hydrat cacbon 0-98 2-96 10-75

Protein 0-98 2-96 5-70

Chét béo 0-98 2-96 20-85
Phuong an D | Phuong &n E | Phuong 4n F

Hydrat cacbon 30-50 25-50 25-50

Protein 15-35 10-30 5-30

Chét béo 35-55 1-20 2-20

Trong mot vi du cu thé, sita cong thirc dung cho nhii nhi dang léng (ca dung

dich ubng dugc ngay 1an dung dich dic) bao gdm cac phurong 4n ctia n6 trong d6 thanh
phan protein c6 thé chiém tr khoang 7,5% dén khoang 25% ham lugng calo cua sita
cong thirc; thanh phén hydrat cacbon c6 thé chiém tir khoang 35% dén khoang 50%
tdng ham lugng calo cua sita cong thirc ding cho nhil nhi; va thanh phan chét béo c6
thé chiém tir khoang 30% dén khoang 60% tong ham lugng calo cla sita cong thuc
dung cho nhil nhi. Céc khodng nay dugc cung cép chi dé 1am vi dy, va khong c6 y dinh
gi6i han. Céc khoang thich hgp khac dugc luu ¥ trong bang dudi day (mdi gi4 tri bang

sb di trudc boi thuat ngit “khoang”).

% Tong calo trong chét dinh dudng | Phuong &n G | Phuong an H | Phuong én I
Hydrat cacbon: 20-85 30-60 35-55

Chat béo: 5-70 20-60 25-50
Protein: 2-75 5-50 7-40

Khi san pham dinh dudng 1a sita cong thirc ding cho nhil nhi sinh thiéu thang
hodc sinh di thang dang bot, thanh phén protein ¢6 v6i lugng bang tir khoang 5% dén
khoang 35%, ké ca tir khoang 8% dén khoang 12%, va ké ca tir khoang 10% dén
khoang 12% khéi lugng sita cong thire ding cho nhil nhi sinh thiéu thang hogc sinh di
thang; thanh phin chit béo c6 voi lugng bang tir khoang 10% dén khoang 35%, ké ca
tir khoang 25% dén khoang 30%, va ké ca tir khoang 26% dén khoang 28% khéi luong
stta cong thic dung cho nhii nhi sinh thiéu thang hodc sinh du thang; va thanh phén
hydrat cacbon ¢6 véi lugng bang tir khoang 30% dén khoang 85%, ké ca tir khoang
45% dén khoang 60%, ké ca tir khoang 50% dén khoang 55% khdi lugng sira cong
thire dung cho nhii nhi sinh thiéu thang hodc sinh du thang.

Ddi v6i thube bd trong sita me dang bot, thanh phén protein ¢6 voi lugng bing
tir khoang 1% dén khoang 55%, ké cé tir khoang 10% dén khoang 50%, va ké ca tir
khoang 10% dén khoang 30% khéi luong thube bd trong sita me; thanh phan chét béo
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c¢6 voi luong bang tir khoang 1% dén khoang 30%, ké ca tir khoang 1% dén khoang
25%, va ké ca tir khoang 1% dén khoang 20% khdi lwong thube bd trong sita me; va
thanh phan hydrat cacbon c6 véi lugng bang tir khoang 15% dén khoang 75%, ké ca tir
khoang 15% dén khoang 60%, ké ca tir khoang 20% dén khoang 50% khéi lugng

thudc bo trong sita me.

Téng lwong hoic ndng d6 chét béo, hydrat cacbon, va protein, trong ché phdm
dinh dudng dang bot theo sang ché ¢6 thé khac nhau déng ké tiry thude vao ché phim
duoc lua chon va nhu cau thuc ché hoic y té cta nguoi st dung dugc nhim dén. Vi du
thich hop khac vé ndng dd chét dinh dudng da lugng duge thiét dat dudi day. Trong
van canh nay, tong luong hoic ndng d6 dé chi tat ca cac ngudn chét béo, hydrat
cacbon, va protein trong san pham dang bot. Déi v6i ché pham dinh dudng dang bt
thuong nhét 12 téng lwgng hodc ndéng do nhu vay va t6t hon 1a dugc phdi ché trong
khoéang bt ky trong sd cac khoang phuong an dugc md ta trong bang dudi day (mdi

gi tri bing s di truée béi thuat ngit “khoang™).

% Tong calo trong chét dinh dudng | Phuong 4nJ | Phuong 4n K | Phuong én L
Hydrat cacbon 1-85 30-60 35-55
Chét béo 5-70 20-60 25-50
Protein 2-75 5-50 7-40

Chat béo

Ché pham dinh dudng theo séng ché c6 thé, ngoai LCPUFA dugc md ta & trén,
chira ngudn hoc cac ngudn chét béo bd sung. Ngudn chét béo bd sung thich hop dé st
dung trong phin mo ta nay bao gdm chét béo hoic ngudn chat béo bét ky thich hop dé
stt dung 1am san phim dinh dudng st dung qua duong miéng va tuong thich véi cac
thanh phan va dic diém thiét yéu cia san pham nhu vay. Vi dy, theo mgt phuong én cu

thé, chat béo bo sung c6 ngudn gdc tr axit béo mach ngan.

Vi du khong gidi han khéc v& chit béo thich hop hodc céc ngudn cia né dé sir
dung 1am san phim dinh dudng duoc mod ta trong phan mo ta nay bao gbm dau dira,
dau dira cit phan doan, diu dau twong, dau ngd, dau 6liu, ddu cay rum, dau cdy rum
gidu oleic, axit oleic (axit oleic EMERSOL 6313, Cognis Oleochemicals, Malaysia),
diu MCT (medium chain triglyceride: triglyxerit mach trung binh), dau huéng duong,
dau hudng duong gidu oleic, dau co va dau hat co, olein co, dAu cai dau, dau hang hai,

dAu c4, dau ndm, dau tdo, dau hat bong, va céc to hop cta chung.
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Protein

Ché phidm dinh dudng theo sing ché tiy v ¢ thé con chira protein. Ngudn
protein bat ky thich hop dé sir dung 1am ché phdm dinh dudng st dung qua dudng
miéng va tuong thich véi cac thanh phan va dic di8m thiét yéu ctia san phim nhu vay

thich hop @& sir dung lam ché phim dinh dudng.

Vi du khong gidi han vé protein thich hgp hogc cac ngudn cua nd dé sir dung
1am san phdm dinh dudng bao gbm protein hodc ngudn protein dugc thiy phan, duge
thity phan mot phén hogc chua duge thily phan, ching c6 thé c¢6 ngudn gbc tir ngudn
thich hop da biét hodc chua biét bat ky nhu sita (vi dy, casein, nuéc sita), dong vat (vi
du, thit, cd), ngi cde (vi du, lda, ngd), thuc vat (vi dy, ddu nanh) hodc td hop cua
ching. Vi du khong gidé1 han vé protein niy bao gdm thé phan 1ap cla protein sita, thé
¢6 dic cua protein stta nhu dugc mo ta trong phan mo ta nay, thé phéan 1ap cua protein
casein, casein dugc thiy phan hoan toan, protein nuéc sita, natri hodc canxi caseinat,
sita bo toan phan, sita tdch béo mot phan hodc hoan toan, thé phan 1ap ctia protein ddu
nanh, thé ¢ dic ciia protein dau nanh, va tuong ty. Theo mot phwong an cy thé, ché
phim dinh dudng chira ngudn protein ¢ ngudn géc tlr protein sita c6 ngudn gbc cla
ngudi va/hodc bo.

Hydrat cacbon

San pham dinh dudng theo séng ché tiy y c¢6 thé con chira hydrat cacbon bét ky
thich hop dé st dung lam san phadm dinh dudng st dung qua dudong miéng va tuong

thich v6i cac thanh phin va dic diém thiét yéu ctia san pham nhu vay.

Vi du khong gi6i han vé hydrat cacbon thich hop hodc cic ngudn cta n6 dé st
dung 1am san phim dinh dudng dugc md ta trong phin mo ta nay c6 thé bao gbém
maltodextrin, tinh bdt hodc tinh bdt ngd dugc thiy phan hodc dugc cai bién, polyme
glucoza, xi rd ngo, thé rén cua xi rd ngd, hydrat cacbon c6 ngudn gbc tlr gao, hydrat
cacbon c¢6 ngudn gbc tir ddu Ha Lan, hydrat cacbon ¢6 ngudn gde tir khoai tay, bt sin
hot, sucroza, glucoza, fructoza, lactoza, xi r6 ngd giau fructoza, mat ong, rugu duong
(vi du, maltitol, erythritol, sorbitol), chat lam ngot nhan tao (vi du, sucraloza,
axesulfam kali, stevia) va céc td hop cla ching. Hydrat cacbon dic bigt can thiét 1a

maltodextrin c¢6 duong luong dextroza (dextrose equivalent: DE) thap.

Céc thanh phén tily y khac
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Ché phdm dinh dudng theo sdng ché c6 thé con chira cac thanh phan tiy v khac
dé c6 thé cai bién cac dic diém vat 1y, héa hoc, thdm my hodc xir 1y ctia san phém
hodic ¢6 chirc ning 1am thanh phan dinh dudng chita bénh hodc bd sung khi duge st
dung trong nhém dich. Nhiéu thanh phén tiy y nhu vay da dugc biét hodc chua duoc
biét thich hop dé st dung lam thuc phim y té hodc san phdm dinh dudng khac hodc
dang lidu lvong thudc va cling c6 thé dugc st dung trong cac ché pham trong phén mo
t4 ndy, mién 14 cac thanh phan tiy y nhu vy an toan cho st dung qua dudng miéng va
tuong thich véi céc thanh phan thiét yéu va céc thanh phén khac trong dang san phim

duoc lua chon.

Vi du khong gi6i han vé cac thanh phén tily y nhu vay bao gdm chét bao quan,
chit nhii hoa, chit dém, fructooligosacarit, galactooligosacarit, polydextroza, va
prebiotic, probiotic, dugc chat, chit khang viém, chét dinh dudng bd sung khac nhu
dugc mo ta trong phén mo ta nay, chit mau, huong liéu, chit lam dic va chét dn dinh,

cht nhil hoa, chét 1am tron, va tuong tu.

