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(54) QUY TRINH SAN XUAT HE VI NHU TUONG NANO DAU BO (AVOCADO
OIL)

(57) Sang ché dé cap dén quy trinh san xuat hé vi nhii tuong nano dau bo bao gom cac
budc: (i) chuan bi pha phan tan bang cach cho dau bo gia nhiét dén nhiét 46 nam trong
khoang tir 40 dén 60°C; khudy voi toc d6 khudy nam trong khoang tir 300 dén 500
vong/phut (ii) chuan bj chat mang_ bang cach gia nhiét hén hop propylen glycol
monocaprylat va lexitin dén nhiét d6 nam trong khoang tir 40 dén 60°C, khuay déu; (iii) bo
sung chat mang vao pha phan tan, tiép tuc gitr nhiét do pha do hdn hop chit mang va phan
tan nam trong khoang tir 40 dén 60°C, khudy véi toc d6 nim trong khoang tir 400 dén 800
vong/phiit, trong méi trudng hut chan khong; (iv) nhii héa bang cach: gia nhiét cho dén khi
nhiét 46 dat 60°C, bd sung dau thau déu hydro hoa PEG-40 vao hdn hop chit mang va pha
phan tan da thu dugce ¢ budc (i), tiép tuc khudy ¢ toc do ndm trong khoang tir 500 dén
700 vong/phut, ¢ nhiét do nam trong khoang tur 60 dén 80°C, trong mdi trudng chén
khong, nhiét do phan ung dugc duy tri & nhiét d6 nam trong khoang tir 60 dén 80°C trong
thoi gian tir 3 dén 5 gio, kiém soat chit luong san pham tao thanh bang cach cho hoa tan
vao nudc va do do trong sudt, dung phan ung, ha nhiét do tur tur cho dén khi nhiét d6 con
nam trong khoang tir 40 dén 60°C; tién hanh nhil toan bd hdn hop trong 30 phut, ¢ téc do
khudy ndm trong khoang tir 400 dén 800 vong/phut; (v) loc san pham bang cach bom qua
hé théng loc nano trude khi chiét rot dong goi.
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Linh vue ky thuit dwoc dé cip

Sang ché dé cap dén quy trinh san xuét hé vi nhil twong nano dau bo (avocado oil).
Tinh trang ky thuit ciia sang ché

Trong dau bo (avocado oil) ¢6 chira ham lwong cao protein, chit xo, axit folic,
kém, riboflavin, thiamin, vitamin ... gitip nang cao sirc d khang, bd sung ngudn dinh
dudng can thiét. Theo mdt nghién ctru cho thiy dau bo c6 chira ham lwong cao chat
carotenoit 1a chit chéng oxy hoa tdt cho hé tim mach, gitp giam lugng cholesterol trong
mau. Octavio Carvajal-Zarrabal va cong su, 2014 da ching minh ti€u thu dau bo c6 thé
c6 loi trong viéc kiém soat cac bénh Iy chuyén héa thay ddi vi n6 c6 tac dung ddi véi cac
diu hiéu sinh héa chirc ning gan. Bén canh d6 cac nghién cru di chimg minh diu bo
gitp dan truyén cic chét vao co thé, gitp ting hip thu cic chit dinh dudng (Nuray Z.
Unlu va cong sy, 2005).

Tuy nhién, diu bo khong 6n dinh trong qua trinh xtr Iy va luu trit, khong tan trong
nuée, c6 sinh kha dung thip néu sir dung thong thuong, d& bi bién tinh. Nhii tuong nano
c¢6 thé duge st dung nhu hé théng phan phdi ¢ ting tinh 6n dinh (Karthik, P. Et al.,
2016). Nhil tuong nano thuan lgi cho sy hép thu trong rudt, n6 d& dang phan tin trong
mdi truong chét 16ng. Hé vi nhil nano dau bo gip ting hip thu, dic biét 1a bénh nhan
ung thu, nhitng ngudi gip van d& khi nubt cac dang bao ché ran. Pong goéi trong hat nano
va cong thirc nhu hé théng O/W (12 hé diu/nude, giot phan tan trong nudc) giam thidu
mui tanh va vi khéng mong mudn ctia diu bo.

