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lauryl ete 7 mM va nudc dé chiét trong diéu kién siéu 4m dé ting hiéu suat thu san pham

chiét tir 14 Tra hoa vang. Ngoai ra, giai phap hitu ich cling dé cap dén ché pham bao vé gan

chira cao chiét Tra hoa vang 14 day (Camellia crassiphylla) nay.
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Linh vwe k§ thuat duwoc dé cap

Giai phép hitu ich thudc linh vuc cong nghé héa sinh va cac hop chét thién nhién,
cu thé 1a giai phap htu ich dé cap dén quy trinh san xut cao chiét Tra hoa vang 14 day

(Camellia crassiphylla) va ché pham bao vé gan chira cao chiét nay.
Tinh trang ky thuit cia gidi phap hiru ich

Trong co thé, gan 1a mot bo phén giai doc cho co thé, tuy nhién, ban than gan cling
bi ngd doc neu co thé dua vao qua nhicu chét gy doc, ngoai ra, gan la dich cua nhiéu

loai virut gdy viém gan, 1a mot nguyén nhan hang gy xo gan, ung thu gan hang dau.

Da c6 nhiéu ché phdm gitip bao vé gan, tuy nhién, cac ché phdm nay thuong c6
ngudn gdc tir cac thanh phan tong hop, qua trinh san xudt, mic du da cb gang, nhung
van ton du nhitng thanh phan khong c6 loi. Ngoai ra, viéc bao vé gan méi chi dung ¢
viéc giup gan dao thai nhanh chat doc chir khong gitp viéc kich thich bao vé té bao gan

trude nhitng téc nhan gay ngd doc gan.

Pi ¢6 nhiéu nd luc nhim tim kiém céc nguén duogc liéu c6 nguén thao dugc thay
thé cho cac loai thubc tong hop da duge quan tdm nghién clu. Déi véi cac loai thude
chi Camellia (chi Tra), cac tac gia da phat hién ra tac dung cta Tra xanh Camellia
sinensis, vi du nhu cc hop chét tinh khiét axit gallic va epigallocatechin gallate (hop
chét chinh) trong viéc khang viém, bao vé té bao (Sheida et al. Electrochemical
Determination of Gallic Acid in Camellia sinensis (L.) Kuntze, Viola odorata L.,
Commiphora wightii (Am.) Bhandari, and Vitex agnus-castus L. by MWCNTs-COOH
Modifid CPE. Jowrnal of Nanostructures, 2019, 9, 384-395; Wojciech et al.
Applications of tea (Camellia sinensis) and its active constituents in cosmetics.
Molecules, 2019, 24, 4277), cac san phém dudi dang thuc phém chttc nang nhu my
phdm (Xie et al. Baby care cream with prickly heat dispelling and itching relieving
effects. Faming Zhuanli Shenging, 2019, CN 110448485 A 20191115; Lee et al.
Cosmetic composition and skin external composition comprising turmeric extract and
camellia oil. Republic of Korean Kongkue Taeho Kongbo, 2019, KR 2019124947 A
20191106) vA dd ubng (Chaudhari et al. Secrets of green tea and its potential health

benefits. Journal of Pharma Research, 2018, 7, 261-275).
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Cay Tra hoa vang trong dan gian da dugc st dung nhdm bdi bd co thé, khang viém,
giam béo, diéu tri bénh tiéu dudong va ngin ngra bénh ung thu. Tuy nhién, dén hién tai,
chua c6 phuong phép cling nhu cdc nghién ctru cu thé lién quan dén k¥ thuét ciing nhu
cach thirc dé thu duoc ché phém chiét véi hiéu qua chiét cao, gilt dugc céac hoat chét
chinh ¢6 trong 14 Tra hoa vang nay. Cac nghién ctru lién quan dén cay Tra hoa vang va
cac san phim chira Tra hoa vang dugc thuc hién véi loai Camellia chrysantha cho thay
ché pham thu dugc c6 tac dung khang viém tdt (Wei. Maonan tincture and preparation
method thereof. Faming Zhuanli Shenging, 2019, CN 109517705 A 20190326; Zhu.
Camellia chrysantha-containing chewing gum and its preparing method. Faming
Zhuanli Shenging, 2014, CN 103719526 A 20140416).

Cac phuong phap chiét 14 tra truyén théng noi chung thuong la diét men & nhiét
dod cao, séy va vo dén khi thu dugc san phém la tra kho. San phém 14 tra duogc chiét dé
thu duogc bot chiét hodc chiét truc tiép 14 tra tuoi & nhiét do cao. Tuy nhién, k¥ thuat diét
men va sdy & nhiét do cao khién 14 tra bi vang do luong diép luc trong 14 tra bi bién tinh,
cao chiét thu duoc c6 mau vang, mui nong va dic biét cac thanh phan c6 lgi hoan toan
bi mAt. Mot diéu nira la do ciu tao cua 4 tra day, nén dé chiét hoac phai kéo dai tho1
gian, hodc phai tang nhiét do chiét dé thu duoc thanh phin chiét hi¢u qua.