Ché pham dinh dudng c6 thé con chira chét tao ngot, tot hon 1a chura it nhét mot
ruou dudng nhu maltitol, erythritol, sorbitol, xylitol, manitol, isolmalt, va lactitol, va
cling t6t hon 1a chira it nhit mot chit tao ngot nhan tao hodc tinh ndng cao nhu
axesulfam K, aspartam, sucraloza, sacarin, stevia, va tagatoza. Cac chét tao ngot nay,
dic biét 1a té hop cia rugu dudng va chit 1am ngot nhan tao, dic biét hitu dung trong
viéc phdi ché db udng dang léng theo phuong 4n cla sang ché ¢6 dang thuan tién can
thiét. TH hop chit lam ngot ndy dic biét co hiéu qua trong viéc lam 4t di mui khong
mong mudn ddi khi lién quan dén viéc bd sung protein thuc vat vao d6 ubng long.
Nong d6 rugu dudng tiy ¥ trong san phidm dinh dudng c6 thé ndm trong khoang tir it
nhét 0,01%, ké ca tir khoang 0,1% dén khoang 10%, va cling ké ca tir khoang 1% dén
khoang 6%, khéi lwrong san phidm dinh dudng. Nodng d6 chit 1am ngot nhan tao tuy y
c6 thé nim trong khoang tr khoang 0,01%, ké cé tir khoang 0,05% dén khoang 5%,
ciing ké cé tir khoang 0,1% dén khoang 1,0%, khéi lugng san pham dinh dudng.

Chéat 1am chay hodic chét chdng vén cuc co thé ¢6 trong ché phdm dinh dudng
nhu dugc mo ta trong phﬁn mo td nay dé 1am cham su két tu hodc sy von cuc clia bot
theo thoi gian va 1am cho bt d€ chay ra tir binh chira né. Chét 1am chay hodc chéng
von cuc di biét hode chua biét bit ky thich hop dé st dung lam bot dinh dudng hodc

dang san pham thich hop dé st dung trong phan mo ta nay, vi du khong gidi han vé
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chung bao gdm tricanxi phosphat, silicat, va céc td hop cta ching. Nong do chét lam
chay hodc chit chdng vén cuc trong ché phdm dinh dudng khéc nhau tuy thudc vao
dang san pham, céc thanh phén dugc lya chon khac, tinh chét chay mong mubn, va
tuong ty, nhung thuong nhét 12 nim trong khoang tir khoang 0,1% dén khoang 4%, ké
ca tir khoang 0,5% dén khoang 2%, khéi lugng ché pham dinh dudng.

Chét én dinh ciing c6 thé ¢6 trong ché phdm dinh dudng. Chit én dinh bat ky da
biét hodc chua biét thich hop dé st dung 1am ché pham dinh dudng ciing thich hop dé
sit dung trong phin mo ta nay, mot s6 vi du khong gi6i han v& né bao gdm céc gdbm
nhu gdm xanthan. Chit 6n dinh c6 thé ¢ trong khoang tir khoang 0,1% dén khoang
5,0%, k& ca tir khoang 0,5% dén khoang 3%, ké ca tir khoang 0,7% dén khoang 1,5%,
khéi luong ché phdm dinh dudng.

Ché phdm dinh dudng c6 thé con chta loai bit ky trong s vitamin hodc chit
dinh dudng lién quan khéc, vi du khong gi6i han v& chung bao gdm vitamin A,
vitamin D, vitamin E, vitamin K, thiamin, riboflavin, pyridoxin, vitamin B,
carotenoit (vi du, beta-caroten, zeaxanthin, lutein, lycopen), niaxin, axit folic, axit
pantothenic, biotin, vitamin C, cholin, inositol, mudi va cac dan xuét cla ching, va cac

t6 hop clia chting.

Ché pham dinh dudng c6 thé con chira loai bét ky trong s cac khodng chit bd
sung khéac, vi du khong giéi han v& n6 bao gdm canxi, phospho, magie, sét, kém,

mangan, déng, natri, kali, molypden, crom, clorua, va cac td hop cta ching.
Phuong phép san xuit

Ché phdm dinh dudng theo séng ché c6 thé dugc chuén bi bing k¥ thuat san
xudt c6 hiéu qua da biét hoic chua biét bat ky dé chuén bi dang san phim rin hoic
long di dugce lua chon. Nhidu k§ thuft da dugc biét cho dang san pham dinh trude bat
ky nhu dung dich hogc bdt dinh dudng va cé thé duoc ap dung dé dang bdi ngudi co
hiéu biét trung binh trong linh vyc k¥ thuat nay d6i v6i ché pham dinh dudng duge mod
ta trong phan md ta ndy.

Vi vdy, ché phim dinh dudng theo séang ché ¢6 th8 dugc chudn bi biang phuong
phap bét ky trong sd cac phuong phép phéi ché hodc san xuét c6 hidu quéa da biét hoic
chua biét. Theo mdt quy trinh san xuét thich hop, vi du, it nhét ba huyén phu dic riéng

r& duoc chudn bi, bao gdm huyén phil dic cua protein trong chét béo (protein-in-fat:
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PIF), huyén phi dic cla hydrat cacbon-khoang chét (carbonhydrate-mineral: CHO-
MIN), va huyén phu dic cia protein trong nudc (protein-in-water: PIW). Huyén phi
dac cua PIF dugc tao bﬁng cach gia nhiét va tron véi dau (vi dy, dau cai dau, dau ngo,
v.v.) va sau d6 bd sung chét nhii twong (vi dy, lexitin), vitamin tan trong chét béo, va
mot phan cua téng protein (vi dy, thé ¢o dic cla protein sita, v.v.) trong khi van gia
nhiét va khqu lién tuc. Huyén phu ddc cia CHO-MIN duoc tao ra béng cach bd sung
trong khi khudy c6 gia nhiét vao nudc: khoang chét (vi dy, kali xitrat, dikali phosphat,
natri xitrat, v.v.), chat khoing véi luong rAt nhé va siéu nhé (hdn hop tron sin
TM/UTM: trace and ultra trace mineral), chit lam dic hodc tao huyén phu (vi du,
avixel, gelan, caragenan). Huyén phu dic cia CHO-MIN thu duge duoc gitt trong 10
phut trong khi van gia nhiét va khudy lién tuc trudc khi thém vao khoang chét bd sung
(vi du, kali clorua, magie cacbonat, kali iodua, v.v.), va‘hodc hydrat cacbon (vi du,
HMO, fructooligosacarit, sucroza, xi rd ngo, v.v.). Sau do, huyén phu dic cia PIW

duoc tao bang cach tron trong khi gia nhiét va khudy protein con lai, néu can.

Sau d6, cac huyén phi dic thu duge duge phéi trén véi nhau trong khi khudy
cé gia nhiét va d¢ pH duoc didu chinh dén 6,6-7,0, sau d6 ché phém duogc dua vao xu
ly & nhiét do cao trong thoi gian ngan (HTST: high-temperature short-time) trong d6
ché phém duoc xtt Iy nhiét, dugc nhil hda va dugce déng nhét hoa, va sau d6 duoc lam
mat. Vitamin tan trong nudc va axit ascorbic dugc bd sung, d6 pH dugc diéu chinh
dén pham vi mong mudn néu cn, huong lidu dugc bd sung, va nude duogc bd sung dé
dat dugc tdng muc chit rin mong mudn. Sau d6, ché phdm duge dong gbi vo trung dé
tao ra nhil twong dinh dudng dugc dong goi vo trung. Sau do, nhil twong nay co thé
dugc pha loang tiép, dugc xtt Iy nhiét, va duoc dong goi dé tao ra dung dich ubng
duoc ngay hodc dung dich dic, hodc nd ¢ thé duoc xtr 1y nhiét va tiép theo dugc xr ly
va dugc déng géi thanh bot d€ hoan nguyén, vi dy, bot duoc sdy phun, dugc tron kho,
duoc két tu.

Chét dinh dudng dang rén, nhu bt dinh dudng dugc sdy phun hogc bot dinh
dudng dugc tron kho, co thé dugc diéu ché béng cach tép hop bét ky céac k¥ thuat co
hiéu qua da biét hodic chua biét, thich hop dé ché tao va phdi ché bot dinh dudng.

Vi du, khi bot dinh dudng 13 bdt dinh dudng dugc sdy phun, buée sdy phun c6
thé ciing bao gém k¥ thut sdy phun bét ky da biét hodc chua biét thich hop dé tao ra
bot dinh dudng. Nhiéu phuong phép va ky thuét sdy phun khac nhau da dugc biét dé
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sir dung trong linh vuc dinh dudng, tht ca chung thich hop dé san xuét bot dinh dudng

dugc sdy phun trong phan mo ta nay.

Mot phuong phép didu ché bot dinh dudng duoc siy phun bao gbm bude tao ra
va dbng nhét huyén phi dic hoic dung dich nude chira chét béo dé tiéu hoa, va tlly y
la protein, hydrat cacbon, va céc ngudn chit béo khac, va sau d6 budce sdy phun huyén
phu dic hoac dung dich @& tao ra bot dinh dudng duge siy phun. Phuong phap ndy c6
thé con bao gdm bude sdy phun, budc tron khod, hodc theo cach khac 1a bude bb sung
cac thanh phan dinh dudng bd sung, bao gdm mdt hoic nhiéu thanh phan bat ky duoc

md ta trong phan md ta ndy, vao bot dinh dudng dugce sdy phun.

Céac phuong phép thich hop khac dé ché tao san phdm dinh dudng dugc md ta,
vi du, trong sang ché My sb 6.365.218 (Borschel, va cdng su), sang ché My sb
6.589.576 (Borschel, va cdng su), sang ché My s 6.306.908 (Carlson, va cong su),
don sang ché My sb 20030118703 A1 (Nguyen, va cong su), ma cdc phan mo ta cta
chang dugc két hop trong phan mé ta ndy nho vién din dé bao dam tinh chit ché kém

theo day.
Phuong phéap st dung

Ché phim dinh dudng nhu dugc md ta trong phan mb ta nay c6 thé duogc st
dung cho mot hodc nhiéu bénh hoic tinh trang dugc md ta trong phan md ta ndy, hodc
c¢6 thé duoc str dung dé tao ra mot hodc nhiéu loi ich dwgc mo ta trong phén mo ta nay,
cho nhii nhi sinh thiéu thang, nhii nhi, tré méi biét di, va tré em. Nhii nhi sinh thiéu
thang, nhil nhi, tré méi biét di, hodc tré em sir dung ché phém dinh dudng dugc mo ta
trong ph?m md ta nay thuc té ¢ thé ¢6 hodc bi dau boi bénh hodc tinh trang dad dugc
mod ta, hodc ¢ thé d& bi mic, hodc ¢ nguy co, méc bénh hoic tinh trang (nghia 13,
thuc té c6 thé khong c6 bénh hoic tinh trang, nhung ¢6 nguy co cao so v6i nhom thong
thudng bi méc bénh hodc tinh trang do diéu kién nhat dinh, lich st gia dinh, v.v.). Du
nhil nhi sinh thiéu thang, nhil nhi, tré méi biét di, hodc tré em thuc té ¢6 bénh hoic tinh
trang, hoac c6 nguy co hodc d& bi méic bénh hoic tinh trang, nhil nhi sinh thiéu thang,
nhii nhi, tré méi biét di, hodc tré em dugc phén loai trong phin mé ta nay 1a “c6 nhu
cAu” vé tiép xuc va chéng lai bénh hoic tinh trang. Vi dy, nhil nhi sinh thiéu thang,
nhii nhi, tré méi biét di, hodic tré em thuc t& c6 thé ¢6 ching viém ho hép hodc c6 thé

¢6 nguy co méc chimg viém ho hép (d& bi méc ching viém ho hép) do lich st gia dinh
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hodc cac diéu kién y té khac, chéng han. Du nhii nhi sinh thiéu thang, nhil nhi, tré méi
biét di, hodc tré em thuc té c6 bénh hogc tinh trang, hodc chi c6 nguy co hodc dé bi
méc bénh hodc tinh trang, didu nay nim trong pham vi clia sdng ché dé hd tro nhii nhi
sinh thidu thdng, nhil nhi, tré méi biét di, hodc tré em bang ché phdm dinh dudng dugc

mé ta trong phin mo ta ndy.

