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Linh vwe ky thuat dwoe dé cap

Sang ché @& cap dén ché phim chira cafein va xycloalanylalanin, va cu thé hon,
dén ché phidm c6 ham luong cafein ndm trong khoang cu thé va ham lugng
xycloalanylalanin nim trong khoang cu thé, phuong phép san xuét ché pham, phuong phap
ttc ché vi ding cta cafein trong ché phadm, va phuong phép tc ché vi se cla

xycloalanylalanin trong ché pham.
Tinh trang k§ thuit clia sang ché

Cafein, c6 trong dd ubng tir tra, dd udng tir ca phé, va dd ubng tuong tu dudi dang
thanh phén déng, khi c6 mit & mic do nhét dinh trong do uéng s& tao ra su kich thich khoan
khoai khi uéng, nhung c6 thé gay ra vi déng quéa mic thy vao ham luong cua n6. Vily do
nay, nhitng d6 ubng dugc tach cafein, trong do cafein trong d6 ubng dugc giam bat hodc

duoc loai bo, dugc phat trién va ban trén thi trudng.

Tuy nhién, vi cafein 1a mot trong s4 cac thanh phan tao vi quan trong trong d6 ubng
tir tra va do udng tir ca phé, vAn dé 13 & chd viéc 1am giam hodc loai bo cafein s€ lam giam
vi ddng va do trong dic trung cua cafein. Do d6, cac ky thuat d8 rc ché vi ddng qua mirc
gy ra boi cafein ma khong can lam giam hodc loai bé cafein da duogc nghién ctru. Vi du,
phuong phép kidm so4t vi ding cua cafein dugc biét 1a bao gdm viéc tron it nh4t mot chat
dugc chon tir nhém gdm gdm ghatti, pullulan, gom arabic, va polysacarit dau tuong véi ché
phédm chira cafein (PTL 1). Ngoai ra, cic phuong phap da biét dé lam giam vi dang ctia ca
phé gdm phuong phép str dung galactooligosacarit lién két o (PTL 2) va phuong phap st
dung hesperidin glycosit (PTL 3). Cu thé, dung 1am phuong phéap lam gidm vi ding cua do
ubng tir ca phé loai rat ding, nhu espresso, phuong phap s dung mudi kali 12 da biét (PTL

4).
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Tai liéu vién dan

Tai lidu sang ché
PTL 1: Cong bb don yéu ciu cip patent Nhat Ban s6 2011-078363 A
PTL 2: Cong bd don yéu ciu cip patent Nhat Ban sb 2003-250486 A
PTL 3: Cong b don yéu ciu cép patent Nhat Ban s6 H11-318379 A
PTL 4: Cong bd don yéu ciu cip patent Nhat Ban s§ 2010-119386 A

Ban chit ky thuit ciia sing ché

Vén d& k¥ thuét

Muc dich cua sang ché 13 @& xuét ché phdm c6 hwong vi thom ngon trong d6 vi
ding khé chiu do cafein gy ra va vi se clia xycloalanylalanin trong ché phim duge trc ché.
Giai quyét van @&

Céc tac gia sang ché da thyuc hién cac nghién ctru chuyén sau vé ddi twong néu trén
va do do, tap trung vao viéc tan dung xycloalanylalanin, 1 mdt dipeptit dang vong. Trudc
tién, cac tac gia sang ché da nhan thiy rang khi mét minh xycloalanylalanin c6 mit trong
trong ché phim, vi se qua manh dé c6 thé str dung ché phdm theo cach yéu thich. Tuy nhién,
bét ngdr 13, cac tac gia sang ché da nhan thy ring vi déng kho chiu ciia cafein c6 thé dugc
trc ché ma khong gay ra vi se kho chiu ciia xycloalanylalanin bang cach trén lugng chi dinh
cta xycloalanylalanin, cé vi se manh nhu dugc md ta & trén, vao ché phém chtra lugng chi
dinh cua cafein. Ngoai ra, da nhan thiy ring ché phdm c6 su can bang thich hop giita vi
ding vira phai dic trung clia cafein va vi se vira phai dic trung ciia xycloalanylalanin. Nho

d6, sang ché dugc hoan thanh.
Cu thé hon, séng ché dé cap dén, nhung khong bi gi6i han &, cac dbi twong sau.
(1) Ché pham co:

ham lugng cafein ndm trong khoang tir 1 dén 190 mg/100mL; va
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ham lugng xycloalanylalanin nim trong khoang tir 0,0006 dén 14 mg/100mL.

(2) Ché phim theo muc (1), trong d6 ham lugng xycloalanylalanin nidm trong

khoang tir 0,0020 dén 7,0 mg/100mL.

(3) Ché pham theo muc (1) hodc (2), trong d6 ham lugng cafein nim trong khoang

tir 6 #én 110 mg/100mL.

(4) Ché pham theo muc bét ky trong s6 cac muc tir (1) dén (3), trong 6 ham luong
xycloalanylalanin (mg/100mL) (X) va ham luong cafein (mg/100mL) (Y) théa man Y <
240logio(X) + 720 va 'Y > 1,5logio(X) +4,5.