Tac gid Anitha Krishnan Nair va déng su trong Cong bd don yéu ciu cip patent
M§ s6 US 2011/0229532 Al di d& cép quy trinh diéu ché hé vi nhil twong ctia hop chét
thudc nhom polyphenol thin dau bing cach sir dung siéu 4m véi chat hoat dong bé mit
dang khong ion va mot dung moi dang khong ion dé ting kha ning hoa tan trong nudc.
Cu thé sang ché nay dé cip dén qua trinh nano héa curcumin va cac din xuit cia

curcumin, khong ap dung dugc cho cac chat khac.
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Tac gia va cong su trong Cong bd don yéu cdu cip patent Trung Quéc sb
CN106723052A dé cap dén mot phuong phap chuin bi nhii twong nano dau hat lanh giau
omega. Quy trinh ndi trén tao ra cac hat tiéu phén co kich thude 16n, khoang 500nm.

Cac quy trinh noi trén tao ra cac hat tidu phén c6 kich thudc 16n hon 100nm, nén
hiéu qua hoa tan trong nudc chua cao. Quy trinh tao cac hat tiéu phan curcumin va din
xuét curcumin khéng thé 4p dung cho dau bo vi s& 1am mét hoat tinh dau bo.

Do d6, ¢6 nhu ciu vé quy trinh sin xuét hé vi nhii twong c6 cic hat tiéu phéan c6
kich thuéc nhd hon 100nm, ddng déu, kha ning hoa tan tot hon trong nuéc va van giit
duoc chu trac, hoat tinh dau bo trong qué trinh nano héa.

Ban chit ky thuit ciia sing ché

Muc dich cta sang ché 1a dé xuit quy trinh san xuét hé vi nhil twong nano dau bo
(avocado oil) tao cac hat c6 kich thude nhé hon 100nm, déng déu, c6 kha ning hoa tan
trong nudc ma hoat tinh va cau tric khong d6i gitp lam ting hiéu qua s dung cta hoat
chat dau bo, cu thé 13 ting kha ning hap thu va ting sinh kha dung.

Pé dat dugc muc dich néu trén, theo mdt khia canh, séng ché dé xuit quy trinh san
xudt hé vi nhil twong nano dau bo theo sing ché bao gdm céc budc:

(i) chudn bi pha phén tin bang cach cho diu bo gia nhiét dén nhiét do nam trong
khoang tir 40 dén 60°C; khudy véi téc do khudy nam trong khoang tir 300 dén 500
vong/phut;

(i) chudn bji chit mang bang cach gia nhiét hén hop propylen glycol
monocaprylat va lexitin theo ty 1¢ khdi lugng ndm trong khoang tir 5:1,5 dén 6:1 dén
nhiét d6 ndm trong khoang tir 40 dén 60°C, khudy déu;

(iii) bd sung chit mang vio pha phan tan theo ty 1€ 3:1 theo khéi luong, tiép tuc
gitt nhiét d6 hdn hop chit mang va pha phan tan nim trong khoang tir 40 dén 60°C,
khudy véi tbe d6 nim trong khoang tir 400 dén 800 vong/phit trong moi trudng hit chén
khong;

(iv) nhii héa biang cach: gia nhiét hon hop chit mang va pha phan tan di thu &
bude (iii) cho dén khi nhiét do dat 60°C, bd sung diu thau dau hydro héa PEG-40 vao
hén hop chit mang va pha phan tin theo ty 1€ 6:4 theo khéi luong, tiép tuc khudy & tdc do
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nim trong khoang tir 500 dén 700 vong/phat, & nhiét d6 nim trong khoang tir 60 dén
80°C, trong mdi trudng chan khong, nhiét d6 phan Gng duge duy tri nim trong khoang tir
60 dén 80°C trong thdi gian ndm trong khoang tir 3 dén 5 gid, kiém soat chét luong san
phim tao thanh béng cach cho hoa tan vao nudc va do do trong, néu khoéng dat do trong
subt thi tiép tuc gia nhiét va do d6 trong 30 phut mot 14n cho dén khi kiém tra thdy trong
subt, dimg phan Gng, ha nhiét d6 trong thoi gian tir 1 dén 2 gid cho dén khi nhiét do con
nim trong khoang tir 40 dén 60°C; tién hanh nhii hoa trong thiét bi tao nhii toan by hdn
hop trong 30 phit, & toc d6 khudy nam trong khoang tir 400 dén 800 vong/phut;