Dua vao phin md ta trén dy, do mot sd phuong 4n vé phuong phdp cla sdng
ché dugc huéng dén tap con hoic 16p con cu thé cta cac ca thé xac dinh (nghia 13, tap
con hodc 1&p con cua cac ca thé “c6 nhu cdu” hd trg dé giai quyét mot hodc nhidu bénh
cu thé hogc didu kién cu thé dugc luu y trong phin mo ta nay), khong phai tat ca nhii
nhi sinh thiéu thang, nhii nhi, tré méi biét di, va tré em s& nam trong tap con hodc 16p
con cta nhil nhi sinh thiéu thang, nhi nhi, tré méi biét di, va tré em nhu dugc mo ta

trong phﬁn mod ta nay ddi véi bénh hodc tinh trang nhét dinh.

Ché pham dinh dudng nhu dugc md ta trong phén mé ta nay chita HMO, riéng
r& hodc két hop véi mot hodc nhidu thanh phan bd sung, d8 tao ra ngudn dinh dudng
dé giam ching viém, nhu ching viém hd hép (vi du, chimg viém do virut hgp bao ho
hép), chimg viém rudt, va chimg viém mii-hong. Ché phim dinh dudng theo sang ché
chira HMO ciing c6 thé tao ra sy phét trién t8i wu va sy sinh trudng cin bing va su
hoan thién hé da day-rudt va hé mién dich cua nhii nhi, do d6 tang cudng kha néng cia
nhii nhi chdng lai su 1ay nhidm vi sinh vat va diéu bién phan tng viém dbi véi sy lay

nhiém (vi du, thuc bao ting va sy tao ra tang cia loai chéit oxy hoa phan ng).

Ché phim dinh dudng ciing tao ra sy sinh trudng va sy hoan thi¢n cua té bao
biéu mé6 rudt & nhii nhi. Theo mdt phuong &n cu thé, viéc stt dung ché phim dinh
dudng theo séng ché chita HMO va nucleotit con ¢6 thé kich hoat hoat tinh mién dich

trong hodc gan t€ bao bi€u mo rudt & tré so sinh.

Hon nita, viéc st dung HMO trong ché phdm dinh dudng c6 thé giam su sinh
trudng cda virut ho hép (vi dy, RSV, virut & cim & ngudi typ 2, va virut cim A), va vi
vay, giam sy lay nhiém ho hép bac cao do virut. Hon nita, viéc st dung HMO, ri€ng r€
hozc két hop v6i cac nhan t ting cudng mién dich khéc, trong san phdm dinh dudng,
nhu sfta cong thitc dung cho nhil nhi, nay da c6 thé cung cép cho nhii nhi phuong 4n

thay the, hodc chat bo sung, cho sita me gan céc lgi ich ctia nd hon.

Cung véi sy sinh truéng va sy hoan thién duge cai thi¢n cua hé mién dich ctua
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nhii nhi nhu duge mé ta & trén, viée st dung ché phdm dinh dudng theo sang ché ciing
¢6 chirc nang nhu chét diéu bién mién dich, do d6 lam giam chung viém do lay nhiém
& nhil nhi, tré madi biét di, va tré em nhu su lay nhiém do virut ho hap, va cu thé 1a,

chirng viém do RSV, va cac bénh viém do 14y nhiém khéc.

Viéc bd sung HMO c¢6 thé con 1am ting mirc glutathion trong co thé va mau cta

nhii nhi, va theo cac phuwong an cu thé, cua nhil nhi sinh thiéu thang.

Khi duoc st dung Kkét hop v6i LCPUFA va/hodc chét chéng oxy hda, va cu thé
1a, v6i carotenoit, HMO co6 thé 1am giam 4p luc oxy hda, ma no la diéu kién chuyén
héa trong d6 c6 su tao ra va tich tu ting cua phén tir sinh hoc bi oxy héa nhu lipit
peroxit va céac chit di hoa, protein cacbonyl, va ADN bi hiy hoai do oxy hda cua
ching. Hau qua cua &p lyc oxy hoa nam trong pham vi ctia c4c thay ddi khong mong
mudn trong chuyén hoa ddi vé6i chimg viém va su chét cta té bao va md. Vi vay, bing
cach gidm su méc chimg viém va sy oxy héa khong dugc didu chinh & nhil nhi, su ton
thuong dbi v6i 16p 16t md va su chét cua té bao giam, hon nita gidm sy méc bénh

viém, nhu viém rudt hoai t& (NEC).

Ngoai lgi ich dugc néu trén, da phat hién la san phim dinh dudng chira HMO
c6 thé didu bién su tao ra xytokin c6 ngudn gbc tir bach cdu don nhan & nhil nhi, ngay
ca khi khong c¢6 virut. Sy tao ra nay dAn dén tinh mién dich duoc cai thién dé con ngan
ngira sy lay nhiém vi sinh vét va giam sy sinh truong cua virut. Theo mét phuong an
cu thé, xytokin ¢ nguén géc tir bach cau don nhan duoc tao ra béng cach st dung ché
phém dinh dudng theo sang ché chira, vi du, interleukin-10, interleukin-8, interleukin-

lo, interleukin-1p, interleukin-1ra, va cac td hop ctia chung.

Loi ich khac cta viéc st dung HMO trong ché phadm dinh dudng 1a da phat hién
ra ring HMO didu bién su tao ra IP-10, ma no l1a chemokin dong vai tro quan trong
trong phan Uing viém d6i véi su 1y nhiém virut. Cu thé 13, mdi twong quan c6 loi ton
tai gitta do khic nghiét cta su lay nhiém 14m sang do RSV ¢ tré em va muc huyét
thanh IP-10, Vi vay, su giam IP-10 1a tin hiéu gidm do khic nghiét ctia su lay nhiém
do RSV. Theo mdt phuvong an cu thé, su tao ra IP-10 bi giam dén muc duge tim théy

trong cac mau doi chitng khong bi 14y nhiém.

Cung véi viéc 1am giam IP-10, HMO duoc phat hién la lam giam su tao thanh

phtc tiéu cAu-bach cau trung tinh (platelet-neutrophil complex: PNC), ma n6 ¢ trong
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mau ngudi va ciu tao tir dén 25% bach cdu trung tinh khong dugc kich thich. Khi PNC
c6 trong céc hat két tu, n6 c6 kha ning khéi phat qua trinh viém 16n hon va c6 thé tang
su tao ra loai chét oxy héa phan ung. Vi vay, viéc 1am giam sy tao thanh PNC c6 thé
dan dén 4p luc oxy hoa va chimg viém gidm & nhi nhi.

Vi du thyce hién sang ché

Céc vi du duéi day minh hoa céc phuong an va/hodc céac ddc tinh cu thé clia cac
ché phém dinh dudng theo sang ché. Céc vi du duogc néu chi nham muc dich minh hoa
va khong duoc hiéu 13 sy giéi han cia sang ché, vi nhidu bién thé ctia n6 co thé dugce
thuc hién ma khong ra khoi tinh thin va pham vi cla sang ché. Tt ca cac luong duge
14y 1am vi du 1a ty 1& phan tram khéi lugng trén tdng khéi luong cla ché pham, trlr khi
dugc chi dinh khéc.

Ché phdm duogc 1dy lam vi dy 1a ché phdm dinh dudng 4n dinh trong bao quéan
duge didu ché theo phuong phép san xuit duge mo ta trong phin mé ta ndy, sao cho
mdi ché phim duoc ldy 1am vi dy, trir khi dugc chi dinh khic, bao gbébm phuong 4n
dugc xur 1y vo trung va phuong an dugc dong goi trong ndi hap.

Vidutir 1 dén 5

Vi du tir 1 dén 5 minh hoa nhil twong dinh dudng udng dugc ngay theo sang
ché, cac thanh phan cia n6 duge liét ké trong bang dudi day. T4t ca cac lugng thanh
ph'?ln duoc liét ké 1a kilogam trén 1000 kilogam mé san phém, trir khi dugce chi dinh
khéc.