(5) Ché pham theo muc bét ky trong s cac muc tir (1) dén (3), trong d6 ham luong
xycloalanylalanin (mg/100mL) (X) va ham luong cafein (mg/100mL) (Y) théa manca Y <
50logi0(X) + 150, Y > 4logio(X) + 12, va X < 7,0.

(6) Ché pham theo muc (3), trong d6 ty 1¢ gitra ham lugng cafein (mg/100mL) va
ham luwong xycloalanylalanin (mg/100mL), ham lugng cafein/ham lugng xycloalanylalanin,
nim trong khoang tir 20 dén 5000.

(7) Ché phim theo muc bt ky trong sb cac muc tir (1) dén (6), trong do6
xycloalanylalanin co ngudn gdc tir san pham peptit ddng vat hodc thuc vat da duge xir ly
nhiét.

(8) Ché phdm theo muc (7), trong d6 peptit dong vat hodc thuc vét thu duge tir
peptit dau twong, peptit tr che, peptit tir mach nha, peptit tir nudc sita, hodc peptit colagen.

(9) Ché phém theo muc bét ky trong s6 cac muc tir (1) dén (8), trong d6 ché phim
nay 12 dd ubng.

(10) Ché phém theo muc (9), trong d6 d6 udng 14 dd ubng tir ca phé.

(11) Ché phdm theo muc (9), trong d6 d6 udng 1a d6 udng tir tra xanh.

(12) Ché pham theo muc bét ky trong sb cac muc tir (9) dén (11), trong d6 dd udng

1a d6 ubng dong goi.
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(13) Phuong phép san xuét ché phdm, phuong phap bao gbm buéc:
diéu chinh ham lugng cafein cla ché phdm dén khoang tir 1 dén 190mg/100mL; va

diéu chinh ham lugng xycloalanylalanin cta ché phdm dén khoang tlr 0,0006 dén

14mg/100mL.

(14) Phuong phép theo muc (13), bao gdbm budc didu chinh ham lugng
xycloalanylalanin cua ché phim dén khoang tir 0,0020 dén 7,0mg/100mL.

(15) Phuong phéap theo muc (13) hodc (14), gbm budc didu chinh him luong cafein
ctia ché pham dén khoang tir 6 dén 110mg/100mL.

(16) Phuong phép theo muc bét ky trong s& cac muc tir (13) dén (15), trong d6 ché

phim 13 dd ubng.

(17) Phuong phéap trc ché vi ding cua cafein trong ché phim, phwong phép bao

gbm budc:
didu chinh ham lugng cafein ctia ché phim dén khoang tir 1 dén 190mg/100mL; va

diéu chinh ham lugng xycloalanylalanin ciia ché phdm dén khoang tir 0,0006 dén

14mg/100mL.

(18) Phuong phép trc ché vi se ctia xycloalanylalanin trong ché phdm, phuong phap

bao gdm buéc:

didu chinh ham luong cafein ciia ché phdm dén khoang tir 1 dén 190mg/100mL; va

diéu chinh ham lugng xycloalanylalanin ctia ché phim dén khoang tir 0,0006 dén
14mg/100mL.

(19) Phuong phap theo muc (17) hodc (18), bao gbm bude diéu chinh ham lugng
xycloalanylalanin cta ché phim dén khoang tir 0,0020 dén 7,0mg/100mL.

(20) Phuong phép theo muc bét ky trong sb cac muc tir (17) dén (19), bao gdm

bude didu chinh ham lugng cafein ciia ché phim dén khoang tir 6 dén 110mg/100mL.
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(21) Phuong phap theo muc bét ky trong sb cac muc tir (17) dén (20), trong d6 ché

pham 1a do udng.
Hiéu qua c6 lgi cuia sang ché

Sang ché c6 thé tao ra ché pham c6 huong vi thom ngon trong do6 vi dang kho chiu
gy ra boi cafein va vi se cla xycloalanylalanin trong ché phdm duogc trc ché. Ngoai ra,
sang che c6 thé tao ra ché pham cd sy can bang tot gilta vi dang vira phai dic trung cia

cafein va vi se dic trung ctia xycloalanylalanin va c6 huong vi yé€u thich.
MO ta chi tiét sang ché
1. Ché phim

