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(57) Sang ché dé cap dén ché pham bao ché su dung bén ngoai da dé chéng 140 hoa chira
chiét xuit dau tuong (Glycine gracilis) nay mam 1am thanh phan hoat tinh. Cu thé hon,
sang ché dé cap dén ché pham bao ché st dung bén ngoai da co cac tac dung chdng 130 hoa
vuot troi do chira chiét xuat dau tuong ( Glycine gracilis) thu dugc tir ddu tuong (Glycine
gracilis) nay mam trong moi truong nudi cdy ma dugc bd sung axit xinnamic. Viéc st
dung ché pham bao ché sir dung bén ngoai da theo sang ché 1am ting biéu hién cta nhan tb
sinh trudng nguyén bao soi cta collagen tong hop nguyén bao soi da, e ché biéu hién va
hoat tinh cta collagenaza, va nhd d6 cé cac hi€u qua chéng lao hoa vuot trdi trong viéc
tang cudng tinh dan hoi cua da va cai thién nép nhan.
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Linh vwe k¥ thuit dwoc dé cap

Sang ché @& cap dén ché phdm bao ché sir dung bén ngoai da dé chéng 140 hoa
chira chiét xudt ddu tuong (Glycine gracilis) nay mam lam thanh phén hoat tinh. Cu
thé hon, sdng ché dé cép dén ché phdm bao ché sir dung bén ngoai da c6 céac tac dung
chdng 130 héa vuot trdi do chia chiét xudt ddu tuwong (Glycine gracilis) thu duoc tir
dau twong (Glycine gracilis) ndy mam trong mdi trudong nudi cdy ma dugc bd sung

axit xinnamic.

Tinh trang k¥ thuit cia siang ché

Da 14 16p mang chin bao vé chinh ctia co thé nguoi, thuc hién chirc ning bao vé
cac co quan khéc nhau trong co thé khoi nhiing thay dbi vé nhiét do va do Am va cac
kich thich mdi truong bén ngoai nhu 1a tia UV va cac cht 6 nhiém, va déng vai tro
quan trong trong viéc duy tri su cin bing ndi mé in vivo. Tuy nhién, cic kich thich vat
Iy va hoéa hoc qua muc tir mdi truong bén ngoai, 4p luc, thiéu hut dinh dudng va cic
yéu t6 twong ty 1am suy giam chirc ning binh thuong cia da va gia ting hién tuwong 3o
hoa da nhu 1a giam tinh dan hdi, keratin héa va hinh thanh nép nhin va hién tuong
tuong tu.

Dé ngan ngira cac hién twong nay va gitt cho da dan hdi hon va khée manh hon,
c6 céc nd luc dé san xudt cac m§ phim chira cac co chit c6 hoat tinh sinh Iy hoc thu
duoc tir cac loai thuc vat, vi sinh vat va sinh vat khac, dé duy tri chirc ning bén trong
ctia da va kich hoat cac té bao da, do d6 ngan sy ldo hoéa da hiéu qua. Tuy nhién, hau
hét céac nguyén liéu tho lam m¥ phém hién tai c6 cac vin dé khac nhau nhu thé hién
hi¢u qua khong du hodc gdy ra cac tac dung phu 1én da.

Nhu dugc st dung trong ban md ta nay, dau twong (Chiét xuit dau tuongcd
ngudn gde tir gde tir “co hinh dang phing”, va ¢ nhiéu cach goi khac nhau nhu hat
dau nap-ddae-gi, hat dau nap-jjo-re-gi (Cheongsong), hat dau nap—deu—ret (Youhg il),
hat dau nap-jak (Gyeonggi province) va cac cach goi khac. Khong gidng v6i dau nanh,

1a loai d4u phd bién nhét, n6 c6 dang hinh elip va c6 hinh dang phing va thon. Khi cac
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hat dau nap-ddae-gi duoc trdng truée Chobok (mot trong nhitng ngdy néng nhit vao
mua he), cic diy leo kéo dai md rong ra bén ngoai, nhung khi cdc hat déu nay duoc
trdng sau Chobok, chiing phét trién thanh cudng ngén, va canh hoan toan dugc chd cac
hat sao cho tham chi khong phai chi gbc dam vao phin day cia dau hat dau nap-ddae-
gi. C4c 14 ctia hat ddu nap-ddae-gi khd 1 hep va nho va ra hoa mau xanh. Khi cac hat
dau nap-ddae-gi phét trién nhu gia 6, su phat trién dién ra nhanh chéng, phén dau
thon, nho va mém, va ching ¢o vi rét ngon.

Dua vao cac dic diém ma cac hat dau giau cic thanh phén chdng ldo hoa va
chit chéng oxi héa, cac tic gid dad phat hién sang ché c¢6 cong bd don ban dau Han
Quéc s6 2013-0107123 vé ché phdm chira chiét xut ctia dau nap-ddae-gi ((Glycine
gracilis)) c6 hi€u qua chéng oxi hoa, chdng ldo hoa, lam tring hodc gift 4m tbt.

Khi mé rong nghién ciru vé hidu qua chéng 140 héa clia chiét xuét dau tuong
(Glycine gracilis) ndy, céc tac gia da thuc hién nhidu nd lyc dé gia ting hiéu qua cuia
chiét Xué_t dau twong (Glycine gracilis) cai thién nép nhan da va thuc day sy dan hoi
da, va két qua, da phat hién ring chiét xudt dau twong (Glycine gracilis) nay mam, dic
biét 14, chiét xuit ddu twong (Glycine gracilis) ndy mam tir mdi trudng nudi cay duoc
bd sung axit xinnamic, con ting cudng su bién hién cta nhan té sinh trudéng nguyén
bao soi da va con trc ché biu hién cua collagenaza, do d6 thé hién hiéu qua tc ché su
ld0 hoéa vuot trdi so voi chiét xuat dau twong (Glycine gracilis) khong ndy mam hoic
chiét xudt déu twong (Glycine gracilis) nady mam ma khong dwoc bd sung axit

xinnamic, nhd d6 hoan thanh sang ché.
Tai liéu k¥ thuat trudce
Tai liéu b‘almg sang ché

Cong bd don ban ddu Han Qudc s6 2013-0107123 (ngay 01/10/2013).