Thanh phin Vidul |Vidu2 |Vidu3 |Vidu4 |Vidus
Nudc Vivadia |Vwadd | Vwada | Vwadd | Vuadu
Sira khong béo déc 86,64 86,64 86,64 86,64 86,64
Lactoza 54,80 54,80 54,80 54,80 54,80
Dau cly rum giau oleic 14,10 14,10 14,10 14,10 14,10
Dau dau tuong 10,6 10,6 10,6 10,6 10,6
Dau dira 10,1 10,1 10,1 10,1 10,1
3’sialylallactoza (3’SL) 0,0948 | 0,090 0,085 9,479 9,005
Galactooligosacarit (GOS) | 8,63 8,63 8,63 8,63 8,63
Thé cd diac cua protein | 6,40 6,40 6,40 6,40 6,40
nudce sira
Kali xitrat 4789¢g |4789¢ |4789g |4789g |4789¢
Canxi cacbonat 448,28 g | 448,28 g | 448,28 g | 448,28 g | 448,28 ¢
Lexitin du nanh 355,74 g | 355,74 g | 355,74 g | 355,74 g | 355,74 g
Chét 6n dinh 355,74 ¢ | 355,74 g | 355,74 g | 355,74 g | 355,74 ¢
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Dau ARA 368,01 g | 368,01 g | 368,01 g | 368,01 g | 368,01 g
HOn hop trdon sin cua|293,26 g | 293,26 g | 293,26 g | 293,26 g | 293,26 ¢
nucleotit/clorua

Kali clorua 226,45 g | 226,45 g | 226,45 g | 226,45 g | 226,45 ¢
Axit ascorbic 445,94 g | 445,94 g | 445,94 g | 44594 g | 445,94 ¢
Hén hop tron san cua | 142,88 g | 142,88 g | 142,88 g | 142,88 g | 142,88 g
vitamin-khodng chit

Dau DHA 137,8¢ |137.8¢g |1378¢g |1378g |1378¢
Caragenan 180,0g |180,0g |180,0g |180,0g |180,0¢g
Magie clorua 550¢g 550¢g 550¢g 550¢g 550¢g
Sét sulfat 580g [580g [580g |580g |580¢g
Cholin clorua 539¢g 539¢ 539¢g 539¢g 539¢
HOn hop tron sin cua |474g |474g |474g |474g |474¢
vitamin A, D3, E, K4

Axit xitric 2977g |29,77¢g [29,77g 12977g 129,77¢g
Hdn hop tron sin cua|2640g |2640g [2640g [2640g |2640g
carotenoit

Natri clorua AN AN AN AN AN
L-carnitin 33l g 331 g 33l g 33l g 33l g
Tricanxi phosphat 1565g |1565¢g |1565g |1565¢g |1565¢
Kali phosphat monobazo 13,67g |13,67¢g |13,67g |13,67¢g [13,67¢g
Riboflavin 242 ¢ 242 g 242 g 242 g 242 g
Kali hydroxit AN AN AN AN AN

AN = néu can

Vi du tr 6 dén 10

Vi du tir 6 dén 10 minh hoa nhil twong dinh dudng udng dugc ngay theo sang
ché, cac thanh phin ctia né dugc liét ké trong bang dudi day. T4t ca cac luong thanh

phén duogc liét ké 1a kilogam trén 1000 kilogam mé san phém, trir khi duoc chi dinh

khac.

Thanh phin Vidu6 |Vidu7 |Vidu8 |Vidu9 |Vidul0
Nudc Virada | Viradi | Virada | Virada | Vira du
Stta khong béo dic 86,64 86,64 86,64 86,64 86,64
Lactoza 54,80 54,80 54,80 | 54,80 54,80
DAu cay rum giau oleic 14,10 14,10 14,10 14,10 14,10
Dau diu tuong 10,6 10,6 10,6 10,6 10,6
Dau dira 10,1 10,1 10,1 10,1 10,1
6’sialylallactoza (6°SL) 0,0948 |0,0901 |0,0853 |9,479 9,0047
Galactooligosacarit (GOS) | 8,63 8,63 8,63 8,63 8,63
Thé ¢6 dic cua protein | 6,40 6,40 6,40 6,40 6,40
nudc sira
Kali xitrat 4789¢ |4789g [4789¢g |4789g |4789¢
Canxi cacbonat 44828 g | 448,28 g | 448,28 g | 448,28 g | 448,28 g
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Lexitin ddu nanh 355,74 g | 355,74 g | 355,74 g | 355,74 g | 355,74 g
Chét 6n dinh 355,74 g | 355,74 g | 355,74 g | 355,74 g | 355,74 ¢
Diau ARA 368,01 g | 368,01 g | 368,01 g | 368,01 g | 368,01 g
Hon hop tron sin cua |293,26 g | 293,26 g | 293,26 g | 293,26 g | 293,26 g
nucleotit/clorua

Kali clorua 226,45 g | 226,45 g | 226,45 g | 226,45 g | 226,45 g
Axit ascorbic 445,94 g | 445,94 g | 445,94 g | 44594 g | 445,94 g
Hdn hop tron sin cula | 142,88 g | 142,88 g | 142,88 g | 142,88 g | 142,88 ¢
vitamin-khoang chét

Dau DHA 1378g |1378¢g |1378¢g |1378¢g [1378¢g
Caragenan 180,0g |180,0g |180,0g |180,0g |180,0¢g
Magie clorua 550g 55,0 g 55,0g 55,0¢g 55,0g
Sit sulfat 580g |580g [580g |580g |580¢g
Cholin clorua 539¢g 539¢g 539¢g 539¢ 539¢g
Hdn hop tron sin cia|47,40g |47,40g |4740g |4740g |4740¢
vitamin A, D3, E, Ky

Axit xitric 29.77g |29,77¢g 129,77g [29,77¢g [29,77¢
Hdn hop tron sin cla |26,40g [2640g |2640g |2640g |2640¢g
carotenoit

Natri clorua AN AN AN AN AN
L-carnitin 33l g 33l g 331 g 331 g 33l g
Tricanxi phosphat 1565g |1565¢g |1565¢g |1565¢g |15,65¢
Kali phosphat monobazo 13,67¢g |13,67g |13,67g |13,67g |13,67¢
Riboflavin 2,42 g 242 ¢ 242 ¢ 242 ¢ 242 ¢
Kali hydroxit AN AN AN AN AN

AN = néu can

Vidut 11 dén 15

Vidutull dén 15 minh hoa nhii tuong cua dung dich dic theo sang ché, cac

thanh phan ctia n6 dugc liét ké trong bang dudi day. T4t ca cac luong thanh phan dugc

liét ké 1a kilogam trén 1000 kilogam mé san pham, trr khi dugc chi dinh khéc.

Thanh phﬁn Vidull | Vidul2 |Vidul3 |Vidyl4 |VidulS
Nudc Vuada |Vuwada |Vuwada | Vwada | Vuadu
Stta khong béo dic 157,67 157,67 157,67 157,67 157,67
Lactoza 108,66 108,66 108,66 108,66 108,66
DAau cy rum giau oleic 26,82 26,82 26,82 26,82 26,82
DAu dau tuong 20,16 20,16 20,16 20,16 20,16
Déau dira 19,24 19,24 19,24 19,24 19,24
3’sialylallactoza (3°SL) 0,1896 0,1802 |0,1706 18,958 18,009
Galactooligosacarit (GOS) | 17,67 17,67 17,67 17,67 17,67
Thé ¢6 dic cua protein | 12,20 12,20 12,20 12,20 12,20
nudc stra

Kali xitrat 1,277 1,277 1,277 1,277 1,277
Canxi cacbonat 996,1g |996,1g |996,1g [996,1g |996,1¢g

-36-




31231
Lexitin ddu nanh 6850g |6850g |6850g [6850g |6850¢
Monoglyxerit 685,0g |6850g |6850g |6850¢g |6850¢g
Dau ARA 6842g |6842¢g |6842¢g |6842¢g |6842¢
Hon hop tron sin cua | 5689¢g |5689g |5689g |5689g |5689¢g
nucleotit/clorua
Kali clorua 4297¢g |4297g |4297g |429,7g [429,7¢
Axit ascorbic 293,82 [293.8g |2938g [2938g |2938¢g
HOn hop tron sin cua |[2769g |2769g [2769g |2769g |2769¢g
vitamin-khoéng chét
Dau DHA 256,1g |256,1g |256,1g |256,1g |256,1¢
Caragenan 200,0 g [200,0g |200,0g |200,0g |200,0¢g
Magie clorua 1733¢g |1733¢g |1733¢g |1733¢g |[1733 ¢
Sit sulfat 1127g [1127¢g |[1127¢g [1127¢g |112,7¢g
Cholin clorua 104,8g |104,8g |1048¢g |1048¢g |1048¢
HOn hop tron sin cua|86,90g |8690¢g |86,90g |8690¢g 86,90 g
vitamin A, D3, E, K1
Axit xitric 57,50g |57,50g [57,50g [57,50g |57,50¢
Hon hop tron sin cta [41,90g |41,90g |41,90g (4190g |41,90¢g
carotenoit
Natri clorua 23,50g |23,50g [23,50g |23,50g [23,50¢
L-carnitin 6,40 g 6,40 g 6,40 g 6,40 g 6,40 g
Tricanxi phosphat AN AN AN AN AN
Kali phosphat monobazo AN AN AN AN AN
Kali hydroxit AN AN AN AN AN

AN = néu can

Vi du tir 16 dén 20

Vi du tir 16 dén 20 minh hoa nhii trong dinh dudng ubng dugc ngay theo sang
ché, cac thanh phan ctia n6 duge liét ké trong bang dudi day. Tét ca cac lugng thanh
phan duge liét ké 1a kilogam trén 1000 kilogam mé san pham, trir khi dugc chi dinh
khéc.

Thanh phan Vidul6 | Vidul7 | Vidul8 | Vidul9 | Vidu20
Nudc Viada | Vrada | Vradd | Vuadu Vira da
Sira khong béo ddc 86,64 86,64 86,64 86,64 86,64
Lactoza 54,80 54,80 54,80 54,80 54,80
Déu cay rum giau oleic 14,10 14,10 14,10 14,10 14,10
DAu d4u twong 10,6 10,6 10,6 10,6 10,6
Déu dira 10,1 10,1 10,1 10,1 10,1
Hdn hgp HMO 0,0948 | 0,0901 0,0853 19,479 9,0047
6’SL 0,0316 |0,0300 |0,0284 |3,159 3,002
2°FL 0,0316 |0,0300 |0,0284 |3,159 3,002
LNnT 0,0316 |0,0300 |0,0284 |3,159 3,002
Galactooligosacarit 8,63 8,63 8,63 8,63 8,63
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(GOYS)

Thé ¢d dic cua protein | 6,40 6,40 6,40 6,40 6,40
nudc sita

Kali xitrat 4789 ¢ |4789¢g |4789¢g [4789¢ 4789 ¢
Canxi cacbonat 44828 g | 448,28 g | 448,28 g | 44828 g 448,28 ¢
Lexitin ddu nanh 355,74 g | 355,74 g | 355,74 g | 355,74g [355,/4 ¢
Chét 6n dinh 355,74 ¢ | 355,74 g | 355,74 ¢ | 355,74 g |355,74 ¢
Dau ARA 368,01 g | 368,01 g | 368,01 g | 368,01 g |368,0l¢g
Hdn hop tron sin cia | 293,26 g | 293,26 g | 293,26 g | 293,26 g | 293,26 g
nucleotit/clorua

Kali clorua 226,45 g | 226,45 ¢ | 226,45 g |22645g |22645¢
Axit ascorbic 44594 g | 44594 g | 445,94 g | 44594 g 144594 ¢
Hon hop tron sin cua | 142,88 g | 142,88 g | 142,88 g | 142,88 g | 142,88 g
vitamin-khodng chét

Dau DHA 1378 ¢ |1378g |1378¢g |1378¢g 1378 g
Caragenan 180,0g |180,0g |180,0g |1800¢g 180,0 g
Magie clorua 550¢g 550¢g 550 g 550¢g 55,0g
Sét sulfat 580g |580g |580g [580¢g 58,0 g
Cholin clorua 539¢g 539¢g 539¢ 539¢g 539¢
Hon hop tron sin cia |47,40g |4740g |4740g |4740g |4740¢
vitamin A, D3, E, Ki

Axit xitric 29,77¢g 129,77g [29,77¢g [2977¢g 2977 g
HOn hop tron sin cla |26,40g |26,40g |2640g [2640g |2640g
carotenoit

Natri clorua AN AN AN AN AN
L-carnitin 331 g 33l g 33l g 33l g 331g
Tricanxi phosphat 15,65g |1565g |[1565g |[15,65¢ 15,65 ¢g
Kali phosphat monobazo | 13,67 g | 13,67g |13,67g |13,67¢ 13,67 g
Riboflavin 242 g 242 g 242 g 242 ¢ 242 ¢
Kali hydroxit AN AN AN AN AN

AN = néu can

Vi du tir 21 dén 25

Vi du tir 21 dén 25 minh hoa nhil twong ctia dung dich dic theo sang ché, cac

thanh phdn ctia né duoc liét ké trong bang dudi day. T4t ca cac lugng thanh phan dugc

liét ké 1a kilogam trén 1000 kilogam mé san phém, trir khi duoc chi dinh khac.