Mot khia canh cia sang ché 1a ché pham c6 ham lugng cafein nam trong khoang

cu thé va ham luong xycloalanylalanin nim trong khoang cu thé.
1-1. Cafein

Ham luong cafein ciia ché phdm theo sdng ché khong bi gidi han cu thé, nhung
ham luong cafein qué cao co thé 1am cho xycloalanylalanin khé dem lai tic dung tc ché vi
dang cua cafein. Gii han du6i cuia ham lugng cafein clia ché phdm theo séng ché cao hon
hodc bing 1mg, tt hon 14 cao hon hoic bing 5mg, t6t hon nita 1a cao hon hogc bang 6mg,
con tt hon 1a cao hon hodc béng 7mg, ddc biét tdt hon 1a cao hon hoic bﬁng 10mg, trong
mdi 100mL ché pham. Gi6i han trén cta ham lugng cafein ctia ché phim theo sang ché
thip hon hoic bing 190mg, t5t hon 12 thip hon hodc bing 120mg, t6t hon nita 13 thip hon
hoiic bing 110mg, con tét hon 1 thép hon hogc bing 100mg, dic biét tét hon 14 thap hon
hodc bang 90mg, trong mdi 100mL ché phim. Cu thé, khoang ham lugng cafein clia ché
phém theo sang ché 1a tir 1 dén 190mg, t6t hon 13 tir 5 dén 120mg, tét hon nita 14 tir 6 dén
110mg, con tdt hon 1a tir 7 dén 100mg, diic biét tot hon 12 tir 10 dén 90mg, trong mbi 100mL

ché phim.

Ham lugng cafein c6 thé dugc do bang phuong phép da biét, nhu HPLC, LC-MS,
GC-MS, LC, GC, va phd hoc bao gdm phd hdng ngoai gan.
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Khéng c6 gidi han cu thé nao vé phuwong phép diéu chinh ham luong cafein cia
ché phdm. Ham luong cafein c6 thé duge didu chinh bang cach, vi du, tron nguyén lidu tho
chtra cafein (nhu thuc phém, dd uéng, va thuc vat), tron chiét phém hodc san phém tinh
sach ciia nguyén liéu thd, hodc tron san phim ctia qué trinh téng hop hitu co. Vi du, san
pham tinh sach (nhu san phdm c6 ham lugng cafein cao hon hogic bing 98,5%) va san phidm
tho (nhw san phdm c6 ham luong cafein nim trong khoang tir 50% dén 98,5%) ma c6 thé
dugc trén vao thye phdm va dd udng, ciing nhu chiét phdm cta thuc vét chira cafein (nhu
14 ché va hat ca phé) hodic san phdm ¢b dic ciia chung, c¢6 thé duoc sir dung 1am nguyén

liéu thd chira cafein trong sang ché.

Theo sang ché, khong c6 gidi han cu thé vé phuong phép diéu chinh ham lwong
cafein mi&n 12 ham lugng cafein ctia ché phdm nim trong khoang néu trén. Vi du, cafein ¢6
ban trén thi trudng hodc cafein téng hop co thé dugc st dung, hodc nguyén li€u tho chtra
cafein (nhu thuc phim, d6 udng, va thuc vat) c6 thé duoc sir dung. Ngoai ra, chi mot trong
s& cac san pham cafein c6 béan trén thi trudng hodc tdng hop va nguyén liu tho chira cafein
c6 thé duge str dung, hodc hai hodc nhiéu hon hai trong s6 chung c6 thé duogc st dung két

hop.
1-2. Xycloalanylalanin

Xycloalanylalanin theo sang ché 1a mt trong s6 céc dipeptit dang vong va 13 hop
chét c6 céu trac diketopiperazin duoc tao ra bdi phan ing ngung tu khir nuéc ctia nhém

amin va nhom carboxy clia hai phén tir alanin.

Xycloalanylalanin theo sang ché c6 thé & dang bét ky trong sb cac mudi duoc dung
(bao gdm mudi v co va mudi hitu co). Vi du vé cac mubi nay bao gdm, nhung khong gisi
han &, mudi natri, mudi kali, mudi canxi, mudi magie, mubi amoni, hydroclorua, sulfat,
nitrat, phosphat, va mubi axit hiru co (nhu axetat, xitrat, maleat, malat, oxalat, lactat, suxinat,
fumarat, propionat, format, benzoat, picrat, benzensulfonat, va trifloaxetat) cua
xycloalanylalanin. Mubi ciia xycloalanylalanin ¢ thé dwgc diéu ché d& dang boi ngudi ¢6

hiéu biét trung binh v& linh vuc nay theo phwong phap bét ky da biét trong linh vuc. Trong
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ban mod ta, "xycloalanylalanin hodc mudi cua n6" dd6i khi dugc goi chung don gidn la
0 g

"xycloalanylalanin".

Xycloalanylalanin dugc st dung trong sang ché c6 thé duoc diéu ché theo phwong
phép da biét trong linh vue. Vi du, san xuét theo phurong phap tdng hop héa hoc, phuong
phép enzym, hodc phuong phép 1én men vi sinh 14 ¢6 thé, tong hop bing khir nuéc va déng
vong alanylalanin mach thing 1a c6 thé, va diéu ché theo phwong phép dwgc mo ta trong
don yéu ciu cp patent Nhat Ban $62003-252896 va Journal of Peptide Science, 10, 737-
737, 2004 ciing c6 thé. Vi du, sin phim peptit dong vat hogc thuc vat da duge xt 1y nhiét
giau xycloalanylalanin c6 thé thu dugc bing cach thu nhén peptit dong vt hodc thuc vat
nho st dung bién phép xir ly bang enzym hoic xtt Iy nhiét cho nguyén li¢u thd chira protein
dong vat hoic thuc vat va 4p dung thém budce xtr Iy nhiét & nhiét o cao cho peptit dong vat
hodc thuc vat da thu dugce. Xét dén nhitng diéu néu trén, xycloalanylalanin dugc st dung
trong sang ché c6 thé duge téng hop theo cach hoa hoc hodc sinh hoc hodc ¢ thé thu duoc

tir peptit ddng vat hodc thuc vat.