Bén chit k§ thuit ciia sang ché

Muc dich ctia séng ché 1a dé xuat ché phdm bao ché st dung bén ngoai da chira
chiét xuit dau twong (Glycine gracilis) niy mam lam thanh phan hoat tinh, nho d6 ¢6
duoc cac hi¢u qua chéng 130 hoa vuot troi.

Dé dat dugc muc dich néu trén, sang ché dé xuét ché pham bao ché sir dung bén
ngoai da dé chdng 140 hoa chira chiét xuat dau twong (Glycine gracilis) ndy mam lam
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thanh phéan hoat tinh, trong d6 chiét xudt dau twong (Glycine gracilis) thu dugc tr déu
twong (Glycine gracilis) nay mAm trong mdi truong nudi cdy duge bd sung axit
Xinnamic.

Sang ché ciing @& xuét ché phim bao ché st dung bén ngoai da dé cai thién nép
nhin da chia chiét xuat du twong (Glycine gracilis) nay mam lam thanh phan hoat
tinh, trong do chiét xuét dau twong (Glycine gracilis) thu dugc tir dau tuong (Glycine

gracilis) ndy mam trong moi truong nudi cay duge bo sung axit xinnamic.

Ngoai ra, sang ché dé xuét ché pham bao ché st dung bén ngoai da dé cai thién
tinh dan hdi da chira chiét xuht dau tuong (Glycine gracilis) nay mam lam thanh phan
hoat tinh, trong do chiét xudt dau twong (Glycine gracilis) thu dugc tr dau tuong

(Glycine gracilis) ndy mam trong mdi trudng nudi cay duge bo sung axit xinnamic.

Ngoai ra, sang ché d& xuét ché phdm chiét xuat dau tuong (Glycine gracilis)
nay mam lam tac nhan d8 cai thién nép nhin da trong ché phim ctia ché phdm bao ché
st dung bén ngoai da (cu thé, thanh phan my pham hodc ché phém dugc dung).

Ngoai ra, sang ché d& xuét ché phdm chiét xut dau tuong (Glycine gracilis)
nay mam lam tdc nhan dé cai thién tinh dan hdi da trong ché pham cta ché pham bao
ché st dung bén ngoai da (cu thé, thanh phan m§ phim hoic ché pham dugc dung).
Uu diém cua séng ché

Viéc st dung ché pham bao ché st dung bén ngoai da theo sang ché lam ting
su biéu hién cua nhén t§ sinh trudng nguyén bao s¢i cua collagen tdng hop nguyén bao
soi da, trc ché biéu hién va hoat tinh cua collagenaza, va nho d6 co cac hiéu qua chéng

150 hoa vuot trdi trong viée ting cuong tinh dan hoi cia da va cai thién nép nhin.

Mo ta vin tit cac hinh vé

FIG.1 minh hoa két qua phén tich cc thanh phan cia mdi chiét xudt dau tuong
(Glycine gracilis) chua nay mam (vi du so sanh 1), chiét xuét dau tuong (Glycine
gracilis) nay mam (vi du so sanh 2), va chiét xuit dau tuong (Glycine gracilis) nay
mam bd sung axit xinnamic (vi du 1) st dung phwong phap HPLC (phuong phap sdc

ky long hi€u suét cao).
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MG ta chi tiét sang ché

Trur khi duoc chi ra theo cach khéc, tat ca cac thuat ngit khoa hoc va k§ thuét
duoc st dung trong ban mo ta ndy c6 cung nghia nhu thuong duge hiéu boi ngudi c6
hiéu biét trung binh trong linh vuc cta sang ché. Nhin chung, cac danh phap dugc st
dung trong phin md ta ndy da dugc biét dén phd bién va c6 nghia thong thuong trong
linh vuc k¥ thuét nay.

Nhu duge st dung trong ban md td nay, “chiét xudt dau tuong (Glycine
gracilis) nay mam bd sung axit xinnamic” c6 nghia Ia chét duge chiét xuét tir dau
tuong (Glycine gracilis) nay mam trong mdi truong nudi cdy dugc bd sung axit
xinnamic va “chiét xudt déu twrong (Glycine gracilis) nay mam” khong c6 tién t6 “axit
xinnamic” ¢6 nghia 1a chit dugc chiét xuét tir dau twong (Glycine gracilis) ndy mam

trong moi trudng nudi cdy thong thuong khong bd sung axit xinnamic.

Ngoai ra, nhu duge st dung trong ban md ta nay, “enzym phan huy collagen”
va “collagenaza” dugc sit dung c6 nghia giéng nhau.

Theo mdt phwong 4n clia sang ché, cac biéu hién cta cac nhan té sinh truéng
nguyén bao soi da va collagenaza ciia mdi chiét xuit thu dugc dau tuong (Glycine
gracilis) ndy mam tir dung dung axit xinnamic chira nudc, chiét xudt thu duoc tir dau
twong (Glycine gracilis) ndy mam ma khong chra dung dich axit xinnamic chira nuéc,
va chiét xudt thu dugc tir dau twong(Glycine gracilis) chua nay mam duge do va so
sanh. Két qua 1a, phat hién dwoc chiét xudt dau tuwong (Glycine gracilis) ndy mam tir
dung dich axit xinnamic chtra nudc ting cudng thém sy biéu hién cua nhén t sinh
trudng nguyén bao soi da, e ché su biéu hién va hoat tinh collagenaza, va nho d6 c6
hiéu qua cai thién nép nhin va hiéu qua ting tinh dan hdi da.

Do do, theo mot khia canh, sang ché @ cap dén ché phém bao ché st dung bén
ngoai da dé chdng 130 hoa chira chiét xudt dau twong (Glycine gracilis) nidy mam lam
thanh phén hoat tinh, trong d6 chiét xuat du twong (Glycine gracilis) thu dugc tir ddu
tvong (Glycine gracilis) ndy mim trong méi truong nudi cdy duoc bd sung axit
xinnamic.

Theo khia canh khéc, sang ché dé cap dén ché phim bao ché sir dung bén ngoai
da dé cai thién nép nhidn da hodc cai thién tinh dan hdi da chira chiét xuat dau tuong
(Glycine gracilis) ndy mam lam thanh phan hoat tinh, trong d6 chiét xut dau twong
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(Glycine gracilis) thu dugc tir du twong (Glycine gracilis) nay mam trong mdi trudng
nudi cdy duoc bd sung axit xinnamic.