Ddi voi cay Tra hoa vang 1a day (Camellia crassiphylla), trong y hoc dan toc da
c6 phuong phap bi truyén trong viéc tao ché phim bao vé gan hiéu qua. Ché phim tir
cdy Tra hoa vang 14 day dugc két hop vdi mot sb thanh phén gitp bao vé gan hiéu qua,
dic biét la bao vé gan dbi voi nguoi ubng ruou. Ché phim nay dugc bao ché & dang
vién hoan tan két hop v6i mot s thanh phan bi mat khac cho phép bao vé gan hiéu qua.
Tuy nhién, c4c vién hoan tan nay co kich thuéc 16m, khong phu hgp dé sir dung lau dai.

Do d6, can c¢6 phuong phap chiét hiéu qua giup rat ngan thoi gian chiét dé vira
tang hiéu sudt chiét, vura thu duoc ché pham c6 tic dung mong mubdn va ché phdm bao
vé gan nham phat trién ché phdm c6 nguon gdc tir thién nhién an toan, hiéu qua.

Ban chit k§ thuit ciia gidi phap hitu ich

Giai phap hitru ich nhadm giai quyét cac van dé néu trén, cu thé 1a giai phap hitu ich

dé cap dén quy trinh san xuét cao chiét Tra hoa vang la day va ché pham bao vé gan

chta cao chiét Tra hoa vang la day (Camellia crassiphylla).

Theo khia canh thir nhét, giai phap hitu ich dé cap dén quy trinh san xudt cao chiét

Tra hoa vang 14 day (Camellia crassiphylla), trong d6 quy trinh nay bao gdm céc budc:
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a) so ché nguyén lidu bang cach thu 14 Tra hoa vang 14 day (Camellia crassiphylla),
sau khi loai tap chét, rra sach va sdy kho bang sdy lanh & nhiét do tur 20 dén 30°C dén
ham 4m con khoang 5% roi nghién nho thu duge nguyén liéu la 1a Tra hoa vang la day
dang bot;

b) xtr Iy nguyén li¢u bing cach dua nguyén liéu vao thiét bi chiét, tiép d6 lam Am
nguyén liéu v6i phirc hé dung moi bao g6m polyoxyetylen (23) lauryl ete 7 mM va nuge
trong 5 phut, sau do gia nhiét dén khoang tir 80 dén 95°C thu dugc phan nguyén liéu da
duogce xu ly;

¢) chiét nguyén licu bang cach gia nhiét hé dung moi chiét bao gdm polyoxyetylen
(23) lauryl ete 7 mM va nudc dén khoang tir 80 dén 95°C rdi bd sung vao phan bot 14
tra hoa vang 14 day theo ty 1é nguyén liéu/dung mai la 1/5 (khdi lugng/thé tich), sau d6
khudy va tién hanh chiét siéu Am véi tin s6 tir 50Hz dén 100 Hz trong khoang tir 30 dén
60 phut thu duoc phan dich chiét; va

d) thu cao chiét bang cach ly tim phin dich chiét véi téc do 10.000 vong/phit
trong 10 phut, sau khi loai ph?m can tién hanh séy kho dé thu duge cao chiét Tra hoa
vang la day dang bot kho.

Theo mot phuong an uu tién, trong d6 nhiét do sdy 14 Tra hoa vang 14 day trong

khoang tir 20 dén 25°C va nhiét do chiét la 90°C.

Theo mot phuong an uu tién, trong d6 qud trinh chiét nguyén lidu dugc thuc hién
trong didu kién siéu 4m véi tan s6 la 60Hz trong khoang thoi gian 30 phit.

Theo mdt khia canh tha hai, gidi phép hiru ich dé xuét ché phdm bao vé gan chira
cao chiét Tra hoa vang la day (Camellia crassiphylla) thu duoc tir quy trinh theo giai

phap, trong dé ché pham nay bao g6m céc thanh phan theo ty 1& % trong lugng sau:

Cao chiét Tra hoa vang 14 day (Camellia crassiphylla): ~ 20-40

Cao chiét ndm Linh chi (Ganoderma lucidum): 15-30
Cao chiét ca Gai leo (Solanum procumbens Lour): 15-30
Cao chiét Dau tam (Morus alba): 8-20
Bot chiét Artiso (Cynara scolymus): 5-10
Canxi cacbonat: 4-8
Tinh bt my: 4-10
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Lactoza: 7-10
Magnesi stearat: 0,1-0,5
Nudéc tinh khiét: 1-4.

Ché pham theo gidi phap hiru ich co hiéu qua trong viéc giai doc gan, gitp hd trg

trong viéc diéu tri cac bénh lién quan dén gan.
MO ta vén tit cac hinh vé

Hinh 1: 1a anh chup té bao gan nudi cdy dudi tic dung cua ché pham sau 48 gio thi
nghiém.

Hinh 2: 1a anh chup té bao gan nudi ciy dudi tac dung cua ché phdm sau 72 gio thi
nghiém.
Mo ta chi tiét giai phap hitu ich

Sau day, giai phap hitu ich dugc mo6 td mot cach chi tiét v6i cac phuong an thuc
hién va cac vi du minh hoa cu thé, tuy nhién cac phuong an thuc hién va céc vi du minh
hoa cu thé nay chi nhiim lam rd ban chét ctia gidi phap hitu ich chi khong nham han ché
pham vi y€u cu bao ho cua giai phap hiru ich.