(v) loc sén phim bang cich bom qua hé thdng loc nano truéc khi chiét rét dong
go1.
M3 ta vin tit cac hinh vé

Hinh 1 13 anh so sanh kha nang phén tan trong nudc gitta diu bo da biét (A) va
nano diu bo thu dugc bing quy trinh theo sang ché (B);

Hinh 2 13 anh két qua phd do TEM kich thuéc hat nano dau bo thu dugc bang quy
trinh theo sang ché.
Mo té chi tiét sang ché

Quy trinh san xuét hé vi nhil tuong nano dau bo theo sang ché duoc thuc hién nhu
sau:

(i) Buéc thir nhAt: chudn bi pha phén tin bing cach cho diu bo gia nhiét dén nhiét
d6 nam trong khoang tir 40 dén 60°C; khudy véi tdc @6 khudy nam trong khoang tir 300
dén 500 vong/phit. Viéc gia nhiét tao didu kién dé pha phan tin c6 thé két hop vé6i chét
mang tdt hon. Viéc st dung khudy va gia nhiét d& tao diu bo phan tén tot hon, khi tic gia
thir nghiém v6i nhidu didu kién khudy va nhiét d6 khac nhau cho thiy véi tbe do khudy
nim trong khoang tir 300 dén 500 vong/phut va két hop gia nhiét dén nhiét d6 nam trong
khoang tir 40 dén 60°C thi pha phan tan diu bo 1 t6t hon va két hop véi chit mang tot
hon.

(ii) Budc thir hai: chuin bi chat mang bang cach gia nhiét hdn hop propylen glycol
monocaprylat va lexitin theo ty 18 khdi lugng nam trong khoang tir 5:1,5 dén 6:1dén nhiét

d6 nim trong khoang tir 40 dén 60°C, khuy déu.
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Khi sir dung, diu bo d& bi bién tinh do 4nh sang, nhiét dg, thudng bi pha huy trong
dudng tidu hda, mot phan duoc hip thu vio mau, con lai da s6 bi ddo thai. Vi vay can quy
trinh san xuét hat tiéu phan chita hoat chét dau bo, véi kich thuéc nhd c6 mang bao sinh
hoc, ciu tric c6 d6 on dinh, khong két dinh va d6 hoa tan cao. Béi vi hé vi nhil theo sang
ché dugc sir dung trong cac nganh cong nghiép thuc phim vi duoc phdm, nén cac chit
duoc lua chon st dung phai ¢6 d6 an toan cao, khong cé ddc tinh va it tdic dung phu.

Propylen glycol monocaprylat 12 mdt hén hop ctia monoeste propylen glycol va
dieste cua axit béo bao gdm chi yéu 13 axit caprylic. Him lugng monoeste va dieste khac
nhau d6i v6i hai loai propylen glycol monocaprylat (Type I va Type 1I), chét nay dugc
cong nhan an toan. V&i dac tinh 1a chit mang hoa tan chuyén dung cho thudc tiém, dung
dich (Dugc va Thu y), tdc nhan diéu chinh 6n dinh d6 nhét, tao dich vi nhil twong,
propylen glycol monocaprylat giip nhil hoa va tao hé vi nhil twong t6t giup ting hép thu.
Tuy nhién, chit mang nay néu dung trén da lidu cao s& giy kich tmg. Do d6 dé tao hé vi
nhil tuong 6n dinh va an toan cho ngudi ding, san phim c6 thé sir dung duge trén da va
ca duong udng, theo khao sat, tic gia sang ché d3 két hop gitra propylen glycol
monocaprylat va lexitin theo ty 18 khdi luong nim trong khoang tir 5:1,5 dén 6:1, tot nhat
14 5:1. Lexitin 12 mot chat phu gia thuc phdm rat phd bién va dugc chau Au cong nhan 1a
an toan voi stte khoe con ngudi. Lexitin c6 ban chat 1a mot loai phospholipit, thanh phin
c6 trong mdi t& bao ciia co thé con ngudi. Cong thirc hda hoc cua lexitin cho thay lexitin
1a chit béo tuy nhién thanh phin cAu tao 16n phén tir lexitin lai c6 thé hoa tan trong nudc.
Diéu nay gitp lexitin nhii tuong héa dau bo, gitp chiing phan tan trong nuée.