Thanh phin Vidu2l | Vidu22 | Vidu23 | Vidu24 | Vidu25
Nudc Viada |Vuwada |Vwada | Viradd | Vwadu
Stra khong béo dic 157,67 157,67 | 157,67 | 157,67 |157,67
Lactoza 108,66 108,66 | 108,66 | 108,66 | 108,66
Déu cdy rum giau oleic 26,82 26,82 26,82 26,82 26,82
Déau dau tuong 20,16 20,16 20,16 20,16 20,16
Déu dira 19,24 19,24 19,24 19,24 19,24
Hdn hop HMO 18,957 | 18,009 |17,061 19.905 20,853
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6’SL 6,319 6,003 5,687 6,635 6,951
2°FL 6,319 6,003 5,687 6,635 6,951
LNnT 6,319 6,003 5,687 6,635 6,951
Galactooligosacarit (GOS) | 17,67 17,67 17,67 17,67 17,67
Thé c6 dic cua protein | 12,20 12,20 12,20 12,20 12,20
nudc sira

Kali xitrat 1,277 1,277 1,277 1,277 | 1,277
Canxi cacbonat 996,1g |996,1g |996,1g |996,1g |996,1¢g
Lexitin ddu nanh 6850g |6850g |6850g |6850g |6850¢g
Monoglyxerit 6850g |6850g |6850g |6850g |6850¢g
Dau ARA 6842g |6842¢g |6842¢g |6842g |6842¢
Hon hop tron sin cia|5689g |5689g |5689g |5689g |5689¢g
nucleotit/clorua

Kali clorua 4297 ¢ |429,7g [429,7g 429, 7g |429,7¢
Axit ascorbic 293.8g [293,8g |293,8g |293,8g |293.8¢
Hbén hop tron sdn cua |2769g [2769g |2769g |2769g |2769¢g
vitamin-khodng chit

Dau DHA 256,1g |256,1g |256,1g |256,1g |256,1¢g
Caragenan 200,0 g [200,0g [200,0g |200,0g |2000¢g
Magie clorua 173,3g |1733¢g |1733g |1733g |1733¢g
Sét sulfat 1127¢g |112,7g |112,7g |112,7g |112)7¢g
Cholin clorua 104,8g |104,8g |104,8g |1048g |1048¢2
Hon hop tron sin cta|86,90g |8690¢g |86,90g |86,90g |8690¢
vitamin A, D3, E, Kj

Axit xitric 57,50 g |57,50g |57,50g [57,50g |57,50¢g
Hdn hop tron sian cua |41,90g |41,90g |4190g |[4190¢g |41,90¢
carotenoit

Natri clorua 23,50 g [23,50g [23,50g |23,50g |23,50¢g
L-carnitin 6,40 g 6,40 g 6,40 g 6,40 g 6,40 g
Tricanxi phosphat AN AN AN AN AN
Kali phosphat monobazo | AN AN AN AN AN
Kali hydroxit AN AN AN AN AN

AN = néu can

Vi du tir 26 dén 30

Vi du tr 26 dén 30 minh hoa dung dich thudc bd trong sita me theo sang ché,

cac thanh phan ctia n6 duoc liét ké trong bang dudi day. TAt ca cac lugng thanh phén

duoc liét ké 1a kilogam trén 1000 kilogam m¢ san phém, trir khi duoc chi dinh khéc.

Thanh phﬁn Vidu26 | Vidu27 | Vidu28 | Vidu29 | Vidu30
Nudc Viadu |Vwada |Vwadd | Vwada | Viuadu
Sita khong chét béo 353 353 353 353 353

Thé ran cua xiro ngd 85,3 85,3 85,3 85.3 85,3
Triglyxerit mach trung binh | 53,2 53,2 53,2 53,2 53,2
Thé cd dic cua protein | 47,2 47,2 47,2 47,2 47,2
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nudc sita

Hdn hgp HMO 18,957 18,009 17,061 19,905 20,853
6’SL 6,319 6,003 5,687 6,635 6,951
2°FL 6,319 6,003 5,687 6,635 6,951
LNnT 6,319 6,003 5,687 6,635 6,951
Canxi phosphat 25,5 25,5 25,5 25,5 25,5
Axit ascorbic 5,6 5,6 5,6 5,6 5,6
Kali xitrat 3,1 3,1 3,1 3,1 3,1
Magie clorua 2,8 2,8 2,8 2,8 2,8
Natri xitrat 1.4 1.4 1,4 1.4 1,4
Natri clorua 1,4 1,4 1,4 1,4 1.4
Lexitin dadu nanh 609 g 609 g 609 g 609 g 609 g
Me-inositol 500 g 500 g 500 g 500 g 500 g
Niaxinamit 400 g 400 g 400 g 400 g 400 g
Dau ARA 313 g 313 g 313 g 313 g 313 g
Tocopherol axetat 310 g 310 g 310 g 310 g 310 g
Ké&m sulfat 300 g 300 g 300 g 300 g 300 g
Canxi pantothenat 182 g 182 g 182 g 182 g 182 g
St sulfat 133 g 133 g 133 g 133 g 133 g
Dau DHA 116 g 116 g 116 g 116 g 116 g
Vitamin A palmitat 100 g 100 g 100 g 100 g 100 g
DPdng sulfat 51,0g |51,0g |[51,0g |510g |510¢g
Thiamin hydroclorua 50,0 g 50,0 g 500¢g 50,0 g 50,0 g
Riboflavin 470 g 470 g 47,0 g 470 g 470 ¢g
Pyridoxin hydroclorua 270¢g 270 g 270 g 270¢g 270¢g
Vitamin D3 20,0 g 200 g 20,0 g 200 g 200 g
Axit folic 35¢g 35¢g 35¢g 35¢g 35¢g
Biotin 34¢g 34¢ 34¢g 34¢g 34¢g
Mangan sulfat 1,5g 1,5¢g 1,5¢g 1,5g 1,5¢
Phyloquinon 1,2 g 12 ¢ 12¢g 1,2 g 12¢g
Xyanocobalamin 100mg | 100 mg | 100 mg | 100 mg | 100 mg
Natri selenat 43,0 mg | 43,0 mg [43,0mg |[43,0mg |43,0 mg

Vi du tir 31 dén 35
Vi du tir 31 dén 35 minh hoa bdt dinh dudng dugc sy phun theo sang ché, cac
thanh phin ctia né dugce liét ké trong bang dudi ddy. TAt ca cac lugng thanh phan dugc

liét ké 1a kilogam trén 1000 kilogam mé san phém, trir khi duoc chi dinh khéc.

Thanh phan Vidu3l | Vidu32|Vidu33 | Vidu34 | Vidu35
Sita khong béo dic 698.5 698.5 698,5 698.5 698.5
Lactoza 386,0 386,0 386,0 386,0 386,0
DAu cdy rum gidu oleic 114,4 1144 1144 1144 1144
Déau diu tuong 85,51 85,51 85,51 85,51 85,51
DAu dira 78,76 78,76 78,76 78,76 78,76
3’sialylallactoza (3°SL) 03792 |0,3604 [0,3412 |37,916 |36,0188
Galactooligosacarit (GOS) | 69,50 69,50 69,50 69,50 69,50
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Thé c6 dic cia protein | 51,08 51,08 51,08 51,08 51,08
nudce sita

Kali xitrat 9,168 9,168 9,168 9,168 9,168
Canxi cacbonat 4,054 4,054 4,054 4,054 4,054
Lexitin dau nanh 1,120 1,120 1,120 1,120 1,120
Dau ARA 2,949 2,949 2,949 2,949 2,949
Hon hop tron sin cula | 2,347 2,347 2,347 2,347 2,347
nucleotit/clorua

Kali clorua 1,295 1,295 1,295 1,295 1,295
Axit ascorbic 1,275 1,275 1,275 1,275 1,275
Hén hop tron sidn cta| 1,116 1,116 1,116 1,116 1,116
vitamin-khoéng chét

Dau DHA 1,113 1,113 1,113 1,113 1,113
Magie clorua 1,038 1,038 1,038 1,038 1,038
Natri clorua 579.4¢g [5794¢g |5794¢g |5794¢g |5794¢
St sulfat 4536 g |453,6 g |453,6g [453,6¢g 4536 g
Cholin clorua 432,1g |432,1g |432,1g |432,1g [432,1¢g
Hén hop tron sin cua|377,2g |3772¢g |3772g |3772g |3772¢g
vitamin A, D3, E, K4

Ascorbyl palmitat 361,3g |361,3g [3613g |3613¢g |3613¢g
Hon hop tron sin cua |350,1g |350,1g |350,1g |350,1g |350,1g
carotenoit

Hon hop tocopherol 1592¢g [1592¢g [1592¢g [1592¢g |1592¢g
L-carnitin 2630g [2630g [2630g |2630g |2630¢g
Riboflavin 3,181g [3,181¢g |3,181¢g |3,181g [3,181¢g
Tricanxi phosphat 0-5,23 0-5,23 0-5,23 0-5,23 0-5,23
Kali phosphat monobazo | 0-5,23 0-5,23 0-5,23 0-5,23 0-5,23
Kali hydroxit AN AN AN AN AN

AN = néu can

Vidu 36

Trong vi du nay, tic dung cia oligosacarit trong stra me (HMO) da duoc tinh

ché 1én su (rc ché kha ning lay nhiém virut in vitro dugc phan tich.