Ham luong xycloalanylalanin ctiia ché phim theo sang ché khong bi gi6i han cu thé,
nhung ham lugng xycloalanylalanin qua cao ¢6 thé 1am cho dd ubng kém ngon do vi se qua
manh cta xycloalanylalanin. Giéi han duéi ciia ham lugng xycloalanylalanin cia ché phdm
theo sang ché 13 cao hon hoic béng 0,0006mg, t6t hon 13 cao hon hoidc b%mg 0,0018mg, tbt
hon nia 14 cao hon hoic bang 0,0020mg, con t5t hon 14 cao hon hodc bang 0,005mg, dic
biét tdt hon 13 cao hon hodc bﬁng 0,01mg, trong mdi 100mL ché phém. Giédi han trén cua
ham lugng xycloalanylalanin clia ché phim theo sang ché 12 thip hon hoic bang 14mg, tbt
hon 13 thip hon hoic bing 7,2mg, t8t hon nita 13 thip hon hoic bang 7,0mg, con t6t hon 13
thip hon hodc bing 5,0mg, dic biét t6t hon 1 thip hon hoic bang 2,4mg, trong mdi 100mL
ché phdm. Cu thé, khoang ham luong xycloalanylalanin cta ché phim theo sang ché 14 tir
0,0006 dén 14mg, t6t hon 1a tir 0,0018 dén 7,2mg, t&t hon nita 1 tir 0,0020 dén 7,0mg, con
t6t hon 14 tir 0,005 dén 5,0mg, dic biét tdt hon Ia tir 0,01 dén 2,4mg, trong m&i 100mL ché

pham.
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Ham luong xycloalanylalanin ¢ thé duge do bing phwong phap da biét, nhu LC-
MS/MS.

Theo sang ché, khong c6 gii han cu thé vé& phuong phap didu chinh ham lugng
xycloalanylalanin mién 13 ham lugng xycloalanylalanin cia ché phdm nim trong khoang
néu trén. Vi du, san phim xycloalanylalanin c6 béan trén thi trudng c6 thé dugc sir dung,
san phdm xycloalanylalanin tbng hop dugc tao ra bing phwong phép téng hop hoéa hoc,
phuong phap enzym; ho#c phuong phap 1€n men vi sinh c6 thé duge st dung, hodc san
phém peptit ddng vat hodc thuc vat da dugc xir Iy nhiét gidu xycloalanylalanin ¢6 thé dugc
str dung. Ngoai ra, chi mdt trong sb cac san phim xycloalanylalanin c6 bén trén thi truong
hoic xycloalanylalanin tdng hop va san phim peptit dong vat hodc thuc vat da duge xtr Iy
nhiét giau xycloalanylalanin c6 thé dugc st dung, hodc hai hodc nhiéu hon hai trong sb

chung c6 thé duoc str dung két hop.
1-3. San phdm peptit dong vat hoic thuc vét dugc xit Iy nhiét

Trong ban md ta, "peptit ddng vat hogc thuc vat" khong bi gidi han cu thé va, vi
dy, peptit dau tuong, peptit tir che, peptit mach nha, peptit tir nudc sita, hodc peptit colagen
c6 thé duogc st dung. Trong sb cac peptit ndy, peptit ddu twong va peptit tir ché duge uu
ti€n theo sang ché. Peptit dOng vat hodc thuc vat ¢ thé dugc diéu ché tir protein c6 nguén
géc tir dong vat hodc thyc vat hodc nguyén li€u tho chira protein ¢6 ngudn gdc tir dong vat
hoic thuc vat bing phurong phép da biét, hoic peptit c6 ban trén thi trudng c6 thé dugc st

dung.
1-3-1. Peptit dau tuong

"Peptit dau twong" nhu dugc str dung trong ban mo ta chi peptit phén tir lugng thip
thu dugc bang cach 4p dung bude xtt Iy enzym va/hodc xir ly nhiét cho protein déu tuong
dé giam phén tir lugng cua protein. Khi dau twong (tén khoa hoc: Glycine max) dugc st
dung lam nguyén li¢u tho, dau twong bét ky c6 thé dugce str dung khong bi giéi han vé cay
trdng, viing san xudt, va twong ty, va san phim trong qu4 trinh xit Iy, nhu dau twong nghién,

¢6 thé duge st dung.
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1-3-2. Peptit tir che