Néu ty 18 giita propylen glycol monocaprylat va lexitin nhé hon 5:1,5 thi kha ning
chit mang tao thanh khong mang dugc toan bd lugng dau, din dén kich thudc hat khong
déng nhét, hé tao thanh khong 6n dinh, d& tach 1ép; con néu ty 1€ néu trén cao hon 6:1 thi
luong lexitin s€ con thira trong hé, gdy 1ang phi va cling 1am hé kém 6n dinh hon.

(iii) Budc thir ba: bd sung chit mang vao pha phén tén (theo ty 1& khéi luong 3:1),
tip tuc gitt nhiét hdn hop chat mang va pha phén tan & nhiét dd nam trong khoang tir 40
dén 60°C, khudy véi tbc d6 niam trong khoang tir 400 dén 800 vong/phut trong mdi
truong hut chan khong.
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(iv) Buéc thr tu: nhii hoa bing cach: gia nhiét hdn hop chit mang va pha phan tan
d3 thu & buée (iii) cho dén khi nhiét d6 dat 60°C, bd sung diu thiu dau hydro héa PEG-
40 (ACRYSOL K-140) vao hdn hop chit mang va pha phén tan theo ty 1& 6:4 theo khdi
lwong, tiép tuc khudy & tbc d6 ndm trong khoang tir 500 dén 700 vong/phut, & nhiét do
nam trong khoang tir 60 dén 80°C trong méi trudng chan khong, nhiét 6 phan ting dugc
duy tri & nhiét d6 ndm trong khoang tir 60 dén 80°C trong thoi gian nim trong khoang tir
3 dén 5 gio, kiém so4t chit lwong san phdm tao thanhc bang cach cho hoa tan vio nuéc
va do d6 trong, néu khong dat d6 trong subt thi tiép tuc gia nhiét va do do trong 30 phut
moét 1an cho dén khi kiém tra théy trong subt, dung phan mg, ha nhiét ¢ tir tir trong thoi
gian tr 1 dén 2 gio' cho dén khi nhiét d6 con nim trong khoang tir 40 d&én 60°C. Sau d6
tién hanh nhii hoa trong thiét bi tao nhii toan bd hdn hop trong 30 phit, & tbc do khudy
nim trong khoang tir 400 dén 800 vong/phit.

Bing cac nghién ctru Iy thuyét va thyc nghiém, cic tic gia sing ché nhan thiy
rang dé& san xuét nano dau bo tan tét trong nudc, thi hé vi nhii twong nay & dang nhil
tuong dau trong nudc. Viéc lua chon chit nhii hoa dé tang tinh bén cua hé vi nhil twong
dua vao dic diém cta hé vi nhil tuong (dang hé vi nhii tuong dau trong nudc, dang hé vi
nhil tuong nudc trong dau, .. .). Vi vay, cac tac gia sang ché di lua chon chét nhil héa 1a
diu thiu diu hydro héa PEG-40, bsi vi diu thiu diu hydro hoéa PEG-40 1 chit than
nuéce, khong c6 doc tinh va ¢ do an toan cao. Cac tic gia sang ché di tién hanh rat nhidu
thir nghiém d& xac dinh dugc v6i ty 18 hdn hop chit mang va pha phan tan: diu thau dau
hydro héa PEG-40 13 4:6 dé hinh thanh c4c mach polyme bén viing.