Cay Tra hoa vang 1a day c6 tén khoa hoc 1a Camellia crassiphylla thugc ho Che
(Theaceae), 1a cdy gb nho, cao 3-4 m. Canh non mau nau nhat, nhin. L4 ¢6 cudng dai 8-
15 mm, nhén, phién 14 hinh bau duc, bau duc rong hodc thudn, dai 23,5-29 cm, rong 9-
11,5 cm, xanh ddm va lang & mit trén, xanh sdng ¢ mit dudi v6i nhiéu diém tuyén mau
den, ca hai mat déu khong long, 14 dang da, day, géc 14 hinh ném hodc tron, chép 14 co
mili nhon, mép 14 c6 rang cua nho cach déu nhau, hé gan 1dm & mat trén va ndi rd & mat
duéi, gan bén 12-16 cap. Cay Tra hoa vang la day da dugc biét dén co tac dung nhu didu
tri ung thu, ngan nglra bénh tim mach, ha cholesteron, giam béo, bdi bd co thé gitup ha
duong huyét.

Theo giai phap httu ich, thanh phan duoc st dung lam nguyén liéu 1a 14 tuoi cia
cdy Tra hoa vang 14 day Camellia crassiphylla duge phan bd & Tam Pao, Viét Nam.

Theo khia canh tht nhét, giai phap d& cap dén quy trinh san xudt cao chiét Tra hoa
vang la day (Camellia crassiphylla), trong d6 quy trinh nay bao gdm cac budc: a) so ché

nguyén liéu, b) xtr Iy nguyén liéu, ¢) chiét nguyén liéu va d) thu cao chiét.
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Trong budc so ché nguyén liéu, 14 tuoi cta cdy Tra hoa vang 14 day (Camellia
crassiphylla) dugc thu gom, sau khi loai tap chét, rira sach, tién hanh séy kho béng séy
lanh & nhiét do tir 20 dén 30°C. Viéc sdy lanh ¢ nhiét do thap giup cho 14 tra khong
nhitng khong bi mét mau ma con giup cac thanh phan polyphenol hitu ich c6 trong 14 tra
khong bi bién tinh. Viéc séy lanh 1a mot yéu td gitp tang cao hiéu suat chiét. Theo do,
nhiét do séy 14 tra tot nhét 1a ndm trong khoang tir 20 dén 25°C, cu thé 1a 20, 21, 22, 23,
24 hodc 25°C. Nhiét do sdy 14 tra t5t hon hét khong qua 30°C dé thu duoc 14 tra sau khi
sdy van giit dugc mau xanh. Ham 4m ctia 14 tra tt nhét 13 con khoang 5%. Sau khi sdy,
14 tra duoc nghién nho dé thu duge nguyén lidu 1a 14 Tra hoa vang 14 day dang bot ¢6
mau xanh, mui thom dac trung.

Trong budc xur Iy nguyén liéu bang cach dua nguyén liéu vao thiét bi chiét, tiép do
lam 4m nguyén liéu véi phtc hé dung moi bao gdm polyoxyetylen (23) lauryl ete 7 mM
va nudc trong 5 phuat. Viéc lam am nguyén liéu nay trudc khi chiét cho phép ting hiéu
sudt chiét. Sau do, gia nhiét nguyén liéu dén khoang tir 80 dén 95°C thu dugc phén
nguyén liéu da dugc xu ly. Qua trinh nay tdt nhat duoc thuc hién trong binh chiét. Can
lwu y ring, nhiét do nguyén lidu duoc khdng ché khong duge vt qua 100°C dé tranh
bién tinh céc hoat chat co loi trong qua trinh chiét.

Trong budc chiét nguyén liéu, tién hanh gia nhiét hé dung moi chiét bao gom
polyoxyetylen (23) lauryl ete 7 mM va nudgc dén khoang tir 80 dén 95°C. Phén dung moi
nay dugc bd sung vao phan bot 14 Tra hoa vang 1a day theo ty 1& nguyén li¢u/dung moi
14 1/5 (khdi lugng/thé tich). Cac tac gia bat ngo phat hién ra rang, bang cach st dung hé
dung moi polyoxyetylen (23) lauryl ete 7 mM va nuéc cho phép tang hi¢u suét chiét 1én
t61 20% so v6i phuong phap chiét bang cdn va tdi 30% so v6i phuong phap chiét bing
nude. Ngoai ra, khi chiét bing siéu Am vdi tin s6 tir 50Hz dén 100 Hz cho phép rit ngén
thoi gian chiét xudng con tir 30 dén 60 phiit. Theo mot phwong an uu tién, nhiét do chiét
nam trong khodng tir 85 dén 90°C, theo cic phuong 4n uvu tién cu thé, nhiét do chiét tot
hon 1a 86, 87, 88, 89 hodc 90°C. Theo mot phuong an ddc biét vu tién, nhiét do chiét 1a
90°C. TAn sb siéu 4m dé chiét (5t nht 1a tir 50 dén 100Hz, t6t nhét 1a 60Hz. San pham
chiét dugc loai kiét dung moi, thu dugc ph'fm dich chiét.

Trong budc thu cao chiét, tién hanh ly tam phan dich chiét véi toc do 10.000
vong/phut trong 10 phut. Sau khi loai phin can tién hanh sdy kho dé thu dugc cao chiét

Tra hoa vang 14 day dang bot kho. Cac ky thuat sdy kho theo phuong phap theo giai
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phép hitu ich t5t nhat khong dé nhiét do vuot qua 100°C va t6t nhat 1a sy trong diéu
kién 4p suét giam, t6t nhat 1a nhiét do say khong vugt qua 90°C dé cho phép giit dugc
c4c hoat chat polyphenol va co trong la che khong bi bién tinh. Cao chiét Tra hoa vang
14 day theo gidi phdp hitu ich ¢ dang bot kho, mau vang, mui thom dac trung.