"Peptit tir che" nhu dugc sir dung trong ban mo ta chi peptit phén tir luong thip c6
ngudn gbe tir che thu dugc bing cach 4p dung budc xtt Iy enzym va/hodc xtt 1y nhiét cho
chiét phim che (gdm 14 ché va 14 ché da qua st dung) dé giam phan tir luong cia protein.
Khi 14 ché nguyén liéu duoc chiét, cac phén, ¢6 thé ubng dugc biang cach néu bia, clia cay
ché (tén khoa hoc: Camellia sinensis) nhu 14 che va than cheé duoc tao ra tir d6 c6 thé dugc
st dung. Dang cua nd khong bi gidi han & 14 16n, bt hodc twong tu. Thoi gian thu hoach 14

che ¢6 thé dugc chon thich hop theo vi va huong mong mudn.
1-3-3. Peptit mach nha

"Peptit mach nha" nhu dugc st dung trong ban mo ta chi peptit phan tir luong thip
c¢6 ngudn gdc tir mach nha thu dugc bang cach 4p dung budc xir Iy enzym va/hodc xit 1y
nhiét cho chiét phdm thu dwgc tir mach nha hogc nguyén liéu da nghién cta n6 dé giam
phén tir lugng cua protein. Khi peptit mach nha dugc st dung 1am nguyén li€u tho, peptit
mach nha bat ky c6 thé dugc sir dung khong bi giéi han vé cay trdng, ving san xuét, va
tuwong tu; tuy nhién, lia mach dugc 0 mach nha, 1a hat Iua mach dugc tao mam, duogc st
dung mdt cach dic biét thich hop. Trong ban md ta, lda mach dugc 4 mach nha doi khi

dugc goi don gian 14 mach nha.
1-3-4. Peptit nudc sita

Nguyén liéu tho d6i véi peptit nudc sita khdng bi giéi han cu thé, va vi du clia né
gbm san phdm cd dic protein nuéce sita (WPC) va san pham phan tich protein nuéc sita
(WPI), 1a protein nudce sira. Peptit nude sita 14 san phim thu dugc bang viéc phan hiy
protein nudce sita st dung enzym hodc tuwong tu. Nhiéu mtrc d6 phan hiy khac nhau 13 c6
thé. Néu mirc d6 phan huy thap, c6 xu huéng cho vi sita manh va hinh thtrc bén ngoai cua
chit 16ng sau khi phan hay 1a duc (c6 van). Mit khac, néu mtrc d6 phan huy cao, hinh thirc
bén ngoai ctia chit 16ng sau khi phan hity c6 xu huéng tré nén trong sudt va vi ding va vi

se tang.

-10-
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1-3-5. Peptit colagen

"Peptit colagen" nhu dugc st dung trong ban mo ta chi peptit phan ti luong thap
thu dugce bing cach xir Iy enzym va/hodc xt 1y nhiét cho colagen hodc nguyén liéu da
nghién ctia n6 dé giam phan tir lugng cia colagen. Colagen 13 protein chinh ciia mo lién két
ctia dong vat va 1a protein dugc chira nhidu nhét trong co thé dong vat c6 vii bao gdm ca
nguoi.

1-3-6. San phém peptit dong vat hodc thuc vat dugc xir Iy nhiét

Nhu dugc mo ta & trén, san ph:flrn peptit ddng vat hodc thyuc vét dugce xir ly nhiét
giau xycloalanylalanin ¢6 thé thu duogc bang cach xir Iy nhiét & nhiét do cao cho peptit dong
vat hoidc thuc vat. "Xt 1y nhiét & nhiét do cao" nhu dugc st dung trong ban mo ta nghia la
Xt ly & nhiét d¢ 100°C hodc cao hon va & ép sut cao hon 4p sudt khi quyén trong khoang
thoi gian x4c dinh. Thiét bj chiét chiu 4p, binh &p suit, ndi hip, hogc thiét bi trong tw c6

thé duoc stir dung 1am thiét bi xt Iy & nhiét do cao, 4p suat cao tiry vao cdc dicu kién.

Nhiét do trong budc xi 1y nhiét & nhiét do cao khong bi gidi han cu thé mién 13
nhiét d6 nay bing 100°C hoic cao hon. Nhiét 6 nay tdt hon 14 ndm trong khoang tir 100 dén
170°C, tdt hon nita 1a tir 110 dén 150°C, con tbt hon 14 tir 120 dén 140°C. Nhiét do nay 1a
gi4 tri do dwoc clia nhiét d dAu ra ctia cot chiét khi thiét bi chiét chiu 4p duge st dung lam
thiét bi gia nhiét, va 1a gi4 tri do dugc ctia nhiét o 181 clia vat chira ap suét khi ndi hap dugc

sir dung 1am thiét bi gia nhiét.

Ap suét trong budce xir 1y nhiét & nhiét d6 cao khong bi gi6i han cu thé mién 1a &p
sudt nay cao hon ap suét khi quyén. Ap suét tdt hon 13 ndm trong khoang tir 0,101 dén
0,79MPa, t6t hon nira 13 tir 0,101 dén 0,60MPa, con tét hon 1a tir 0,101 dén 0,48MPa.