Theo sang ché, thanh phan c6 dic diém trong d6 thanh phan nay thé hién céc
hiéu qua chéng ldo hoa, dic biét 1a hidu qua cai thién tinh dan hdi da va hidu qua cai
thién nép nhan da, bing cach ting cudng bidu hién cta collagen téng hop nhan td sinh
truong nguyén bao s¢i da, la thanh phén chinh ctia md da, hodc trc ché su biéu hién
cua collagenaza.

Tén khoa hoc dat cho cac hat ddu Nap-jak dugc st dung trong tai liéu nay la
(Glycine gracilis), ma con dugc goi khac nhau 12 hat dau nap-ddae-gi, hat dau nap-
dae-gi, hat ddu nap-jjo-re-gi, hat ddu nap-deu-re, hat ddu nap-jap va céc tén goi khac &
Han Quéc. Thudt ngit “sy ndy mam” dé cap dén hién tuong trong d6 mam/chdi/ny
hinh thanh trén hat, bao ta, phén hoa va canh hoic ré, va cic bd phan tuong tu cla
thue vét bit dau phét trién hodc moc 1én, va thuét ngit “dau twong (Glycine gracilis)
nay mam” c6 nghia 1a déu twong (Glycine gracilis) ¢6 mam/chdi/nu bét diu phat trién.
Theo sang ché, ddu twong (Glycine gracilis) ¢6 méan/chdi/ny khoang 20 mm dén 60
mm duoc goi 1a “dau twong (Glycine gracilis) ndy mam”. '

Ngodi ra, theo sang ché, axit xinnamic dugc st dung dé niay mam dau tuong
(Glycine gracilis) con duge goi 13 sinnamsan (& Han Qudc), yukgyesan (6 Han Quéc),
axit B-phenylacrylic, va mot trong cac axit cacboxylic khong no thom thong thuong.
C6 nhiéu trong cdc chiét xuit rau/thuc vt nhu dau qué, nhua thom Péru va dau gd
gdm phuong dong, va c6 thé duge tong hop nhan tao. Theo sang ché, gia sir rang axit
xinnamic duge bd sung vao méi truong nudi cdy c6 chirc ning tuong tw nhu chirc ning
ctia hoocmon thuc vat, nho d6 kich thich hé théng bao hi¢u trong thyc vat san sinh cac
chét lién quan dén sy chdng 140 héa nhiéu hon. Tt nhét 13 axit xinnamic dugc bd sung
vao moi truong nudi cdy, nhung axit jasmonic hodc axit p-coumaric c6 thé dugc st
dung thay thé.

Theo sang ché, méi truong nudi cdy bd sung axit xinnamic st dung cho qué
trinh ndy mam ctia ddu tuong (Glycine gracilis) c6 thé goi 1a dung dich axit xinnamic
chira nu6c, hodc ¢6 thé con chira cc thanh phan phu thong thudng c6 thé duoc bd
sung vao mdi truong nudi cdy ciia dung dich axit xinnamic chtra nuée. Tt hon 13,

nong do cua axit xinnamic trong mai tredng nudi cay dugc bo sung axit xinnamic ¢
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thé nam trong khoang tir 0,50 mM dén 1,00 mM, tdt hon nita 12 0,75 mM.

Theo sang ché, chiét xuit dau tuong (Glycine gracilis) ¢6 thé dugc diéu ché
theo quy trinh bao gdm cic budc:

a) nay mam dau tuong (Glycine gracilis) su dung mbi trudng nudi chy dugc bd
sung axit xinnamic;

b) sdy kho dau twong (Glycine gracilis) nay mim trong budc a), va sau do tan
thanh bot;

¢) thyc hién qud trinh chiét so cép bot dau tuong (Glycine gracilis) da dugce tan

trong bude b) bang viéc dun sdi sau khi tron voi dung mdi phéan cuc;

d) ‘lc_)c phan chiét so cp thu dugc trong budc c);

e) thuc hién qud trinh chiét thtr cAp phén chiét xuat dugc loc trong budce d) bing
dung mdi phan cuc thip hodc khong phén cyc; va

f) co dac phan chiét xuit cudi cing thu dugce trong budc e) dudi ap suét giam.

Chiét xuit dau tuong (Glycine gracilis) nay mam bd sung axit xinnamic chia
trong thanh phan theo sang ché duoc diéu ché cu thé bang su chiét xuét tudn tu bing
cach thay d6i su phan cyc. Thyuc hién qua trinh chiét so cip phan chiét xuét dau tuong
(Glycine gracilis) ndy mam bd sung axit xinnamic bang dung mdi phén cuc nhu la
dang khan hodc rugu nhém chuc thap (co tir 1 dén 3 nguyén tir cacbon), axeton hodc
cac dung mo1 tuong tu, t5t hon 13 etanol, sau d6 1a qua trinh chiét thir clp bang dung
modi phan cuc thip hodc khong phan cuc nhu la etyl axetat, dietyl ete, benzen,
cloroform, hexan hodc cac dung mdi tuong tu, tdt hon 14 etyl axetat, dé t6i da hoa ham
luong céac thanh phan hoat tinh va loai b tap chét, nho d6 diéu ché duoc phan chiét c6
tinh én dinh dugc cai thién va hiéu qua dat dugc t4i da hoéa. Sau d6, thanh phan nay c6
thé dugc s dung bang cach bd sung né vao ché phim st dung bén ngoai da, bao gdm
nudc my phém lam mém st dung k¥ thuét hoa tan, nudc thom dudng, kem dudng,
nude hoa hodc ché pham tuong tu sir dung k¥ thudt nhiil tuong hoa.

Ngoai ra, phdn chiét cé thé dugc tinh ché hiéu qua bang cach thuc hién qua
trinh loc hai lan gitta qué trinh chiét so cép st dung dung moi phén cyc va qua trinh
chiét thar cAp. T6t hon 13, qua trinh chiét so cép dugc thuc hién bang vai loc ¢6 tir 200

dén 300 13, va phén loc thu dugc tir qua trinh loc so cip duge cho phép héa gia ¢ 4°C
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dén 15°C, sau d6 thuc hién qué trinh loc thi cép bang gidy loc.