Biing céch két hop hé dung moi, diéu kién chiét va khong ché nhiét do chiét, cac
téc gia cho phép rat ngén thoi gian chiét xudng dudi 60 phut, nhiét do chiét duoc khong
ché khong qua 100°C cho phép gitr dugc cac hoat chét co trong 14 Tra hoa vang 14 day
khong bi bién tinh. Ngoai ra, hé dung moi dugc sir dung polyoxyetylen (23) lauryl ete 7
mM 12 mot hé dung moi khong ddc, cho phép gitt dugce hiéu sudt chiét va an toan khi st
dung cho nguoi va dong vat.

Theo khia canh thir hai, giai phap hitu ich dé cap dén ché pham bao vé gan chira
cao chiét Tra hoa vang 1a day (Camellia crassiphylla) thu dugc tir quy trinh theo giai
phap httu ich, trong do ché pham nay bao gdm cac thanh phén theo ty 1& % trong luong
sau:

Cao chiét Tra hoa vang la day (Camellia crassiphylla): ~ 20-40

Cao chiét nAm Linh chi (Ganoderma lucidum): 15-30
Cao chiét ca Gai leo (Solanum procumbens Lour): 15-30
Cao chiét Dau taim (Morus alba): 8-20
Bot chiét Artiso (Cynara scolymus): 5-10
Canxi cacbonat: 4-8
Tinh bot my: 4-10
Lactoza: 7-10
Magnesi stearat: 0,1-0,5
Nuéc tinh khiét: 1-4.

Trong do, cao chiét Tra hoa vang 14 day la dang cao bot duoc chiét tir 14 cay
Camellia crassiphylla dugc phan bd ¢ Tam Dao, Viét Nam. Quy trinh chiét cao chiét
Tra hoa vang 14 day dugc thuc hién ¢ nhiét do dudi 100°C bang dung moi polyoxyetylen
(23) lauryl ete 7 mM két hop v6i diéu kién siéu am bang phuong phap chiét dugc mo ta
theo giai phap hitu ich. Trong ché pham theo giai phap hiru ich, thanh phan cao chiét
Tra hoa vang 14 day nam trong khoang tir 20 dén 40% trong lugng ché pham, cao chiét
Tra hoa vang 14 day la thanh phan chinh trong viéc bao vé gan cia ché pham theo giai

phép htu ich. Thanh phan cao chiét Tra hoa vang 1a day (Camellia crassiphylla) két hop
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v6i cao chiét nAm Linh chi (Ganoderma lucidum), cao chiét ca Gai leo (Solanum
procumbens Lour), cao chiét Dau tam (Morus alba) va bot chiét Artiso (Cynara
scolymus) giup tang hiéu qua hi¢p dong trong bao vé gan. Ty 1€ trong lugng cao chiét
Tra hoa vang 14 day néu dudi 20% cho hiéu qua bao vé gan kém, trén 40% thi luong
cac thanh phin hiép dong khéc giam khién hiéu qua bao vé gan giam. Ty 1€ trong lugng
cao chiét Tra hoa vang la day theo gidi phap nim trong khoang tir 20 dén 40% trong
lugng ché phdm, cu thé 1a 20, 21, 22, 23, 24, 25, 26, 27, 28, 29, 30, 31, 31, 32, 33, 34,
35,36, 37,38, 39 hodc 40% trong lugng ché pham.

Cao chiét nAm Linh chi 1a cao chiét thu dugc tir nam Linh chi (Ganoderma
lucidum) bang cac phuong phéap da biét trong linh vuc k¥ thuét nay, cao chiét ndm Linh
chi ¢6 tac dung diéu hoa huyét ap, suy nhugc chdng béo phi, tiéu doc, bd mau. Trong
ché pham theo giai phap hitu ich, thanh phan cao chiét ndm Linh chi tdt hon 1a cao chiét
nAm Linh chi dé ndm trong khoang tur 15 dén 30% trong lugng ché pham, cao chiét ndm
Linh chi dong vai tro la thanh phan phu tro, két hop véi céac thanh phan cao chiét Tra
hoa vang la day, cao chiét ca Gai leo, cao chiét Dau tam, bot chiét Artiso gitip bao vé
gan cua ché pham theo giai phap hitu ich. Ty 1¢ trong luong cao chiét ndm Linh chi néu
dudi 15% cho hiéu qua bo vé gan kém, trén 30% thi lugng céc thanh phan hiép dong
khac giam khién hiéu qua bao vé gan giam. Ty Ié trong lugng cao chiét nAm Linh chi
theo giai phap t6t nhat la 1a ndm trong khoang tur 15 dén 30% tong trong lugng ché
pham, cu thé 1a 15, 16, 17, 18, 19, 20, 21, 22, 23, 24, 25, 26, 27, 28, 29 hogc 30% trong
luong ché pham.