Thoi gian x Iy cua budce xir Iy nhiét & nhiét 4o cao khong bi gidi han cu thé mién
12 ¢6 thé thu duoc san phim xtr Iy chira xycloalanylalanin. Thoi gian xt 1y t6t hon 14 nim
trong khoang tir 15 dén 600 phit, t5t hon nita 1a trong khoang tir 30 dén 500 phut, con ot
hon 1a trong khoang tir 60 dén 300 phit.
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Diéu kién dé xr Iy nhiét & nhiét d cao cho peptit dong vét hodc thuc vat khong bi
gi6i han cy thé mién 1a c6 thé thu dugc san phim xt 1y chira xycloalanylalanin. Diéu kién
t6t hon 1i sao cho [nhiét dd:4p sult:thdi gian] 1a [100 dén 170°C:0,101 dén
0,79 MPa:15 dén 600 phut], t6t hon nita 1a [110 dén 150°C:0,101 dén 0,60 MPa:30 dén
500 phit], con tdt hon 1a [120 dén 140°C:0,101 dén 0,48 MPa:60 dén 300 phit].

Néu mudn, viéc xtr 1y nhu loc, ly tAm, cd déc, siéu loc, 1am lanh kho, va tao bdt ¢
thé dugc sir dung cho san phém peptit ddng vat hodc thuc vat dugce xt Iy nhiét thu dugrc.
Néu lugng xycloalanylalanin cu thé trong san phim peptit ddng vt hoic thuc vat duge xi
Iy nhiét roi rit gin v6i ham luong mong mudn, peptit ddng vat hodc thuc vat khéc, san
phim c6 béan trén thi trudng, hodc san phim tong hop c6 thé dugc sir dung dé b sung thich

hop bu vao ph'?m thiéu hut ctia xycloalanylalanin cu thé.

Xycloalanylalanin dugc bdo cdo 1a ¢6 tic dung bdo vé rudt bi viém va tic dung
chéng béo phi (Pon yéu ciu cip patent Nhat Ban s6 2015-133447 va Pon yéu ciu cép
patent Nhat Ban s6 2015-142654). Do d6, ché phim theo sang ché c6 thé dugc st dung lam
ché phim bao vé& dudng rudt va/hodc ngan ngira va cai thién chimng béo phi. Ngoai ra, ché
phim c6 thé duge st dung 1am ché phim c6 cong b chirc nang lién quan dén viéc bao vé

dudng rudt va/hodc ngan ngira va cai thién chimg béo phi.
1-4. Diéu kién ctia ham lugng cafein va ham lugng xycloalanylalanin

Ché phim theo séng ché t6t hon 12 théa man mbi quan hé giita ham lugng
xycloalanylalanin (mg/100mL) (X) va ham lugng cafein (mg/100mL) (Y) la Y <
240logio(X) + 720 va Y > 1,5logio(X) + 4,5 xét dén su can bang giita vi dang vira phai dic
trung clia cafein va vi se vira phai dic trung cia xycloalanylalanin. Ngoai ra, ché pham theo
sang ché t6t hon nita 1a théa mén mdi quan hé gitta ham lugng xycloalanylalanin
(mg/100mL) (X) va ham lugng cafein (mg/100mL) (Y) 1a Y < 50logio(X) + 150, Y =
4logio(X) + 12, va X < 7,0.

Ngoai ra, theo phuong 4n khac cua ché phim theo séang ché, ty 1¢ gitta ham lugng

cafein (mg/100mL) va ham lugng xycloalanylalanin (mg/100mL), ham lugng cafein/ham
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lugng xycloalanylalanin, t6t hon 12 nim trong khoang tir 20 dén 5000, t&t hon nita 14 tir
30 dén 3000, con t6t hon 1a tir 37,5 dén 1000 xét dén su can bang gitra vi ddng vira phai dic

trung cta cafein va vi se vira phai déc trung cla xycloalanylalanin.
1-5. Loai ché pham

Mot khia canh ciia sang ché 13 ché phidm c6 ham lugng cafein nim trong khoang
cu thé va ham luong xycloalanylalanin nim trong khoang cy thé. Khoang wu tién cia ham
luong cafein va ham lugng xycloalanylalanin 1a nhu dugc md ta ¢ trén. Bing cach diéu
chinh ham lwgng cafein va ham lugng xycloalanylalanin dén cac khoang tuwong ng & trén,
ché phim c6 hwong vi thom ngon trong d6 vi ding kho chiu do cafein trong ché phim gay
ra duge e ché c6 thé dugce tao ra. Ngoai ra, sang ché c6 thé dat duge su can béng tbt gitra
vi déng vira phai dic trung cla cafein va vi se dic trung cla xycloalanylalanin trong ché
phim va dat duoc huong vi yéu thich cia ché ph&m. "Su can bang tét giita vi ding vira phai
dic trung cla cafein va vi se ddc trung clia xycloalanylalanin" nhu dwoc st dung trong ban
md ta nghia 13 vi déng khé chiu cta cafein dugc tic ché bang cach trén xycloalanylalanin
va khong cam nhén thy vi se khé chiu dic trung cta xycloalanylalanin, sao cho cam nhan
dugc sy can bang tdt gitta vi ding vira phai clia cafein va vi se vira phai cua

xycloalanylalanin.