Cac miu duge chuén bi bing cach u dong thoi lidu virut bang nhau tir khoang
500 don vi/ml dén khoang 1.000 don vi/ml cia mdt trong ba virut h6 hép: (1) virut hop
bao hd hap (RSV); (2) virut & cum & ngudi (HPIV3); hodc (3) virut cam HIN1 véi mot
HMO trong s6 cac HMO sau: (1) 3’-sialyllactoza (3°SL); (2) 6’-sialyllactoza (6’SL);
(3) 3’-fucosyllactoza (3’FL); (4) 2’-fucosyllactoza (2’FL); (5) lacto-N-neotetraoza
(LNnT); hodc (6) axit sialic (SA). HMO dugc bd sung véi ndng dd bang 1 mg/ml hodc
10 mg/ml. Hoat tinh khang virut ciia cdic HMO khac nhau d6i v6i virut ho hap dugc

danh gia, va két qua duoc thé hién trong bang dudi day:
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HMO 1C50 (mg HMO/ml)

RSV HPIV3 Ctm HIN1
3°SL >10 >10 ~5
6’SL >10 >10 ~10
3’FL ~5 ~2 ~5
2’FL >10 >10 ~10
LNnT >10 NT >10

SA NT ) ~5

NT = Khong dugc thir nghiém

Céc két qua cho thdy 3’FL, v6i ndng d6 bang 1 mg/ml (IC50 ~2-5 mg/ml), c6
hoat tinh khang virut dbi véi tt ca ba virut ho hép. Két qua nay 1a ngoai du kién vi cac
béo cdo da duge cong bd trude day chi cho thiy dang oligo dugc sialyl hoa tao ra hoat
tinh khang virut. SA tc ché dang ké HPIV3 va virut HIN1 vé6i ndng d6 bang 1 mg/ml.
Virut cim HINT1 ciing bi e ché boi 3’SL véi ndng do bang 1 mg/ml.

Vidu 37

Trong vi du nay, kha nang cta cdc HMO khéc nhau dé phong bé kha ning 1ay

nhiém virut cam HIN1 in vitro dugc phén tich.

Kha nang lay nhiém virut dugc dénh gia bang cach quan sat tac dung gdy bénh
té bao (cytopathic effect: CPE) va dinh lugng don vi tao thanh 4 bénh do virut. Dé tao
ra gbc virut, virut cim HIN1 duge mua tir ATCC (VR 1469) va dugc nhén 1én trong té
bao biéu mdé (ATCC CCL-34) cta thdn ché Madin-Darby (Madin-Darby Canine
Kidney: MDCK). Dich ndi khéng bao dugce 1lam dong lanh thanh cac phén bing nhau
dé duy tri virut gdc. Trong khi nuoi virut ban dAu va bidu hién dé tao ra gbe virut, té

bao CPE dugc quan sét.

DPé dinh luong kha néang lay nhiém virut, sy phan tich don vi tao b bénh (focus
forming unit: FFU) mién dich mé hoa dugc thuc hién bang céch sir dung khéng thé
don dong ctia chudt dugc ban trén thi truong khang lai nucleoprotein cia virut dugce
két hop v6i khang thé thir cAp khéng chudt IgG dugc biotinyl héa. D& hién thi 6 bénh
cla té bao bi lay nhiém virut, sy hién mau dugc thuc hién bang cach st dung
strepavidin HRP (ABC cua Vector Laboratories, Inc.). Mac du tbng sd b bénh do virut
xudt hién ty 18 véi ndng do virut gy lay nhiém, c4c & bénh 13 kha 16m, phan tan, va c6
rét nhidu té bao bi lay nhidm riéng ré khong tao ra b bénh, dc biét 1a véi ndng dd virut

cao hon. Do diéu nay lam cho viéc dinh lugng kha nang lay nhiém virut kh6 khan va
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tén thoi gian, phan tich FFU con duge thuc hién k¥ bing ndng do virut thay dbi va
bang cach st dung moi trudng phi tir gdm tragacan dé gitp lam giam su lan truyén

clia virat do chuyén ddng Brown qua 16p té bao.

Viéc str dung gém tragacan cai thién sy phan tich bang cach giam sb t& bao bi
lay nhiém riéng ré trong khi van cho phép su tao thanh 6 bénh d& quan sat. Trong khi
cac & bénh khac nhau v& kich thude, ddi v6i mot sb kha 16n, ching van dé dugce dinh
lwong va ty 1& thuan véi ndng do virut hogc chuén do bang cach st dung k¥ thuat ludi

toa do trong qué trinh dém.

Mot khi d3 duoc xac nhén, phéan tich dugc st dung véi cac HMO khac nhau vé
kha ning phong bé kha nang lay nhiém virut HIN1. Cu thé 13, HMO dugc b sung,
voi néng do béng 0,01 mg/ml, 0,1 mg/ml, 1,0 mg/ml, va 10 mg/ml, vao huyén phu cta
virut lay nhiém, dugc 0 & nhiét @6 37°C trong mdt giod, va sau dé dugc bd sung vao té
bao don 16p MDCK. Hdn hop nay dugc phép tiép xtic véi 16p té bao trong 30 phit &
nhiét d6 37°C. Sau do, 16p té bao dugc rira sach, va t€ bao con duoc U trong khodng tir
18 dén 24 gi¢ truée khi ¢b dinh va xir Iy v& nhudm hoéa mo mién dich. Két qua duge

thé hién trén FIG.1.

Nhu duoc thé hién trén Fig.1, mdi 3°FL, 3°SL, va SA lam giam kha ning lay
nhidm virut di hon 90% nhu dugc st dung v6i ndng dd bang 10 mg/ml. 2°FL va 6’SL
1am giam kha nang lay nhiém di khoang 60% véi ndng d6 10 mg/ml.

Vi du 38

Trong vi du nay, ché phim dinh dudng chira cic HMO khéc nhau dugc danh

gid vé tac dung cua chung 1én viéc giam ap luc oxy héa & lon dé non.

Lon dé non thu dugc bing cach mé dé (caesarian section: CS) & thoi diém 92%
thai ky. Lon con nhan dugc tong dinh dudng ngoai dudng tiéu hoa (total parenteral
nutrition: TPN) trong 48 gio. Sau 48 gio, TPN bi c4t di va lon con duge chia ngiu
nhién vao ba nhém: nhém &n sita cdng thic (n=7) dugc an Enfamil® Lacto-Free, co
thé mua duoc trén thi truong tir Mead Johnson, Evansville, IN; nhom diéu tri (n=9)
dugce dn Enfamil® Lacto-Free cung vdi viéc bd sung t6 hop ciia 400 mg/1 6°SL, 1500
mg/l 2°FL, va 200 mg/l LNnT; va nhém &n sita non (n=5) dugc &n sira non cia bo.
Lon con dugc 3n khdu phin twong tng ciia n qua dudng rudt véi ty 16 120 ml sira

cong thuc trén mot kg khéi luong co thé trong 48 gid tiép theo. Sau d6, lon con bi giét
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sau 48 gid nudi dudng qua dudng rudt (enteral nutrition: EN), hodc sém hon néu lon
con xuét hién déu hiéu viém rudt hoai tr. Mau dugc thu gom qua éng théng dong
mach rén, va huyét twong duoc tich khéi mau va duge bao quan ¢ -70°C cho dén khi

dugc phan tich.

Noéng do glutathion (GSH) dugc do trong huyét twong duoc 14y tir lon con ngay
true thoi didm cho 3n (thoi diém 0), va & 6 gio, 12 giv, 24 gid, 36 giv, va 48 gid sau
khi cho #n bing cach st dung phan tich c6 thé mua dugc trén thi truong (NWLSS
Glutathion Assay #NWK-GSHO1, Northwest Life Science Specialties, Vancouver,
WA). Két qua dugc thé hién trén Fig.2.

Nhu duoc thé hién trén Fig.2, ndng d6 GSH trong huyét twong ctia nhém d6i
chimg sut giam tir thoi diém 0 dén 6 gid sau khi cho an. GSH con lai thip hon & nhém
dbi chung 24 gid sau khi EN. Ngugc lai, lon con duge &n ché phdm vdi t6 hop cac

HMO c6 miu mic huyét tuong GSH so sanh dugc véi lon con dn sita non.
Vidu 39

Trong vi du nay, kha nang cua 3’SL, 6’SL, va LNnT lam gidm chirng viém do

virut in vitro dugc chung minh.

Cu thé 13, 3°SL hoic 6°SL duoc ) sung, véi néng do b%lng 0,1 mg/ml, 0,2
mg/ml, hodc 0,5 mg/ml vao té bao don nhan clia mau ngoai vi twoi va duge U & nhiét
d6 37°C trong 5% CO, dé xtt Iy so bod té bao trong khoang 24 gid. LNnT duge bd
sung, v6i ndng d6 bang 0,1 mg/ml, 0,2 mg/ml, hodc 1 mg/ml té bao don nhan ctia méu
ngoai vi tuoi va dugc U ¢ nhiét do 37°C trong 5% CO» dé xtr 1y so bd té bao trong
khoang 24 gio. Lactoza dugc dua vao lam mau dbi chung hydrat cacbon. Miu db6i
chirng ndng d don vi endotoxin phu hgp duge dua vao dé giup phan biét tac dung cla
thanh phén so véi mtrc thip vén ¢6 ctia endotoxin. Sau d6, mot sb bién thé duge G véi
RSV v6i boi sb 14y nhiém (multiplicity of infection: MOI) bang 0,1 trong khoang 1 gid
& nhiét do 37°C trong 5% CO,. Céc bién thé ddi chig khong bi lay nhiém dugc u véi
méi trudng trong khodng 1 gid & nhiét dd 37°C trong 5% CO2. Sau khoang mét gio,
moi trudng moi riéng r&, hodc mdi truong moi chira ndng do thich hgp cua 3°SL,
6’SL, LNnT, lactoza, hoac endotoxin dugc bo sung vao 6ng thich hop va té bao dugc
{i trong 48 gid nhiét d6 37°C trong 5% CO;. Dich ndi dugc thu gom & thoi diém 24 va

48 gid sau khi nhiém.
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Xytokin duge do trong dich ndi cho m&i bién thé & thoi diém 24 va 48 gid dé
danh gia tac dung cuia HMO 1én phén Ung mién dich sém ddi véi RSV. Xytokin dugc
do bang cach str dung bo dung cu do xytokin trén ngudi Bio-Plex theo khich hang ctia
Bio-Rad. Két qua cta protein cam tmg interferon 10 (IP-10, ciing dugc biét 1a CXCL
10) dugc thé hién trén Fig.3 va Fig.4 cho 3°SL va 6°SL, va trén Fig.5 va Fig.6 cho
LNnT. IP-10 1a chemokin CXC dé thu hut, tiép xuc va hoat hoa thu thé CXCR3 trén té
bao tw vé tw nhién va té bao nhd T. IP-10 dugc biéu hién béi bach cau don nhan va
nhidu t& bao khac, va dugc gy ra béi interferon. Mdi twong quan c6 lgi ton tai gitta do
khéc nghiét ciia bénh 14m sang do RSV & tré em (nhu dugc do boi: thoi gian nam vién,
sét, va s6 ngay Oz bd sung dugc yéu cau) va huyét thanh IP-10. Vi vy, sy giam IP-10

1a tin hiéu vé sy giam d6 khic nghiét ctia bénh do RSV gy ra.