Ngoai ra, theo sang ché, ché phdm chira chiét xuit dau twong (Glycine gracilis)
nay mam bd sung axit xinnamic lugng nim trong khoang tir 0,01% dén 10% khdi
luong trén tong khdi luong ciia ché phdm. Néu ham luong cia phan chiét nhé hon
0,01% khéi luong, hiéu qua cé thé khong nhu duge mong doi. Néu ham luvgng vugt

quéa 10% khéi Iugng, sy gia tdng hiu qua co thé khong con rd rang.

Khi ché phidm bao ché s dung bén ngoai da theo séng ché duogc bao ché theo
dang m§ pham, ché phdm nay c6 thé dugc bao ché theo dang nuéc my pham lam mém
da, nuéc my phém lam se da, nuéc m¥y phém dudng da, kem mét, kem dudng, kem
mat xa, kem téy trang, bot téy trang, nudc téy trang, bdt, nudc hoa hoac kem thoa mit
va dang twong tu cta né khong bi gidi han cu thé. Ché pham theo sang ché ¢ thé chira
cac chét phu gia thuong duoc st dung trong linh vuc m§ phdm hoic linh vuc khoa hoc
da bao gém céc chit béo, dung méi hitu co, chét hoa tan, chit lam dic, chat tao keo
héa, chét lam mém, thanh phén huong thom, chét ¢6 hoat tinh bé mit, nuGe, chit nhii
twong hda ion hodc chét nhii tuong hoa khong ion, chét don, chét ¢co lap, chét tao
chelat, chat bao quan, vitamin, chét chen, chit 1am 4m, tinh dau, thudc nhudm, chat tao
mau, chét hoat héa wa nudc hoac chét hoat hoa ky nuéc, tii lipit hodc cdc thanh phén
khéc thuong duoc st dung trong m§ phdm. Céc chét phu gia nay duoc thém vao voi
lugng pht hop thuong dugc st dung trong linh vuc m¥ phém hoac Iinh vuc khoa hoc
da. Ngoai ra, ché phdm theo sdng ché c6 thé chira chét ting cuong hip thu da dé ting
hi¢u qua cdi thién da.

Ngoai cac chét dugc dé cdp o trén, ché phidm theo sang ché co thé chira cac
thanh phin khac nim trong khoang ma khéng 1am gidm hiéu qua chinh, t&t hon 14 ¢6
thé sir dung ting cudng hidu qua ctia tic dung chinh. Ché pham bao ché st dung bén
ngoai da theo sang ché con bao gdm céc chit 1am 4m, chit 1am mém, chét hép thu tia
cuc tim, chit bao quan, chat ty ué, chit chéng oxi hoa, cht diéu chinh pH, thudc
nhudm hitu co hodc vo co, chét tao hwong, chit lam lanh hodc chit chdng chay nhiéu
md héi. Luong tron clia cac thanh phan & trén ¢6 thé dé dang dugc chon bdi ngudi ¢6
hiéu biét trung binh trong linh vuc k¥ thuat nay trong pham vi khong anh huéng dén
muc dich va hi€u qua cua séng ché, va luong tron co thé nam trong khoang ttr 0,01%
dén 5% khéi luong, cu thé, nam trong khoang tir 0,01% dén 3% khéi luong trén tong

khéi luong ciia ché pham.
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Vi du thue hién sang ché

Sau day, sang ché s& dugc md ta chi tiét bang cac vi du cu thé. Tuy nhién,
nguoi co hidu biét trung binh trong linh vuc k¥ thudt nay s€ hiéu duoc rang cac vi du
duge dua ra chi voi muc dich minh hoa, va khong lam gi¢i han pham vi clla sang ché.

Do d6, pham vi ctia sang ché s& duoc xac dinh bang phan yéu cAu bao ho kém theo.

Vi du 1: Pidu ché chiét xuit dau tuong (Glycine gracilis) nay mam bd sung axit
Xinnamic

I0.0g dau tuong (Glycine gracilis) dugc cho nay mam trong 48 gio trong thung
@ gitt & nhiét do 25°C st dung nude bd sung axit xinnamic v6i nong do 0,75 mM.
Chiéu dai trung binh cla mam dau tuong (Glycine gracilis) nay mam trong 48 gio la
25 mm.

Sau d6, rtra dau twong (Glycine gracilis) nay mAm bing nudc tinh khiét, siy
Kkho va tan thanh bot thu duoc 100g bdt dau tuong (Glycine gracilis) nay mam bd sung
axit xinnamic. B6 sung 100g bot déu tuong (Glycine gracilis) nay mim b sung axit
xinnamic vao trong 1 lit dung dich etanol chira nude 70%, va hon hgp dugc chiét bang
cach dun so6i trong 12 gid trong thiét bi chiét xuit c6 binh ngung lam lanh, va sau do
duoc loc qua vai loc 300 15. Sau d6, phan loc thu dugc lam gia bang cééh cho gitt ¢
4°C dén 15°C trong 7 ngay va loc lai 1dn nita bang gidy loc Whatman #2. Sau do, phan
chiét dugc rét vao trong phéu chiét dich, va bd sung 1 lit etyl axetat vao do. Sau do,
lic va trdn k¥ hdn hop, va khi hai 16p duge tach biét hoan toan, thu 16p phia trén (16p
etyl axetat). Lép phia dudi (16p nudc) dugce chiét bing cach 13p lai quy trinh & trén hai
lan st dung phéu chiét dich. Cac 16p phia trén dugc phén tach trong mdi quy trinh
chiét xuét duge két hop, va sau do co dic dudi dp suat giam & 50°C st dung thiét bi
chung chét c6 trang bi binh ngung lam lanh va sdy kho thu dugc chiét xuit dau tuong

(Glycine gracilis) nay mam bd sung axit xinnamic (khdi lugng kho 1a 13,54g).