Thanh phan cao chiét ca Gai leo duoc chiét tir cdy ca Gai leo (Solanum procumbens
Lour), trong dong y, ca gai leo c6 tac dung tan phong thip, tiéu dom, tiéu doc giam dauy
trir ho, cAm mau. Trong Ca gai leo ¢6 chia hoat chét glyco alkaloit c6 tac dung chdng
oxy hoa, giam tac dong cta cac bénh vé gan. Cao chiét ca Gai leo dugc chiét bang
phuong phap chiét da biét trong linh vire k¥ thuat nay. Trong ché pham theo giai phap
hitu ich, thanh phan cao chiét ca Gai leo nam trong khoang tir 15 dén 30% trong luong
ché pham, cao chiét ca Gai leo dong vai tro 1a thanh phan phu tro, két hop v6i cac thanh
phén cao chiét Tra hoa vang 14 day, cao chiét ndm Linh chi, cao chiét Dau tam, bot chiét
Artiso gitp bao vé gan cua ché pham theo giai phap hitu ich. Ty 1€ trong lugong cao chi
&t ca Gai leo néu dudi 15% cho hiéu qua bao vé gan kém, trén 30% thi lugng cac thanh

phéan higp dong khac gidm khién hiéu qué bao vé gan giam. Ty 1€ trong lugng cao chiét
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ca Gai leo theo giai phap t6t nhat 1a ndm trong khoang tur 15 dén 30% tong trong lugng
ché pham, cu thé 1a 15, 16, 17, 18, 19, 20, 21, 22, 23, 24, 25, 26, 27, 28, 29 hogc 30%
trong luong ché pham.

Thanh phan cao chiét Dau tdm la cao chiét tir qua dau tam (Morus alba), qua dau
tam chin dugc nghién bo ba, ph?m nude cot duoe cod dic thanh cao. Cao dau tam co tac
dung bd can, ich than, tri toc bac som. ri than kinh suy nhuge, giam su tich tu chét béo
trong gan, ting cuong chirc nang gan. Trong ché phdm theo giai phéap hitu ich, thanh
phin cao chiét ca Dau tam nam trong khodng tur 8 dén 20% trong lugng ché pham, cao
chiét Dau tam déng vai tro 1a thanh phan phu tro, két hop voi cac thanh phan cao chiét
Tra hoa vang 14 day, cao chiét nAm Linh chi, cao chiét ca Gai leo, bot chiét Artiso giup
bao v€ gan cua ché pham theo giai phéap hitu ich. Ty 1€ trong luong cao chiét ca Gai leo
néu dudi 8% cho hiéu qua bao vé gan kém, trén 20% thi luong cac thanh phan hiép ddng
khéc giam khién hiéu qué bao vé gan giam. Ty 1€ trong luong cao chiét Dau tam theo
giai phap t6t nhat 1a nam trong khodng tr 8 dén 30% tong trong luong ché pham, cu thé
48,9, 10, 11, 12, 13, 14, 15, 16, 17, 18, 19 hodc 20% trong lwong ché pham.

Thanh phan bot chiét Artiso 1a thanh phan chiét tir cay Artiso (Cynara scolymus)
¢6 tac dung thac déy tai tao va phuc hoi 1é bao gan bi ton thuong, ho tro diéu tri viém
gan, gitp ha cholesteron, ho trQ tiéu hoa. Trong ché pham theo giai phéap hiru ich, thanh
phin bot chiét Artiso déng vai tro la thanh phan phu trg, két hop v6i cae thanh phan cao
chiét Tra hoa vang 14 day, cao chiét ndm Linh chi, cao chiét ca Gai leo, cao chiét Dau
tdm, bot chiét Artiso gitip béao vé gan cua ché pham theo giai phéap hiru ich. Ty 1€ trong
lugng cao chiét ca Gai leo néu dudi 15% cho hiéu qua bao vé gan kém, trén 30% thi
lugng céac thanh phan hiép dong khac giam khién hiéu qua bao vé gan giam. Ty 1€ trong
lugng cao chiét ca Gai leo theo giai phép tot nhét 12 ndm trong khoang tur 15 dén 30%
tdng trong luong ché phdm, cu thé la 15, 16, 17, 18, 19, 20, 21, 22, 23, 24, 25, 26, 27,
28,29 hoic 30% trong lugng ché pham.

Thanh phén canxi carbonat duoc su dung nhu mot chit dém va chét trg hoa tan
trong cac ché pham dugc phiam va thuc phim chtic ndng. Trong ché pham theo giai phap
hitu ich, thanh phan canxi carbonat dong vai tr6 la thanh phan t4 duoc, chung gitp ting
tinh bén ctia ché pham, thanh phan canxi carbonat giup lién két két hop cac thanh phan
cao chiét Tra hoa vang 14 day, cao chiét ndm Linh chi, cao chiét ca Gai leo, cao chiét

Dau tim, bot chiét Artiso va cdc ta duge don, chat diéu vi giup lam cung, tao hinh ché
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phim bao vé gan theo giai phap hiru ich. Ty 1€ trong lugng canxi carbonat dugc st dung
v6i luong tir 4 dén 8%, cu thé 1a 4, 5, 6, 7 hodc 8% trong lugng ché pham.

Thanh phan tinh bdt my c6 téc dung [am chat két dinh va chét don, ting cudng kha
ning hoa tan vao nude cua cac thanh phén trong ché phdm thudc va duge phim. Trong
ché phim theo giai phap hitu ich, thanh phan tinh bot my dong vai tro 1a td dugc don,
chiing gitp tang d6 dinh cua céac thanh phan trong ché phdm nhu cao chiét ndm Linh
chi, cao chiét ca Gai leo, cao chiét DAu tam, bot chiét Artiso va cac ta duoc, chét diéu
vi ho tro trong viéc tao hinh ché phim bao vé gan theo giai phap hiru ich. Ty 1€ tinh bot
my duogc st dung voi lugng tu 4 dén 10%, cuthéla 4, 5,6, 7, 8,9 hodc 10% trong lugng
ché pham.