Do chét nhii hoa diu thiu diu hydro héa PEG-40 13 phén tir c6 2 phan riéng biét,
phin than diu va phin than nudc, nén c6 kha ning tao lién két véi dau bo va hdn hop
chét mang. Phan than diu cua diu thiu diu hydro héa PEG-40 tao lién két v6i dau bo va
phén than nudc cia diu thiu ddu hydro héa PEG-40 tao lién két véi phan than nudc cia
hdn hop chit mang, nén da tao ra cac hat tiu phan nano dau bo va vé6i cu triic nay bao
vé tot hoat tinh dau bo.

Nhu viy, viéc tao hé vi nhil tuong nano dau bo bﬁng cach thuc hién két hop khuéy

& tdc dd ndm trong khoang tir 500 dén 700 vong/phut trong mdi trudng chan khong, nhiét
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d6 phan tmg duoc duy tri & nhiét dd nim trong khoang tir 60°C dén 80°C trong thoi gian
nim trong khoang tir 3 dén 5 gid, sau d6 tién hanh nhii héa trong thiét bi nhii nhii héa
toan bd hdn hop trong 30 phut, véi tbe d6 khudynim trong khoang tir 400 dén 800
vong/phut.

Hé vi nhii twong thu dugc bang quy trinh theo sang ché c6 d6 pH nim trong
khoang tur 7 dén 7.4. Véi gia tri d§ pH nay, céc hat tiéu phan tdn tai 6n dinh do trong moi
trudong trung tinh ndy lién két giita dau bo va chit mang dugc gift trong qua trinh phén
tan, trong khi hé vi nhii ¢c6 d¢ pH <7 thi lién két nay suy yéu din dén hat nano dau bo s&
bi pha huy trong dudng tiéu hoa.

Hé vi nhil twong nano dau bo thu dugc bang quy trinh theo sing ché ¢c6 chi s6 can
bing wa nudc — wu béo, viét tit 13 HLB, nam trong khoang tir 13 dén 18 1a hé vi nhii
twong than nudc. Hé vi nhil twong ndy ¢6 cac hat tiéu phan chira du bo than nuée, khong
két dinh, kich thudc cta cac hat én dinh ndm trong khoang tir 30 dén 80 nm, nén cd thé
thdm nhap d& dang qua mang t& bao dé phat huy hidu qua va ting d¢ hoa tan ctia diu bo
trong nudce, tu d6 lam tang tinh sinh kha dung cua chét.

(v) Bué6c thir ndm: loc san phdm bang cach bom qua hé théng loc nano trudc khi
chiét rot dong goi dé loai bo cac luong du cac chit va dam bao do ddng déu, 6n dinh cta
dung dich.

Vi du thue hién sang ché
Vi du: San xut 100g hé vi nhii tuong nano dau bo

Chuén bi pha phan tin bang cach cho 10g dau bo khudy téc do 400 vong/phit, két
hop gia nhiét dén nhiét d6 50°C bing may khudy tir gia nhiét IKA C-MAG HS 7 cong
suat 1000 W.

Chuan bi chit mang: 30g hdn hop chit mang: 25g propylen glycol monocaprylat
va 5g lexitin duxitin glycol monocap, khudy déu méay khudy tir gia nhiét IKA C-MAG
HS 7 cong suit 1000 W.

B4 sung 30g chit mang vao 10g pha phén tan da chuén bi ¢ trén, tiép tuc gia nhiét

hdn hop chit mang va pha phan tan dén 60°C, khudy v6i téc d6 600 vong/phit, trong moi
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trudng chan khong bing may cb6 quay chin khong IKA RV 10 control V cong suét
13.000W.