Vi du so sénh 1: Pidu ché chiét xuit dau tuong (Glycine gracilis) chua nay mam

Rira dau twong (Glycine gracilis) chua nay maAm bang nudc tinh khiét, sy kho
va tan thanh bot thu dugc 100g bot (Glycine gracilis). B sung 100g bdt dau tuong
(Glycine gracilis) vao trong 1 lit dung dich etanol chira nuée 70%, va hon hop dugc

chiét bang cach dun s6i trong 12 gio trong thiét bi chiét xudt c6 binh ngung lam lanh,
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va sau d6 duoc loc qua vai loc 300 15. Sau d6, phan loc thu duoc lam gia bang cach
cho gitt 6 4°C dén 15°C trong 7 ngay va loc lai 1An nita bang gidy loc Whatman #2.
Sau d6, phin chiét dugc rot vao trong phéu chiét dich, va bd sung 1 lit etyl axetat vao
do. Sau do, l4¢ va tron k¥ hdn hop, va khi hai 16p duoc tach biét hoan toan, thu 16p
phia trén (16p etyl axetat). L6p phia dudi (16p nudc) duoc chiét bang cach lap lai quy
trinh & trén hai 14n st dung phéu chiét dich. Céc 16p phia trén dugc phan tach trong
mdi quy trinh chiét xuit duoc két hop, va sau d6 co ddc dudi ap suit giam & 50°C st
dung thiét bi chung chét c6 trang bi binh ngung lam lanh va sdy kho thu dugc chiét
xuét dau twong (Glycine gracilis) chua nay mam (khéi lwong kho 1a 15,18 g).

Vi du so sanh 2: Didu ché chiét xuit dau tuong (Glycine gracilis) nay mam

Bau tién, 100g dau tuong (Glycine gracilis) duge cho nay mam trong 48 gio
trong thing U duy tri & nhiét do 1a 25°C st dung nu6ce dugc chung cht so cip. Chiéu
dai trung binh cua mam déu tuong (Glycine gracilis) nay mam trong 48 giv 1a 55 mm.
Nguyén nhéan vi sao chiéu dai trung binh cua mam dau tuong (Glycine gracilis) dai
hon so véi chiéu dai mAim moc st dung axit xinnamic trong vi du 1 1a do axit xinnamic
tc  ché chidu dai sinh  truong cta r& dau  nanh  (xem,

http://ijournals.plos.org/plosone/ article?id=10.1371/journal.pone.0069103).

Sau do, rta dau tuong (Glycine gracilis) nay mam bang nudc tinh khiét, sdy
Kkho va tan thanh bot thu duoc 100g bot (Glycine gracilis) nay mam. B sung 100g bot
dau tuong (Glycine gracilis) nay mam vao trong 1 lit dung dich etanol chira nude
70%, va hon hgp duoc chiét bing cdch dun sdi trong 12 gio trong thiét bi chiét xuit co
binh ngung lam lanh, va sau d6 duoc loc qua vai loc 300 15. Sau do, phén loc thu dugc
lam gia bang cach cho gitt & 4°C dén 15°C trong 7 ngay va loc lai 1in nita bing gidy
loc Whatman #2. Sau do, phén chiét dugc rot vao trong phéu chiét dich, va bd sung 1
lit etyl axetat vao do. Sau do, lac va tron k§ hdn hop, va khi hai 16p duge tach biét
hoan toan, thu 16p phia trén (16p etyl axetat). Lop phia dudi (16p nude) duge chiét
bang cach 13p lai quy trinh & trén hai 14n sir dung phéu chiét dich. C4c 16p phia trén
dugc phén tach trong mdi quy trinh chiét xut duoc két hop, va sau do co dac dudi ap
sudt giam & 50°C st dung thiét bi chung chét c6 trang bi binh ngung Jam lanh va sdy
khé thu dugc chiét xuit dau twong (Glycine gracilis) nay mam (khdi lugng kho 1a

14,16g).
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Vi du thir nghiém 1: Phan tich so sanh cac thanh phan chiét xuat

Mbi thanh phan cta chiét xuét dau tuwong (Glycine gracilis) nay mam b sung
axit xinnamic theo vi du 1, chiét xuét dau tuong (Glycine gracilis) chua nay mam theo
vi du so sanh 1, va chiét xuit dau twong (Glycine gracilis) nay mam theo vi du so sanh
2 dugc phan tich. M3di phan chiét xudt duogc hoa tan vao trong 70% etanol tao thanh
dung dich c6 ndng dd 10.000 ppm, va cac thanh phan dugc phan tich (may do 2996
PDA, dugc san xuét béi Waters) st dung phuong phap HPLC (mau 2696, dugc san
«uht bi Waters). St dung cot Mightysil RP-18 GP 250-4.6 (Spm) dugc san xuét boi
Kanto Chemical lam pha 4n dinh, va ty 1¢ thanh phén dugc minh hoa trong bang 1

dudi day st dung 1a pha di dong.

Béang 1
Thoi gian (phut) A: Nudce B: Axeonitril
0 95 5
35 65 35
45 5 95
50 95 5
55 95 5

Két qua, nhu dugc minh hoa trong FIG.1, chiét xuit dau tuong (Glycine
gracilis) nay mam bd sung axit xinnamic, quan sat dugc dinh méi 1a dinh ma khong
thdy trong chiét xuit dau twong (Glycine gracilis) chua nay mam va chiét xudt dau
tuong (Glycine gracilis) nay mam, xac nhan sy c6 mat cua thanh phan méi. Do do, co
thé du doan rang chiét xuat dau tuwong (Glycine gracilis) nay mim bd sung axit
xinnamic ¢6 hiéu qua chéng ldo hoa vuot trdi so voi chiét xuit dau tuong (Glycine

gracilis) chua nay mam va chiét xudt dau tuong (Glycine gracilis) nay mam.

Vi du thir nghiém 2: Thi nghi¢ém do su biéu hién cua nhan td sinh truéng nguyén bao
soi da

Mitc d biéu hién cua nhan td sinh trudéng nguyén bao soi da trong mdi chiét
xuit dau tuong (Glycine gracilis) nay mam bd sung axit xinnamic theo vi du 1, chiét
xuit dau tuong (Glycine gracilis) chua nay mam theo vi du so sanh 1, va chiét xuét
dau tuong (Glycine gracilis) nay mam theo vi du so sanh 2 dugc do bang cach so sanh

véi moi truong DMEM (Dulbecco's Modified Eagle's Media) chira 2,5% khéi luong
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huyét thanh bao thai bo.