Thanh ph?ln lactoza thuong dugc st dung nhu mot chét diéu vi do vi ngot cua
ching. Trong ché pham theo giai phap hiru ich, thanh phan lactoza dong vai tro 1a chit
diéu vi. Lactoza trong ché pham gitp giam vi ding cla cao chiét ndm Linh chi. Ty 1&
lactoza duoc st dung v6i luong tu 7 dén 10%, cu thé 12 7, 8, 9 hodc 10% trong lugng
ché pham.

Thanh phan Magnesi stearat dong vai tro nhu chét 1am tron gitip cai thién dic tinh
va chit luong cua thube. Thanh phin magnesi stearat con giup giai phong cham hoat
chit. Trong ché pham theo giai phap hiru ich, thanh phan Magnesi stearat dong vai tro
1 t4 duoc tao do tron va lau tan cho ché pham. Magnesi stearat dugc st dung trong ché
phém theo giai phap hitu ich v6i lugng tir 7 dén 10%, cu thé 1a 7, 8, 9 hodc 10% trong
luong ché pham.

Nuée tinh khiét dong vai to 1 chit tao do 4m, lugng nude tinh khiét trong ché
pham nim trong khoang tir 1 dén 4% trong luong gitp cac thanh phan trong ché pham
duoc lién két voi nhau khi tao hinh.

Ché pham theo gidi phap hitu ich co hiéu qua trong viéc giai doc gan, gitip hd tro
trong viée diéu tri cac bénh lién quan dén gan.

Vi du thue hién gidi phap hivu ich
Vidu . San xudt cao chiét Tra hoa vang ld diy Camellia crassiphylla

Pé thu nghiém phuong phap chiét cua giai phap so v6i phuong phap chiét bang hé
dung mdi truyén théng, tién hanh thir nghiém vai cic phuong phap chiét khac nhau.
Trong d6 14 Tra hoa vang 14 day (Camellia crassiphylla) tuoi duge thu hai va dugce tién
hanh chiét bang cac phuong phap sau:
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PC: L4 tra tuoi dugc chiét béng nude, nhiét do soi trong 1 gio.

TNI: L4 tra tuoi duoc sdy kho, nghién nhd thanh bot va ngdm chiét bang dung dich
cdn 90° trong 60 phit.

TN 2: L4 tra tuoi duge sdy kho, nghién nhd thanh bot, chiét hdi luu bing dung dich
c¢dn 90° trong 60 phut.

TN 3: L4 tra duge chiét bang phuong phap theo giai phdp hitu ich.

Theo do, trong TN3, sau khi loai tap chét, rira sach, tién hanh séy kho béng séy lanh
& nhiét do 25°C trong 10 g dén khi kho gion va nghién thanh bot. Can 5 kg bot 14 tra
kho dua vao binh chiét siéu am, tiép do bd sung 5 lit dung dich bang phtrc hé dung moi
bao gdm polyoxyethylene (23) lauryl ether 7 mM va nudc trong 5 phat dé lam am
nguyén li¢u. Sau khi lam 4m b sung 20 lit dung dich polyoxyethylene (23) lauryl ether
7 mM va nuéc da gia nhiét dén 90°C.

Tién hanh khudy déu va chiét trong diéu kién siéu 4m v6i tin s6 siéu am 60 Hz trong
thoi gian 30 phut va thu dugc phan dich chiét.

Ly tim phan dich chiét trén may ly tam véi toc d§ 10,000 vong/phit trong 10 pht.
Sau khi loai phan can tién hanh siy kho & nhiét do 55°C, thu dugc 0,48 kg cao chiét Tra
hoa vang 14 day dang bot kho mau vang, mui thom. Hiéu suét chiét dat 9,60%. Két qua
thtt nghiém dugc thé hién trong bang 1.

Bang 1: Hi¢u suét chiét Tra hoa vang l4 day v6i cdc phuong phap chiét khac nhau.

Thir Hicu suat | Thoi gian chiét San pham

nghiém (%) (gio)
bC 4.32 1 Dang bdt, mau vang, mui néng
TNI1 5,05 1 Dang bot, mau vang, mui hoi nf)ng
TN2 6,72 | Dang bot, mau vang, mui néng
TN3 9,60 0,5 Dang bot, mau vang, mui thom

Theo két qua thir nghiém cho thdy. viéc chiét trong diéu kién gia nhiét hodc ngay ca
trong diéu kién khong gia nhiét khi chiét bang hé dung moi, san phim thu dugc c6 mau
vang, tuy nhién, c6 mui ndng, didu nay c6 thé 1y giai 1a thanh phan chat diép luc, vbn dé
bi bién tinh trong diéu kién nhiét do cao da bi bién tinh khi st dung nhiét d6 va cac dung
moO1 manh.