Loai ché phém theo sang ché khong bi gidi han cy thé mién 1a ché phim chira cafein.
Vi du v& cac ché phdm nay gém thubc (duoc pham) va thuc phim va dd udng (bao gdm
thuc phdm, db ubng, ché phdm thyc phdm va d6 ubng, ché phdm thuc phm, va ché phim

d6 udng). Ché phdm theo séng ché t6t hon 14 d0 ubng.

Loai d ubng theo sdng ché khong bi gi6i han cu thé. Vi du v& dd ubng gdbm d6
uéng tir tra, dd uéng tlr ca phé, dd uéng tir ca cao, do uéng co ga, dd uéng tir trai cay, dd
ubng tir rau, 6 udng trong thé thao, dd ubng lactic, dd ubng c6 con, dd udng ning lugng,
dd ubng chirc ning, dd ubng tir nwde c6 hwong vi, va dd ubng c6 thach. Vi du wu tién cla
d6 udng theo sang ché gdm dd ubng tlr tra nhu tra xanh, tra dlong, trd eucommia, tra xanh

d3 sao, tra hdn hop, tra lta mach, mate, tra jasmine, va tra den va do udng tir ca phé. Do

-13-



33820

ubng tir tra xanh hoic dd udng tir ca phé dugc dic biét vu tién.
1-6. C4c thanh phan khac

Nhiéu chit phu gia khac nhau c6 thé dugc tron vao ché phidm theo sang ché ngoai
céc thanh phan néu trén tty thudc vao loai ché pham. Vi du v& céc chit phu gia khac nhau
nay gﬁ“)m cac chét tao ngot nhu sacarit, chét axit hoa, chét tao huong vi, vitamin, chét tao
mau, chit chéng oxy hoa, chét nhil hoa, chit bao quan, chiét phém, chét xo thuc phém, chét

kiém soét pH, va chat 1am 6n dinh khéc ngoai cac chat n€u trén.
1-7. D6 uong dong goi

Dd udng theo sang ché c6 thé dugc tao ra bang cach tron thich hgp cac thanh phan
néu trén. Tuong tu, 46 ubng theo sdng ché dugc dua qua bude nhu bude khit triung khi thich
hop dé tao ra d6 udng dong géi. Vi du, d6 udng déng goi tiét tring c6 thé dugc tao ra bing
cach thuc hién bude khir tring bing nhiét sau khi rét day db ubng vao vit chira hodc bang
cach rét ddy dd udng vao vt chira trong moi trudng khong chira mAm sau khi khir tring d6

uong.

Loai vt chira khong bi giéi han cu thé. V4t chtra bat ky thudng dugc st dung cho
dd ubng, nhu vat chira béng nhwa gém chai PET, v4t chira bing gidy gdm hop bia gidy, vat
chira bing thity tinh gdm chai thity tinh, vat chtra kim loai gdbm hop nhom va hop thép, va
ti nhom, 13 ¢6 san.
2. Phuong phép san xuét ché pham

Mot khia canh cta séng ché 12 phuong phép san xuét ché phim, phuong phap bao
gbm budc didu chinh ham luong cafein cua ché phdm dén khoang tir 1 dén 190mg/100mL
va buéc diéu chinh ham luong xycloalanylalanin cua ché phdm dén khoang tir 0,0006 dén
14mg/100mL. Phuong phap san xuét ché phdm theo séng ché &t hon 13 gdm bude didu
chinh ham lugng cafein cua ché phdm dén khoang tir 5 dén 120mg/100mL, tir 6 dén
110mg/100mL, tir 7 dén 100mg/100mL, hoc tir 10 dén 90mg/100mL va budc diéu chinh
ham luong xycloalanylalanin cua ché phim dén khoang tir 0,0018 dén 7,2mg/100mL, tlr
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0,0020 dén 7,0mg/100mL, tir 0,005 dén 5,0mg/100mL, hogc tir 0,01 dén 2,4 mg/100mL.
Cu thé, phuong phép san xuét ché phim theo séng ché t&t hon nita 12 gdm ca bude didu
chinh ham lugng cafein cta ché phim dén khoang tir 6 dén 110mg/100mL va budc diéu
chinh ham lugng xycloalanylalanin ctua ché phdm dén khoang tir 0,0020 dén 7,0mg/100mL,
va con t6t hon 13 ca bude diu chinh ham lugng cafein ciia ché phim dén khoang tir 10 dén
90mg/100mL va budc didu chinh ham lugng xycloalanylalanin cia ché phdm dén khoang
tir 0,01 dén 2,4mg/100mL.