Gia nhiét hdn hop chit mang va pha phan tan thu dugc dén 60°C. Tao hdn hop
d6ng nhit bang cach tron 40g hdn hop chit mang va pha phan tén da dugc gia nhiét voi
60g chét nhii héa ACRYSOL K-140 trong thiét bi tao nhii LSP — 500 véi tan sb 1a 20
KHz & téc do khudy 600 vong/phut, & nhiét do 80°C, tiép tuc khudy & téc do 600
vong/phut va duy tri nhiét do 80°C trong 4h, trong moéi trudng chén khong. Kiém soat
chét lugng san phém tao thanh béng cach cho hoa tan vao nudc va do do trong, néu
khong dat do trong sudt thi tiép tuc gia nhiét va do do trong 30 phut mét 1in cho dén khi
kiém tra thy trong sudt, dimg phan tmg, ha nhiét do tlr tir trong thoi gian tir 1 dén 2 gio
cho dén khi nhigt do con 50°C. G nhiét @6 50°C thuc hién nhil héa & toc do 500
vong/phut, trong 30 phut.

Truéc khi chiét rot, san phém duoc bom qua hé théng loc nano (gém mang loc
dudng kinh 18 1pum, két hop bom ap sudt cao Leybold, 250-600bar (25-60MPa), luu
lwong bom nam trong khoang tir 0,1 dén 10ml/phut) v6i muc dich loai bd luong diu bo
du khong tao thanh hat tiéu phan, thu dugc 100g hé vi nhil twong nano dau bo phan tan
t6t trong nudc (xem c6 hao hut khong déng ké).

Bang phuong phéap do phd bang UV-vis cac tic gia sang ché da nhan thiy 13 vi tri
céc pick ciia ddu bo nguyén liéu va hé vi nhil twong nano dau bo hoan toan tring khép.
Diéu nay cho thiy hé vi nhii twong thu duoc bing quy trinh theo sang ché van giir duoc
chu trac, hoat tinh diu bo trong qua trinh nano héa. St dung phuong phap do phé bang
UV-Vis dé dinh lugng ham luong diu bo trong hé vi nhii. Két qua cho thiy nong do dau
bo trong hé vi nhil tuong nano dau bo nim trong khoang tir 8% dén 10%.

Tién hanh do kich thuéc hat nano diu bo bang kinh hién vi dién tit quét TEM
(Kinh hién vi dién tir truyén qua - transmission electron microscopy, viét tit: TEM) dugc
thé hién theo Hinh 2 cho thiy kich thuéc hat dao dong nam trong khoang tir 10nm dén
50nm chiém ti 1& gin nhu ti da 100% trong dung dich.

Kich thudc hat duogc do béng DLS: Céc hat lo limg trong mot chét long lién tuc

trai qua chuyén dong ngau nhién, va kich thudc cta cac hat truc ti€p anh hudng den toc
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dd cua chung. Hat nhoé di chuyén nhanh hon so v6i nhitng hat 16n hon. Trong DLS, anh
sang di qua miu, va anh sang tan xa dwoc phat hién va ghi nhan & mot gbc dod nhét dinh.

Thé zeta hay dién thé dong: dién thé giita pha phan tdn va mdi trudng phan tan.

Kich thude Kich thuéc | Thé zeta | D6 6n dinh

Tinh tan trong nudc
(nm, theo TEM) | (nm, theo DLS) | (mV) (théng)

tan tot trong nuéc, sau
10-50 10-50 -40 >12 khi hoa tan trong nuéc
hé 6n dinh> 7 ngay

Tir két qua trén thdy rang, véi viée sir dung chit mang hdn hop propylen glycol
monocaprylat va lexitin v6i ACRYSOL K-140, thu dugc hé vi nhii tuong c6 cac hat tiéu
phén co6 kich thudc nho (tr 10nm dén 50 nm), c6 6n dinh cao (>12 thang), tan tt trong
nuéce va sau khi hoa tan trong nuée hé én dinh > 7 ngay.