Két qua IP-10 cua 3’SL va 6’SL duoc chi tiét hoa trén Fig.3 va Fig.4 va cho
thiy mot sb bién dbi vé phan tmg cua thé cho, nhung bat ngd 13, 6°SL chéc chén diéu
chinh giam IP-10 & cac bién thé bi 4y nhidm virut & c4 hai thé cho. Luu ¥ 12 6’SL ¢6
thé giam IP-10 dén mic dugc tim thdy & cdc mau d6i chiing khong bi lay nhiém. 3’SL
khong ¢6 hiéu qua & thé cho B, nhung diéu chinh giam IP-10 do RSV & thé cho E. Céc
s§ lidu nay cho thdy ca 3’SL 14n 6’SL giam IP-10 do RSV, nhung 6’SL c6 hiéu qua
hon trong viéc diéu chinh giam IP-10. Céc két qua nay ciing goi ¥ rang muc thip hon
0,1 mg/ml 6’SL ciing nhu mtce 16n hon 0,5 mg/ml cé thé c6 hiéu qua trong viéc lam

giam IP-10 & mot s6 ca thé.

Két qua IP-10 ctia LNnT dugc chi tiét hoa trén Fig.5 va Fig.6 va cho thdy mot
s6 kha ning thay ddi vé phan tng cia thé cho, nhung bat ngd 13, LNnT chic chén didu
chinh giam IP-10 & c4c bién thé bi lay nhidm virut & c hai thé cho. Luu ¥ 1a, LNnT ¢6
kha nang giam IP-10 dén mirc dugc tim thdy & cac mau ddi ching khong bi 1y nhiém.
Két qua nay ciling goi y rang muc giita 0,2 va 1 mg LNnT/ml ciing nhu 16n hon 1
mg/ml c6 thé c6 hiéu qua gidm IP-10 & mot sd cé thé. Sy dwa vao ctia mau dbi ching
ndng dd don vi endotoxin phu hop chic chin chi bao su giam IP-10 khong phai do sy
¢6 mirc endotoxin rat thap trong LNnT.

Trén Fig.7 va Fig.8, két qua xytokin ciing bat ngd cho thdy 6°SL ting ndng do
interleukin 10 (IL-10) theo cach phu thudc vao lidu lugng véi su c6 hodc khong cd
RSV. Két qua IL-10 ctia LNnT dugc thé hién trén Fig.9 va Fig.10. Bt ngo 13, LNnT

tang ndng do IL-10 theo cach phy thudc vao lidu luong véi su ¢6 hodc khong c6 RSV.
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IL-10 duoc tao ra boi té bao CD8+ T duge hoat héa, boi té bao CD4+ T sau khi ca su
hoat hoa khang nguyén dic hiéu 1in da dong hoat héa, va béi bach cau don nhan tiép
sau su hoat hoa cua té bao béi lipopolysacarit cta vi khuén. Su dua vao ctia mau dbi
chirng ndng dd don vi endotoxin phu hop chic chin phén biét su ting IL-10 khong

phai 1a do sy ¢6 mirc endotoxin rat thip trong 6°SL hozc LNnT.

Bét ngd 13, da phét hién 1a viéc xir I so bd trong 24 gid bang 6°SL, 3°SL, hodc
LNnT c6 hiéu qua gidm ching viém do RSV. Hon nita, 6’SL va LNnT duoc chi ra la
¢6 hiéu qua hon so véi 3’SL trong viéc giam chimg viém do virut nhu duge xac dinh
nho su giam IP-10. Hon ntta, da cho thdy 6’SL d& diéu bién mién dich khi khong c6
virut, do sy dua vao cuia 6’SL gdy ra va/hodc cdi bién su tao ra xytokin c6 ngudn gbe
tir bach cdu don nhan nhu IL-10, MIP-1B, Interferon-y, IL-8, IL-1a, IL-1B, va IL-1ra.
Bét ngo 13, 3°SL cling dé diéu bién mién dich véi sy c6 hodc khdng c6 virut, do sy dua
vao cua 3’SL gdy ra va/hodc cai bién su tao ra xytokin c6 ngudn gde tir bach cu don
nhan nhu MIP-1, Interferon-y, IL-8, va IL-1ra. BAt ngo 1a, LNnT ciing diéu bién mién
dich véi su c6 hodc khdng c¢6 virut, do sy dua vao cia LNnT gy ra va/hodc ca bién su
tao ra xytokin cé nguén géc tir bach cdu don nhan nhu IL-10, MIP-1p, Interferon-y,
IL-8, IL-1a, IL-1f, va IL-1ra.

Vidu 40

Trong vi du nay, kha ning ctia hdn hgp cta 2°FL va lycopen lam gidm sy sao

chép virut in vitro dugc chirng minh.

Cu thé 13, vao ngay thi nhét, 16p don Calu3 dugc gieo voi du s6 luong dé dat
duoc su hop luu 95-100% trén dia 24 16 & ngay tht 0. Vao ngay thu 0, 2’FL véi nbéng
d6 bang 0,5pug/ml, 1pg/ml, hodc Spg/ml riéng r& hodic két hop vdi lycopen voi nbng do
bang 0,5pg/ml, 1pg/ml, hodc Spug/ml hodc tetrahydrofuran (THF) véi ndng do bing
0,5ug/ml, 1pg/ml, hodc Spg/ml dugce bd sung va dugc 0 trong khoang 24 gid & nhiét
dd 37°C trong 5% CO,, THF 1a dung mdi dugc su dung dé hoa tan lycopen, va vi vay,
la d6i chung ding dé phan biét téc dung ctia dung mdi. Vao ngdy thir nhat, dich ndi
cia té bao dugc ldy ra va 16p don dugce u v6i mdi truong riéng r& hodc moi trudong
cong vai virut hop bao ho hip (RSV) trong khoang 1 gid & nhiét do 37°C trong 5%
CO, véi bodi sb 1ay nhidm (MOI) bang 1. Sau khoang 1 gid, méi truong méi riéng ré

hogic chira ndng dd thich hop cia 2°FL va lycopen hodc 2°FL va THF dugc bd sung
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vao céc 16 thich hop, va té bao dugc U trong 48 giv & nhiét do 37°C trong 5% COa.
Vao ngdy thir 3, dich ndi va dich thiy phan cua té bao dugc thu gom riéng ré, duoc
chia thanh cc phan bang nhau va dugc bao quan dong lanh & nhiét d§ -70°C dé dung
cho phéan tich sau nay. Dich thiy phén cua t€ bao dwoc phan tich bang TagMan
qRTPCR dé danh gia su sao chép virut qua viéc xac dinh s6 ban sao ctia RSV NS1.

Nhu duoc thé hién trén Fig.11, hdn hop cia 2°FL va lycopen véi su két hop
nhét dinh (1pg va 10pg 2°FL + 0,5ug lycopen; va 0,1pg va 1pg 2°FL + 1pg lycopen)
thé hién hiéu qua ddng van dan dén su (e ché manh tai luong virut nhu duge xac dinh
bdi cac ban sao cua RSV NS1, Hon nita, nhu cé thé théy trén Fig.11, 2°FL riéng ré& da
thé hién ndng dd vira phai phu thudc vao sy giam RSV NSI, BAt ngd 13, hdn hop cia
2°FL va lycopen v6i ndng d6 chon loc c6 thé e ché dang ké su sao chép ctia RSV in

vitro.
Vidu4l

Trong vi du nay, kha ning ctia ctia hdn hgp cua 2°FL va lycopen lam giam IP-

10, chat danh dau cua ching viém virut in vitro dugc ching minh.

Cu thé 13, 2°FL véi nf‘mg do béng 0,1 mg/ml, 0,2 mg/ml, hodc 1 mg/ml két hop
véi lycopen véi néng do bf?mg 0,5ug/ml, 1,0pg/ml, hodc 5,0pg/ml hodc THF véi néng
d6 bang 0,5ug/ml, 1,0ug/ml, hodc 5,0ng/ml duge bd sung vao té bao don nhén cua
mau ngoai vi (peripheral blood mononuclear cell: PBMC) tuoi clia ngudi va duge i ¢
nhiét do 37°C trong 5% CO» dé xir Iy so b té bao trong khoang 24 git. THF 1a dung
moi duge st dung dé hoa tan lycopen, va vi vay, 1a d6i chung dung dé phan biét tac
dung cta dung moi. Sau khoang 24 gio, sau d6 mot sb bién thé dugce u voi RSV véi
boi sé lay nhiém (MOI) bang 1 trong khoang 1 gid & nhiét do 37°C trong 5% CO..
Bién thé dbi ching khong bi lay nhiém dugc u voi moi truong trong khoang 1 gio &
nhiét @6 37°C trong 5% CO». Sau khoéang 1 gid, méi trudng moéi rieng r& hodc chira
ndng d6 thich hop ctia 2°FL va lycopen hodc 2°FL va THF duoc bd sung vao bién thé
thich hop, va PBMC dugc u trong 48 gior & nhiét do 37°C trong 5% COa. Dich ndi
dugc thu gom & thoi diém 48 gid sau lay nhiém. Xytokin dugc do trong dich nbi dbi
véi mdi bién thé & thoi diém 48 gid bang cach sir dung bd xytokin dung cho nguoi

Luminex dé danh gié tic dung cia HMO lén phan tmg mién dich sém ddi v6i RSV.
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Protein cam tng interferon 10 (IP-10, cling dugc biét 1a CXCL10) 1a chemokin
CXC @ thu hut, tiép xtc va hoat héa thu thé CXCR3 trén té bao diét tw nhién va té
bao nhé T. IP-10 dugc bidu hién bai bach ciu don nhan va nhiéu té bao khéc, va dugc
gdy ra boi interferon. Mi twong quan c6 loi ton tai gitta do khéc nghiét ciia bénh 1am
sang do RSV ¢ tré em (nhu dugc do boi: thoi gian nim vién, sbt, va sé ngay O bd
sung dugc yéu ciu) va huyét thanh IP-10, Vi vay, su gidm IP-10 ¢ thé 1a tin hiéu vé

su giam do khic nghiét cia bénh do RSV gay ra.