Céc tac gia da thtr nghiém va thiy rang, viéc tang thoi gian chiét cho TN3 khong

nhitng khong ting dirgc hiéu suat chict nhiéu ma con lam giam chat luong bot chiét, cu
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thé, néu ting thoi gian chiét trong TIN3 1én dén 2 gio, hidu sudt chiét chi 1én 1%, nhung
dong thoi toan bo san pham thu dugc chuyén sang mau nau den. Diéu nay cho théy, didu
kién tdi vu 1a chiét trong 0,5 gid rong diéu kién siéu am sé& cho hiéu qua t61 wu.
Vi du 2. Sin xuiit ché phim béo vé gan

Dé san xuét ché pham bao vé gan. tién hanh can 250 g cao chiét Tra hoa vang 14 day
thu duoc tor Vi du 1 vao thiét bi tron, sau d6 b6 sung lan luot 170 g cao chiét ndm Linh
chi, 170 g cao chiét ca Gai leo, 100 g cao chiét Dau tim, 90 g cao chiét Atiso, tién hanh
tron dén khi thu dugc hdn hop ddng nhit. Sau d6 bd sung 60 g canxi cacbonat, 67 g tinh
bot my, 70 g lactoza, 3 g magnesi stearat va 20 g nuoc. Céc thanh phén duoc tron déu tao
raduchangb@t&n.

Sénphénlbéténlduchuadiépﬁaoxdén,ﬂulduqcchéphénlbaavégandang\dén
nén.
Vi du 3. Thir nghiém tdic dung bao vé gan

Pé danh gia kha nang (e ché su nhén 1én cua virut HBV cua ché phém, tién hanh
danh gia trén dong té bao Hep3B ung thu gan nguoi dugce tich hgp manh ADN cia HBV
(té bao bién nap HBV tai t6 hop). Ché pham dugc pha trong dung moi DMSO truéce khi
cho vao méi trudng nudi ciy. Trong d, Lamivudin (c6 tac dung trc ché sy nhén 1én cua
HBV di dugc chiing minh trén ldm sang) dugc st dung la dbi chimg duong va DMSO
Mnldéich&ngéhn.Quétﬁnhthﬁnghﬁnlduqcﬁénhanhnhusau:
Nuéi cdy té bao Hep3B

Té bao Hep3B dugc nudi céy trong moi truong nudi céy chudn Dulbecco’s Modified
Eagle Medium (DMEM/F12) (Invitrogen, USA) véi 100 U/mL penicilin va 100 mg/mL
streptomycin (Inviirogen, USA) & nhiét do 37°C trong mo6i truong chira 5% COa. Khi té
bao nudi cAy dat ti 1 70 - 80% dién tich dia nudi, ta tién hanh cdy chuyén st dung 0,05
% trypsin/EDTA (Invitrogen, USA, 5 phit ¢ 37°C) d8 tach té bao khoi dia nudi cdy va
chuyén sang dia nudi cdy méi véi moi truong nhu trén.
Xdc dinh nguong nong do thuée thir khdng gdy doc tinh 1é bao Hep3B

Ché pham duge san xuét theo Vi du 2 duge pha trong DMSO véi ndng d6 dung dich
gbe 1a 10 mg/mL theo luong cao chiét Tra hoa vang 14 day, riéng v6i Lamivudin c6 ndng
d6 10 mM/L. Ché pham dugc dua vao dung dich nudi ciy té bao v6i cac ndng do dugc
xac dinh 1a 50 va 25 pg/ml.
Ddnh gid tdc dung khdang HBV cia ché pham
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Té bao Hep3B dugc gieo vio dia nuodi cdy 6 giéng (duong kinh 5 cm) véi ndng do
105 té bao/mL, tdng lugng té bao 1a 2 mL x 10° té bao/giéng trong moi trudng nudi chy
chudn. Sau 24 gio, tién hanh thay dich nu6i cdy chira ché phdm. Tién hanh thu té bao va
dich nuéi cay & cac thoi diém 48 gio va 72 gio sau khi thi ché phim. Té bao nudi chy
duoc sir dung dé tach ADN va dimg dé dinh lugng HBV-ADN bang ki thuat realtime-
PCR.

Két qua & hinh 1 va hinh 2 cho thiy céc té bao phat trién khoe manh va phit hiu hét
bé mit dia dén thoi diém 72 giv sau th ché pham. Nhu vay véi ndng do tdi wu cla ché
pham nhu trén khong lam anh hudng dén sy phét trién tu nhién cta céc té bao Hep3B.

Dé danh gia tac dung trc ché su nhan 1én HBV in vitro cta ché phém, té bao Hep3B
tich hop manh ADN cia HBV (ATCC) dugc nudi cdy trong moi truong cb chira ché
phém. Hiéu qua trc ché sunhén 1én HBV cua ché phém duoc x4c dinh thong qua so sanh
lwong HBV-ADN v¢i Lamivudin va DMSO. Té bao duge thu dé dinh lugng HBV-ADN
& thoi diém 48 giv va 72 giv sau thir ché phim bing k¥ thuat Realtime-PCR. Két qua
thu duoc tai bang 2 va bang 3.

Bang 2: Két qua trc ché sy nhéan 1én HBV clia ché pham sau 48 gio th nghiém.