Theo Hinh 1, 13 4nh so sanh kha nang phan tan trong nudc gitta diu bo di biét va
nano déu bo thu dugc bing quy trinh theo sang ché, trong d6 binh A thé hién dau bo da
biét phan tan trong nudce, binh B thé hién nano diu bo phan tin trong nudce thu duge bang
quy trinh theo sang ché. Nano du bo thu dugc bing quy trinh theo sang ché phén tan
hoan toan trong nudc tao dung dich trong sudt, ddng nhét, trong khi diu bo da biét khong
tan trong nudc, ndi trén bé mat.

Theo Hinh 2, 1a két qua anh phé do TEM kich thuéc hat nano dau bo thu dugc
bang quy trinh sang ché, ta thdy kich thuéc hat trung binh dao dong trong khoang 10-
50nm.

Hiéu qua dat dugc cia sang ché

Quy trinh san xuit hé vi nhii twong nano déu bo theo sang ché da thanh cong trong
viée san xuét hé vi nhil tvong c6 cac hat tiéu phan nano dau bo ¢6 kich thudc nho, tir 10
dén 50nm, dong déu va kha ning hoa tan tét trong nudc ma van gift dugc cdu tric, hoat

tinh ddu bo trong qué trinh nano héa.
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Céc chit duge st dung trong quy trinh san xut nano dau bo phan tin tdt trong
nudc, ¢b d6 an toan cao, khong doc hai va it tdc dung phu, nén hé vi nhii tuong nano dau
bo thu duoc tir quy trinh theo sang ché c6 d6 an toan cao khi sir dung.

Quy trinh theo séang ché don gian, d& thyuc hién va phi hop vdi cac diéu kién thuc

té hién nay cua nudc ta.
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Yéu cau bao hd
1. Quy trinh san xuit hé vi nhil twong nano dau bo bao gdm cac budc:
(i) chuén bi pha phan tan bang cach cho diu bo gia nhiét dén nhiét d6 nam trong khoang
tir 40 dén 60°C, khudy v6i tdc d6 khudy nim trong khoang tir 300 dén 500 vong/phut;
(ii) chudn bi chit mang bang cach gia nhiét hn hop propylen glycol monocaprylat va
lexitin theo ty 1€ khéi luong nam trong khoang tir 5:1,5 dén 6:1 dén nhiét d6 nim trong
khoéng tir 40 dén 60°C, khudy déu;
(iii) bd sung chat mang vao pha phan tan theo ty 1& 3:1 theo khéi lwong, tiép tuc giit nhiét
d6 hdn hop chit mang va pha phén tan ndm trong khoang tir 40 dén 60°C, khudy véi toc
d6 nam trong khoang tir 400 dén 800 vong/phit trong mdi trudng hut chan khong;
(iv) nhii héa bang cach: gia nhiét hdn hop chit mang va pha phan tan da thu duge & bude
(iii) cho dén khi nhiét do dat 60°C, bd sung dau thau dau hydro héa PEG-40 vao hdn hop
chit mang va pha phén tan theo ty 1& 6:4 theo khéi lugng, tiép tuc khudy & téc dd nim
trong khoang tir 500 dén 700 vong/phiit, & nhiét dd nim trong khoang tir 60 dén 80°C,
trong moi trudng chan khong, nhiét ¢4 phan tng dwoc duy tri ¢ nhiét do nam trong
khoang tir 60 dén 80°C trong thdi gian ndm trong khoang tir 3 dén 5 gio, kiém soat chét
lwong san phdm tao thanh bang cach cho hoa tan vao nuéc va do do trong, néu khéng dat
do trong subt thi tiép tuc gia nhiét va do do trong 30 phut mot 13n cho dén khi kiém tra
thiy trong sudt, ding phan tmg, ha nhiét do trong thoi gian tir 1 dén 2 gio cho dén khi
nhiét do con nim trong khoang tir 40 dén 60°C; tién hanh nhii héa trong thiét bi tao nhil
toan bd hdn hop trong 30 phit, & tbc do khudy nim trong khoang tir 400 dén 800
vong/phut;

(v) loc san pham bang cach bom qua hé thdng loc nano trudc khi chiét rot dong goi.
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Hinh 1

Phé phén bd kich thuée theo mat dd
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Hinh 2

-12-