Nguyén bao s¢i nguoi (dugc san xuét boi Cascade Biologics) (Portland, OR,
USA) dugce gieo véi 5.000 té bao/gleng trong dia chuén mirco 96 gleng chira moi
truong DMEM chira 2,5% khéi lugng huyét thanh bao thai bo, va nuéi cdy cho dén khi
phat trién dén khoang 90%. Sau do, cac té bao dwoc nudi cay trong DMEM khong ¢6
huyét thanh trong 24 gio, va sau d6 duoc xtr ly véi mdi mot trong cac chiét xuit dau
tuong (Glycine gracilis) nay mam bd sung axit xinnamic theo vi du 1, chiét xuét dau
twong (Glycine gracilis) chua nay mAm theo vi du so sanh 1, va chiét xuét dau tuong
(Glycine gracilis) nay mam theo vi du so sanh 2 hoa tan trong DMEM khong 6 huyét
thanh v6i ndng dd 50 ppm trong 24 gio. Péi v6i nhom dbi ching duong, DMEM
khong co huyét thanh duoc thay thé bing mdi truong DMEM chira 2,5% khéi lugng
huyét thanh bao thai bo, va cac té bao dugc nudi cdy trong 24 giv, sau do thu moi
trudng nuodi cy té bao.

Két qua la, do muc do biéu hién clia nhan td sinh trudéng nguyén bao soi da
trong mdi trudng nudi céy té bao st dung thiét bi do nhan td sinh trudng nguyén bao
soi da (R&D Systems, USA). Pau tién, bd sung moi trudng nudi cy té bao vao dia 96
giéng phu ddng déu cac khang thé so cAp ddi v6i nhan td sinh trudng nguyén bao soi
da, va thuc hién phan Gng khang thé-khang nguyén trong may diéu nhiét (36°C) trong
3 gio.

Sau 3 gi0, cac khang thé thir cap d6i v6i nhan t sinh truéng nguyén bao sgi da
lien két v6i chromophore dugc bd sung vao dia 96 giéng va phan ung trong 15 phut.
Sau 15 phut, bd sung chét cam tng hién mau dé thuc hién hién mau tai nhiét do phong
trong 15 phut, va khi bd sung 1M axit sulfuric 14n nita @& dung phan tng (su hién
mau), mau cua dung dich phan tng xuat hién 1a mau vang, va chirng nhan rang muc do

mau xanh 12 khac phu thudc vao tién trinh phan ng.

Su hép thu cta dia 96 giéng xuAt hién 12 mau xanh duoc do ¢ 450 nm st dung
may do hép thy, va tinh todn mirc do bidu hién ctia nhan td sinh trudng nguyén bao soi
da bang phuong trinh tinh toan 1 dudi day. O day, do hép thu phan tmg cua moi
truong nudi cdy té bao thu dugc tir nhom trong d6 khong c6 thanh phan dugc xir ly
dugc st dung lam dbi ching. Tt 1, muc do biéu hién ctia nhén t6 sinh trudng nguyén

bao soi da trong nhom khong duge xu ly duge dat 1a 100, va mirc d6 biéu hién cua
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nhan t6 sinh truong nguyén bao soi da trong cac nhom dugc xtr ly bang céc chét thir

nghiém duoc xéac dinh twong d6i. Cac két qua dugc minh hoa trong bang 2 dudi day.

Phuong trinh tinh toén 1

Su hép thy ciia nhém té

Mc do biéu hién cia bao xtt Iy chat thir nghiém
nhan td sinh trudong = X100
nguyén bao soi da Sy hip thu cita nhém ddi ching
Béang 2
Céc chit thir nghiém Mirc do bidu hién cia nhan t sinh
trudng nguyén bao soi da (%)

Nhém khong duoce xt 1y 100

Mbi truong DMEM chira 2,5% khoi 196

luong cua huyet thanh bao thai bo

Chiét xuét dau twong (Glycine gracilis) 189

nay mam bo sung axit xinnamic (Vi du

1)

Chiét xuit dau tuong (Glycine gracilis) 124

chua ndy mam (vi du so sdnh 1)

Chiét >‘<u€'1t dau tuong (Glycine gracilis) 129

nay mam (vi du so sanh 2)

Nhu duoc minh hoa trong bang 2, nguoi ta phat hién rang chiét xuét d4u tuong
(Glycine gracilis) nay mam bd sung axit xinnamic theo vi du 1 gia tang hiéu qua biéu
hién cua nhan t sinh trudng nguyén bao soi da in vivo so v6i chiét xuét dau tuong
(Glycine gracilis) chua nay mam theo vi du so sanh 1 va chiét xuét dau twong (Glycine
gracilis) nay mam theo vi du so sanh 2. Theo d6, x4c nhén rang chiét xuét theo sdng
ché hoiic ché pham chira chiét xuét theo sang ché thé hién hi¢u qua chéng 130 hoa vuot

trdi, tirc 1a hiéu qua cai thién nép nhin da va hiéu qué céi thién tinh dan hoi da.

Vi du tht nghiém 3: Thtr nghiém hi€u qua chéng 3o hoa

Kha nang wrc ché cta chiét xuét dau tuong (Glycine gracilis) nay mam bd sung
axit xinnamic theo vi du 1, chiét xuét dau twong (Glycine gracilis) chua nay mam theo
vi du so sanh 1, va chiét xuét dau tuong (Glycine gracilis) nay mam theo vi du so sanh

2 vé san luong collagenaza dugc do bing cach so sanh véi tocopherol va EGCG.
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Tocopherol va EGCG la cac chét da dugc biét dén 1a c6 chirc ning ngén sy 140 hoa cua
da bang céch tai sinh cac té bao biéu bi cua da.