HBV tuong d’éi 1071 mg | 1o séng % 101 % 1’1f: ché
ADN tong sO nhan 1én HBV
DMSO 1020,13 100 11,68 0
Lamivudin 136,15 13,19 6,21 86,80
Ché pham 149,69 18,24 10,08 81,75
Bang 3: K&t qué e ché sy nhan lén HBV cta ché pham sau 72 gio thir nghiém.
ey UX)B%\J?%L; :c? e oy sing | . nh;/:l lI,IéCnCI}{l?BV
DMSO 1210,20 100 9,55 0
Lamivudin 135,98 13.58 5,23 86,41
Ché pham 140,14 15,25 4,41 84,74

Két qua bang 2 va bang 3 cho thay, khi str dung ché pham, lugng HBV-ADN giam
din theo thoi gian, trong khi d6 nhém thir DMSO ¢6 lugng HBV-ADN tang dan theo
thoi gian. O miu déi chung duong, Lamivudin ¢ luong HBV-ADN hau nhu khong
thay d6i (bang 2 va bang 3). Nhu vay, sau 72 gi¢ dung thudc, ché phdm c6 tic dung lam
giam luong HBV-ADN trong t¢ bao Hep3B.
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Ngoai ra, ché pham con c6 tac dung G ché tot su nhéan 1én cia HBV (%) theo thoi
gian (81,75% & thoi didm 48 giv va 84,74% & thoi diem 72 gio) sau khi thir ché pham,
trong khi d6i chimg duong Lamivudin e ché 86,80% & thoi diém 48 gio va 86,41% &
thoi diém 72 gio sau khi tht ché pham (bang 2 va bang 3).

Két qua thir nghiém cho thdy rang ché phim theo giai phap hitu ich c6 tic dung bao
vé té bao gan trudc virut gay viém gan HBV.

Hiéu qua dat dugc cla gidi phap hivu ich

Quy trinh san xuat cao chiét Tra hoa vang 14 day Camellia crassiphylla don gian,
cho phép rt ngén thoi gian chift trong diéu kién nhiét do duéi 100°C dam bao thu duge
cac hoat chét ¢6 tac dung bao vé gan hiéu qua. Céc thir nghiém voi cao chiét Tra hoa
vang la day Camellia crassiphylla cho thiy cao chiét khong gy doc cho nguoi, gitip
bao v€ gan hiéu qua.

Quy trinh san xuat cao chiét Tra hoa vang 14 day Camellia crassiphylla cho phép
phat trién ngudn dugc liéu thay thé cho ngudn duge liéu tébng hop. Cac ché pham co
ngudn gbc tlr tu nhién cho phép san xuét cdc duge pham an toan va hiéu qua hon cho
nguoi va dong vat, giap rat ngin duge cdc qud trinh thir nghiém 1am sang, danh gié doc
tinh trén nguoi va dong vat. Bay [a mot loi thé dbi v6i cac san pham co ngudn gdc tir tu
nhién.

Ché phdm bao vé gan theo giai phap hitu ich cho phép bao v€ gan hi¢u qua, dua trén
bai thube y hoc ¢b truyén ctia chinh tac gia, bang cach cai tién phuong phap chiét, cac
tac gia cho phép tao ra ché ph'ﬁ;n bdo vé gan hiéu qua, an toan, nho, thich hop dé sur
dung hang ngay.

Ché pham bao vé gan chua cao chiét Tra hoa vang 14 day Camellia crassiphylla

con cho phép diéu hoa huyet dp, giam m& mau khi ket hop voi Linh chi va ca Gai leo.
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YEU CAUBAO HO

1. Quy trinh san Xuét cao chiét Tra hoa vang la day (Camellia crassiphylla), trong do6
quy trinh nay bao gdm cac budc:

a) so ché nguyén ligu bang cach thu 14 Tra hoa vang 14 day (Camellia crassiphylla),
sau khi loai tap chét, rira sach va séy kho ‘bﬁmg séy lanh & nhiét do tu 20 dén 30°C dén
ham Am con khoang 5% rdi nghién nhé thu duge nguyén li¢u 1a 14 Tra hoa vang dang
bot;

b) xtr ly nguyén liéu bing cach dua nguyén liéu vao thiét bi chiét, tiép d6 lam 4m
nguyén liéu voi phic hé dung moi bao 26m polyoxyetylen (23) lauryl ete 7 mM va nude
trong 5 phut. sau do gia nhiét dén khoang tir 80 dén 95°C thu dugc phan nguyén liéu da
dugc xu ly;

¢) chiét nguyén liéu bang cach gia nhiét hé dung moi chiét bao gdm polyoxyetylen
(23) lauryl ete 7 mM va nudc dén khoang tir 80 dén 95°C rdi bd sung vao phan bot 14
Tra hoa vang la day theo ty 1 nguyén liéu/dung moi 1a 1/5 (khéi luong/thé tich), sau d6
khudy va tién hanh chiét siéu am voi tin sd tir S0Hz dén 100 Hz trong khoang tir 30 dén
60 phut thu dugc phin dich chiét; va

d) thu cao chiét bang cach ly tam phan dich chiét véi toc do 10.000 vong/phut
trong 10 phut, sau khi loai phén can tién hanh sdy kho dé thu dugc cao chiét Tra hoa
vang la day dang bot kho.

2. Quy trinh theo diém 1 trong d6. nhiét do sdy l4 Tra hoa vang 14 day trong khoang tir
20 dén 25°C va nhiét do chiét 1 90°C.
3. Quy trinh theo diém 1 hodc 2, trong d6 qua trinh chiét nguyén liéu duogc thyc hién

trong diéu kién siéu dm véi tan 50 1a 60 Hz trong khoang thoi gian 30 phut.
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Lamivudin

Lamivudin DMSO Ché phdm
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