B4t ngd 13, nhu duoc thé hién trén Fig.12, hdn hop cta 2°FL va lycopen dan
dén ndng do theo bac phu thudc vao su diéu chinh gidm ctia IP-10. Mgc du hiéu qua 1a
rd rang voi 2°FL v6i ndng do lycopen thdp hon, su gidm manh nhét ctia IP-10 dugc
thdy ddi v6i 2°FL véi ndng do bang 0,1 mg/ml, 0,2 mg/ml, hodc 1 mg/ml két hop véi
ndng dd lycopen cao nhit dugc thir nghiém bang 5,0pg/ml. Vi vy, c6 thé két luan 1a
hdn hop ciia 2°FL va lycopen c6 thé giam do khic nghiét cia bénh do RSV gy ra, dic
biét 1a véi ndng dd lycopen bang 5,0pug/ml.

Vidu42

Trong vi du nay, kha ning ctia hdn hop cta 2°FL, 3°SL, va lycopen lam giam

IP-10, chat danh du cta ching viém virut, in vitro dugc ching minh.

Cu thé 13, 2°FL (vé6i ndng do bing 0,1 mg/ml), 3°SL (véi ndng do bing 0,1
mg/ml), va lycopen (véi ndng dd bang 0,5ug/ml, 1,0pug/ml, hodic Sug/ml) hodc
tetrahydrofuran (THF) (v6i nong d6 bang 0,5ug/ml, 1,0ug/ml, hodc Sug/ml) riéng r&
hoic két hop (nhu dugc thé hién trén FIG. 13) dugc bd sung vao té bao don nhan ctia
mau ngoai vi (PBMC) tuoi cia ngudi va dugce G ¢ nhiét do 37°C trong 5% CO» dé xu
Iy so bo té bao trong khoang 24 gid. THF 1a dung moi duge st dung dé hoa tan
lycopen, va vi vay, di ching néng d THF dung dé phan biét tic dung ctia dung moi.
Sau khoang 24 gid, sau d6 mot s6 bién thé dugc 0 v6i RSV véi boi s6 1ay nhiém
(MOI) bang 1 trong khoang 1 gio & nhiét do 37°C trong 5% COs, Bién thé déi chung
khong bi 1ay nhiém dugc 4 véi moi trudong trong khoang 1 gio ¢ nhiét do 37°C trong
5% CO. Sau khoang 1 gid, méi trudng méi riéng 1€ hodc chira ndng do thich hop cuia
2°FL, 3°SL, va lycopen; 2°FL; 3°SL; 2°FL va 3’SL; lycopen; hodc THF dugc ) sung
vao bién thé thich hop, va PBMC dugc G trong 48 gid & nhiét d6 37°C trong 5% COx.
Dich ndi dugc thu gom & thoi diém 48 gior sau 1y nhiém. Xytokin khi duoc do trong
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dich ndi d6i v6i mdi bién thé & thoi diém 48 gid bang cach st dung bo xytokin ding
cho nguoi Luminex dé danh gia tic dung cia HMO 1én phan (ng mién dich sém dbi

vGi RSV.

Protein cam tng interferon 10 (IP-10, ciing dugc biét 3 CXCL10) 1a chemokin
CXC d thu hit, tiép xtc va hoat héa thu thé CXCR3 trén té bao bao vé ty nhién va té
bao nh¢ T. IP-10 duge biéu hién béi bach cau don nhén va nhiéu té bao khac, va dugce
gdy ra boi interferon. Mdi twong quan c6 loi tn tai gitta do khic nghiét ctia bénh 1am
sang do RSV §& tré em (nhu duge do boéi: thoi gian ndm vién, sbt, va sé ngay O, bd
sung dugc yéu céu) va huyét thanh IP-10, Vi vay, su giam IP-10 c6 thé 12 tin hiéu vé

su gidm do khéc nghiét cia bénh do RSV gay ra.

Bt ngd 13, hdn hop ctia 2°FL, 3°SL, va lycopen dan dén su diéu chinh giam cua
IP-10 ma n6 ting véi lidu luong lycopen ting (xem Fig.13). Su gidm ddng van (giam
86%) cua IP-10 d6i véi 2°FL, 3°SL, va lycopen dugc thiy voi ndng dd lycopen cao
nhit (5,0pg/ml) duge thir nghiém. Vi vy, c6 thé két luan 1a hdn hop cua 2°FL, 3°SL,
va lycopen ¢6 thé c6 hiéu qua ddng vén trong viéc giam do khéc nghiét cua do RSV

gay ra.
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YEU CAU BAO HO
1. Sita cong thirc tong hop ding cho tré em chira oligosacarit trong sita me va axit béo

da chua no mach dai nam trong khoang tir 0,025 mg/ml dén 0,130 mg/ml.

2. Sita cong thirc tong hop ding cho tré em theo diém 1, trong d6 oligosacarit trong
stta me duogc chon tr nhém gf“)m 6'-sialyllactoza, 2'-fucosyllactoza, va td hop cua
ching va axit béo da chua no mach dai dugc chon tir nhém g(‘Sm axit linoleic, axit
linolenic, axit arachidonic, axit docosahexaenoic, axit eicosapentaenoic, axit

docosapentaenoic, va to hgp cua ching.

3. Sira cong thirc tong hgp ding cho tré em theo diém 2, trong d6 axit béo da chua no

mach dai 1a axit docosahexaenoic.

4. Sita cong thuc tong hop dung cho tré em theo diém 2, trong dé oligosacarit trong

stta me 1a 6'-sialyllactoza.

5. Sita cong thirc tdng hgp ding cho tré em theo diém 4, trong d6 6'-sialyllactoza c6

mit v6i ndng dd nam trong khoang tr khoéng 0,001 mg/mL dén khoang 20 mg/mL.

6. Sita cong thirc téng hop ding cho tré em theo diém 5, trong d6 6'-sialyllactoza c6

mat voi ndng d6 ndm trong khoang tr khoang 0,001 mg/mL dén nhé hon 0,25 mg/mL.

7. Sita cong thire tong hop ding cho tré em theo diém 5, trong d6 6'-sialyllactoza c6

mit v6i ndng d6 ndm trong khoang tlr 16n hon 0,4 mg/mL dén 20 mg/mL.

8. Sita cong thic tdng hop ding cho tré em theo diém 2, trong d6 oligosacarit trong

stta me 1a 2'-fucosyllactoza.

9. Sira cong thirc tbng hop ding cho tré em theo diém 8, trong d6 2'-fucosyllactoza c6

mat voi ndng d6 ndm trong khoang tr khoang 0,001 mg/mL dén khoang 1 mg/mL.

10. Sita cong thirc tong hop ding cho tré em chura oligosacarit trong stta me va

carotenoit ndm trong khoang tir khoang 0,001 pug/mL dén khoang 10 pg/mL.

11. Sita cong thirc tong hop ding cho tré em theo diém 10, trong d6 carotenoit c6 mat

v6i ndng dd nam trong khoang tir khoang 0,001 pg/mL dén khoang 5 pg/mL.

12. Sita cong thirc tong hop ding cho tré em theo diém 10, trong d6 oligosacarit trong

sita me dugc chon tir nhém gdm 6'-sialyllactoza, 2'-fucosyllactoza, va t6 hop cia

-50-



31231

chung va carotenoit dugc chon tir nhém gém lutein, lycopen, beta-caroten, va td hop

cua ching

13. Stta cong thirc tdng hop dung cho tré em theo diém 12, trong d6 oligosacarit trong

stta me 1a 2'-fucosyllactoza va carotenoit la lycopen.

14. Sita cong thuc tdng hop dung cho tré em theo diém 13, trong d6 2'-fucosyllactoza

c6 mat v6i ndng d6 nam trong khoang tir khoang 0,001 mg/mL dén khoang 1 mg/mL.

15. Ché phdm chta oligosacarit trong sita me, axit béo da chuwa no mach dai nam trong
khoang tir khoang 0,025 mg/mL dén khoang 0,130 mg/mL va carotenoit nam trong
khoang tr khoang 0,001 pg/mL dén khoang 10 pg/mL dé st dung trong viéc 1am giam

viém & nhil nhi, tré ma&i biét di hodc tré em can de sir dung.

16. Ché phém theo diém 15, trong do6 oligosacarit trong sita me¢ dugc chon tir nhém
gdm 6'-sialyllactoza, 2'-fucosyllactoza, va td hop cua chung va axit béo da chua no
mach dai dugc chon tir nhém gf“)m axit linoleic, axit linolenic, axit arachidonic, axit

docosahexaenoic, axit eicosapentaenoic, axit docosapentaenoic, va to hop cia chung.

17. Ché phdm theo diém 15, trong d6 axit béo da chwa no mach dai la axit

docosahexaenoic.
18. Ché phim theo diém 15, trong d6 oligosacarit trong sita me 1a 6'-sialyllactoza.

19. Ché phim theo diém 18, trong d6 6'-sialyllactoza c6 mat véi ndng d6 nim trong

khoang tir khoang 0,001 mg/mL dén khoang 20 mg/mL.

20. Ché phim theo diém 19, trong d6 6'-sialyllactoza c6 mat véi ndng dd nam trong

khoang tlr khoang 0,001 mg/mL dén nho hon 0,25 mg/mL.

21. Ché phim theo diém 15, trong d6 oligosacarit trong sita me dugc chon tir nhém
gdm 6'-sialyllactoza, 2'-fucosyllactoza, va td hop cua chiing, va oligosacarit trong sita
me c¢6 mat v6i lugng ndm trong khoang tir khoang 0,001 mg/mL dén khoang 20

mg/mL.

22. Sita cong thire téng hop dung cho tré em theo diém 1, trong d6 oligosacarit trong
stta me dugc chon tir nhém gém 6'-sialyllactoza, 2'-fucosyllactoza, va td hop cua
chuing, oligosacarit trong stta me c6 mat véi lugng nam trong khoang tir khoang 0,001
mg/mL dén khodng 20 mg/mL, va sita cong thirc tdng hop dung cho tré em ciing chtra
carotenoit v6i lugng ndm trong khoang tir khoang 0,001 pg/mL dén khoang 10 pg/mL.
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FIG. 1

Anh hudng cia cac HMO khéc nhau 1én kha ning 14y
nhidm cua virut cim HIN1 1én té bao MDCK (than cho)
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