Nguyén bao s¢i ngudi (duwgc san xuét bai Cascade Biologics) (Portland, OR,
USA) dugc gieo v6i 5.000 té bao/giéng trong dia chudn mirco 96 giéng chira moi
truong DMEM chtra 2,5% khdi lwgng huyét thanh bao thai bo, va nuéi cdy cho dén khi
phat trién dén khodng 90%. Sau d6, cac té bao dugc nudi cdy trong DMEM khong c6
huyét thanh trong 24 gid, va sau d6 duoc xit Iy v6i mdi mot trong cac chiét xuit dau
twong (Glycine gracilis) ndy mam bd sung axit xinnamic theo vi dy 1, chiét xuét dau
twong (Glycine gracilis) chua ndy mam theo vi du so sanh 1, va chiét xudt dau tuong
(Glycine gracilis) ndy mam theo vi du so sanh 2 hoa tan trong DMEM khong ¢6 huyét
thanh v6i ndng do 50 ppm va trong 24 gid va duoc xtr ly bang tocopherol va EGCG
(san xudt béi Sigma Aldrich) véi néng d6 13 50uM trong 24 gid. Va, sau d6 thu moi
trudng nudi cdy té bao.

Két qua, do muc san lugng cua collagenaza trong moi truong nudi cly té bao
duoc thu bang cach str dung thiét bi do collagenaza (Amersham Pharmacia, USA).
Piu tién, bd sung mdi trudng nudi cdy té bao vao dia 96 giéng phu dong déu cac
khang thé so cAp, va thuc hién phan tng khang thé-khang nguyén trong may diéu nhiét
(36°C) trong 3 gio.

Sau 3 gio, cac khang thé thw cdp lién két v6i chromophore dugc bd sung vao
dia 96 giéng va phan ung trong 15 phut. Sau 15 phut, b6 sung chdt cam tng hién mau
dé thuc hién hién mau tai nhiét do phong trong 15 phut, va khi bd sung 1M axit
sulfuric lan nita dé dimg phan mg (sy hién mau), mau cta dung dich phan tng xuit
hién 12 mau vang, va xac nhan rang muc do mau vang 1a khac phu thudc vao tién trinh
phan ng.

Su hép thu cia dia 96 giéng xudt hién 1d mau vang dwoc do & 450 nm st dung
méy do hép thy, va tinh toAn muc do tong hop collagenaza bang phuong trinh tinh todn
2 duéi day. O ddy, do hdp thu phan ung ctia méi trudng nudi cy té bao thu duoc tir
nhém trong d6 khong c6 thanh phan duge xir Iy duoc st dung lam ddi ching. Ttc 14,
muc ¢ biu hién cia collagenaza trong nhém khong duoc xir Iy duge dit 1a 100, va
muc do biéu hién cta collagenaza trong cic nhém duge xi ly bing cic chit thi

nghiém dugc xé4c dinh twong ddi. Cac két qua dugc minh hoa trong bang 3 duéi day.
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Phuong trinh tinh toén 2

Su hdp thu ctia nhém té bao
. hap thy chat thir nghiém
Mtc d¢ bicu hién cua . K100

collagenaza (%) Su hép thu ctia nhém dbi chimg

Béang 3

Céc chit th nghiém Mic do biéu hién cua
collagenaza (%)

Nhom khong duge xtr ly 100

Tocopherol 75

EGCG 61

Cl}iét X}Jét dau tuong (Glycine gracilis) ndy 58

mam bo sung axit xinnamic (vi du 1)

Chiét xuét _déu tuong (Glycine gracilis) 79

chua ndy mam (vi du so sanh 1)

Cl}iét xuit dau tuong (Glycine gracilis) ndy 76

mam (vi du so sanh 2)

Nhu duge minh hoa trong bang 3, phét hién rang chiét xuit dau twong (Glycine
gracilis) ndy mam bd sung axit xinnamic theo vi du 1 trc ché hiéu qua sy biéu hién ciia
collagenaza in vivo hon so véi chiét xuat déu twong (Glycine gracilis) chua niy mam
theo vi du so sanh 1 va chiét xudt ddu twong (Glycine gracilis) ndy mam theo vi du so
sanh 2 va tirc 1 c6 kha nang e ché ot ddi voi su biéu hién cua collagenaza so véi
tocopherol va EGCG da duogc biét dén 1a cac chét chdng 130 héa. Theo d(’), nguoi ta
xac nhdn rang chiét xuit theo sang ché hodc ché phdm chira chiét xuét theo sang ché
thé hién hiéu qua chéng ldo héa vugt trdi, tic 1a hi€u qua cai thién nép nhén da va hiéu
qua cai thién tinh dan hoi da.

Mic di cac phan cu thé cia sang ché da dugc mé ta chi tiét, nguoi ¢6 hiéu biét
trung binh trong linh vire k§ thuét nay s& hidu riang cac k¥ thuét cu thé chi don thuan 1a
cac phuong 4n cu thé va khong 1am gidi han pham vi bao ho cua sang ché. Do do,

pham vi ctia sang ché s&€ dugc xac dinh bang phan yéu cau bao hd kem theo.

Ngoai ra, vi du ché pham cta cdc ché pham bao ché sit dung bén ngoai da chira
thanh phan theo sdng ché s€ dugc md ta cu thé hon dudi diy. Tuy nhién, can phai hiéu

rang pham vi bao hd cua sang ché khong bi gidi han boi cac vi du nay.
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Vi du ché phdm 1: Nudc m§ phim dudng da
Diéu ché nuéc my phim dudng da theo phuong thirc théng thudng c6 thanh

phdn dugc minh hoa trong bang 4 duéi day (don vi: % khéi lugng).

Bang 4
Céc thanh phan Lugng
Nudée tinh khiét Luong du
Glyxerin 8,0
Butylen glycol 4,0
Chiét xuét axit hyaluronic 5,0
Beta glucan 7,0
Cacbome 0,1
Chiét xuét dau tuong (Glycine gracilis) 0,05

nay mam bo sung axit xinnamic (vi dul)

Caprylic/capric triglyxerit 8,0
Squalen 5,0
Xetearyl glucosit 1,5
Sorbitan stearat 0,4
Xetearyl ruou 1,0
Trietanolamin 0,1

Vi du ché phim 2: Kem dudng da
Didu ché kem dudng da theo phuong thirc thong thuong ¢6 thanh phan dugc

minh hoa trong bang 5 duéi day (don vi: % khéi lugng).

Bang 5
Céc thanh phéan Luong
Nudéc tinh khiét Luong du
Glyxerin 3.0
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Butylen glycol 3,0
Parafin long 7,0
Beta glucan 7,0
Cacbome 0,1
Chiét ‘Xuét _dau tuong (Glycine gracilis) 3,0
nay mam bo sung axit xinnamic (vi du 1)

Caprylic/capric triglyxerit 3,0
Squalen 5,0
Xetearyl glucosit 1,5
Sorbitan stearat 0,4
Polysorbat 60 1,2
Trietanolamin 0,1

Vi du ché phdm 3: Kem mat xa

Pidu ché kem mat xa theo phuong thirc thong thudng co thanh phan dugc minh

hoa trong bang 6 dudi day (don vi: % khoi lugng).

Bang 6
Céc thanh phan Luogng

Nude tinh khiét Luong du
Glyxerin 8,0
Butylen glycol 4,0
Parafin 1ong 45,0
Beta glucan 7,0
Cacbome 0,1
Chiét xudt ddu tuong (Glycine gracilis) 1,0
nay mam bo sung axit xinnamic (vi du 1)
Caprylic/capric triglyxerit 3,0
Sap ong 4,0
Xetearyl glucosit 1,5
'Sorbitan Sesquioleat 0,9
Vaselin 3,0
Parafin 1,5

Vi du ché pham 4: Kem thoa mit
Didu ché kem thoa mit theo phwong thirc thong thuong c¢b thanh phan dugc
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minh hoa trong bang 7 dudi day (don vi: % khéi luong).

Béang 7
Céc thanh phan Luong

Nude tinh khiét Luong du
Glyxerin 4,0
Polyvinyl rugu 15,0
Chiét xudt axit hyaluronic 5,0
Beta glucan 7,0
Allantoin : 0,1
Chiét ‘Xuét _dau tuong (Glycine gracilis) 0,5
nay mam bo sung axit xinnamic (vidul)

Nonylphenyl ete 0,4
Polysorbat 60 1,2
Etanol 6,0

Vi du ché pham 5: Thudc md trong ché phim bao ché str dung bén ngoai da

Didu ché thubc mo theo phuong thire thong thuong co thanh phén dugc minh

hoa trong bang 8 dudi day (don vi: % khdi lugng).

Bang 8
Céc thanh phan Luogng

Nude tinh khiét Luong du
Glyxerin 8.0
Butylen glycol 4,0
Parafin long 15,0
Beta glucan 7,0
Cacbome 0,1
Chiét ‘xuét _dau tuong (Glycine gracilis) 1,0
nay mam bo sung axit xinnamic (vi du 1)

Caprylic/capric triglyxerit 3,0
Squalen 1,0
Xetearyl glucosit 1,5
Sorbitan stearat 0,4
Xetearyl rugu 1,0
Sap ong 4,0
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YEU CAU BAO HQ

1. Ché phidm bao ché sir dung bén ngoai da @8 chéng 130 hoa chura chiét xuat ddu
twong (Glycine gracilis) ndy mam lam thanh phén hoat tinh, trong d6 chiét xuat dau
twong (Glycine gracilis) thu dugc tir ddu tuong (Glycine gracilis) nay mam trong moi
trudng nudi cdy duge bd sung axit xinnamic.
2. Ché ph4m bao ché sir dung bén ngoai da @& cai thién nép nhin da chta chiét xuét
déu tuong (Glycine gracilis) nay mam lam thanh phan hoat tinh, trong d6 chiét xuat
dau twong (Glycine gracilis) thu duge tir ddu tuong (Glycine gracilis) nay mam trong
mdi truong nudi cdy dugce bd sung axit Xinnamic.
3. Ché phdm bao ché sir dung bén ngoai da dé cai thién tinh dan hoi da chira chiét xuét
dau twong (Glycine gracilis) nay mam lam thanh phan hoat tinh, trong d6 chiét xuit
dau twong (Glycine gracilis) thu dugc tu ddu tuong (Glycine gracilis) nay mam trong
mdi trudng nudi cdy dugc bd sung axit xinnamic.
4. Ché phdm bao ché sir dung bén ngoai da theo diém bit ky trong s cac diém tir 1
dén 3, trong d6 chiét xudt dau twong (Glycine gracilis) duge didu ché bang quy trinh
bao gdm céc budc:

a) lam nady mam dau twong (Glycine gracilis) st dung moi truong nudi ciy
duoc bd sung axit Xxinnamic;

b) sdy kho ddu twong (Glycine gracilis) nay mam trong budc a), va sau do tan
thanh bot;

¢) thuc hién qua trinh chiét so cip bot ddu tuong (Glycine gracilis) da dugce tan
trong budc b) bang viéc dun sbi sau khi tron véi dung méi phan cuc;

d) loc phan chiét so cdp thu dugc trong buéde c);

e) thuc hién qua trinh chiét tht cip phin chiét xuit duoc loc trong bude d) bang
dung mdi phan cuc thip hodc khong phén cuc; va

f) ¢6 ddc phan chiét xuit cudi cung thu duoc trong bude e) dudi ap suét giam.
5. Ché phdm bao ché sir dung bén ngoai da theo diém 4, trong d6 ndng dd cua axit
xinnamic trong mdi trudng nudi cdy bd sung axit xinnamic trong budc a) nam trong

khoang tir 0,50 nM dén 1,00 mM.
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6. Ché pham bao ché sir dung bén ngoai da theo diém 4, trong d6 dung mdi phén cuc
trong budc ¢) 1a rugu cb tir 1 dén 3 nguyén tir cacbon, va dung mdi khong phan cuc
hodc phan cuc thip trong budc e) 1a etyl axetat.

7. Ché phim bao ché str dung bén ngoai da theo diém 4, trong d6 qué trinh loc trong
buge d) bao gdm qua trinh loc so cép bang vai loc, lam gia phén loc thu duoc tir qué
trinh loc so cdp ¢ 4°C dén 15°C, va qué trinh loc thir cAp bang gidy loc.

8. Ché phim bao ché st dung bén ngoai da theo diém bét ky trong s& cac diém tir 1
dén 3, trong d6 ché pham nay chia chiét xuit dau twong (Glycine gracilis) ndy mam
¢6 luong nam trong khoang tir 0,01% dén 10% khdi luwong trén téng khéi lugng ctia

ché pham.
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