Phwong phap san xuét ché phim theo sang ché t6t hon 13 gdm budc diéu chinh ham
luong xycloalanylalanin (mg/100mL) (X) va ham luong cafein (mg/100mL) (Y) sao cho
mdi quan hé Y < 240logio(X) + 720 va Y = 1,5logio(X) + 4,5 dugc thda méin. Ngoai ra,
phwong phép san xut ché phim theo sang ché t6t hon nita 13 gdm budc didu chinh ham
luong xycloalanylalanin (mg/100mL) (X) va ham luong cafein (mg/100mL) (Y) sao cho
mdi quan hé Y < 50logio(X) + 150, Y > 4logio(X) + 12, va X < 7,0 dwoc thda man.

Ngoai ra, uvu tién 1a phuong phép san xut ché phdm theo séng ché con gdm buéc
didu chinh ty 18 gitta ham lugng cafein (mg/100mL) va ham luong xycloalanylalanin

(mg/100mL), ham lugng cafein/ham luong xycloalanylalanin, dén khoang tir 20 dén 5000.

Trong phuong phép san xuét ché phdm theo sang ché, khong c6 gi6i han cu thé vé
phwong phép diéu chinh ham lugng cafein va ham luong xycloalanylalanin va phuwong phap
diéu chinh ty 1¢ gitta ham lugng cafein/ham luong xycloalanylalanin. Vi du, ham lugng va
ty 1€ nay co thé dugc didu chinh dén khoang dinh trudc béng cach tron cafein va
xycloalanylalanin. Phirong phép trdn cafein va xycloalanylalanin khong bi gi¢i han cy thé.
Vi du, san phdm cafein hoic xycloalanylalanin ¢ ban trén thi truong hodc tbng hop co thé
dugc tron, hodc nguyén liéu thd chira cafein hodc xycloalanylalanin c6 thé duoc tron.
Khoang ham lugng cafein va ham lugng xycloalanylalanin va khoang ty 1¢ cia ham lugng

cafein/ham lugng xycloalanylalanin 13 nhu dugc mo ta & trén.

Nhu dugc md ta & trén, loai ché phim thu dugc theo séng ché khéng bi gi6i han cu

thé mién 13 ché phdm chwa cafein. Vi du vé ché phim gdm thudc (dugc pham) va thyuc
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phim va dd ubng (gbém thyc phim, d6 udng, ché phdm thuc phim va dd ubng, ché phdm
thue phdm, va ché phim d6 udng). Ché phdm thu dugc theo séng ché t6t hon 14 d6 ubng,

t6t hon nita 1a dd udng tir tra xanh hosc d6 ubng tir ca phé.

Phuong phép san xuét ché phim theo sang ché c6 thé bao gdm budc tron chit phu
gia hodc tuwong tu ma thuong dugc tron vao ché pham va budc rét ché pham vao vat chira.
Loai chit phu gia va vit chtra 13 nhu duge md ta & trén. Phuong phap da biét c6 thé duoc

st dung lam phuong phép rot day.

3. Phuong phap uc ché vi ding cua cafein va phuong phap Gc ché vi se cua

xycloalanylalanin

Mot phuong én cua sang ché 12 phuong phép trc ché vi ding cua cafein trong ché
phim, phuong phép bao gbm budc didu chinh ham luong cafein ctia ché phim dén khoang
tr 1 dén 190mg/100mL va budc didu chinh ham luong xycloalanylalanin ciia ché phim dén
khoang tir 0,0006 dén 14mg/100mL. Phuong 4n khéc cua sing ché 14 phuong phap trc ché
vi se cua xycloalanylalanin trong ché phdm, phuong phap bao gdm budc diéu chinh ham
lugng cafein cia ché phadm dén khoang tir 1 dén 190 mg/100mL va budc didu chinh ham
lugng xycloalanylalanin cua ché phim dén khoang tir 0,0006 dén 14 mg/100mL. Phuong
phép e ché vi déng cua cafein va phuong phap uc ché vi se ctia xycloalanylalanin trong
ché phim theo sang ché t6t hon 12 bao gdm budc diéu chinh ham luong cafein cla ché
phim dén khoang tir 5 dén 120mg/100mL, tir 6 dén 110mg/100mL, tir 7 dén 100mg/100mL,
hodc tir 10 dén 90mg/100mL va budc diéu chinh ham luong xycloalanylalanin cta ché
phém dén khoang tir 0,0018 dén 7,2mg/100mL, tir 0,0020 dén 7,0mg/100mL, tir 0,005 dén
5,0mg/100mL, hodc tir 0,01 dén 2,4mg/100mL, tét hon nita 12 gdm ca budc didu chinh ham
lugng cafein ctia ché phim dén khoang tir 6 dén 110mg/100mL va budc diéu chinh ham
lugng xycloalanylalanin cua ché phdm dén khoang tir 0,0020 dén 7,0mg/100mL, va con t6t
hon 13 gdm ca buéc didu chinh ham lugng cafein ciia ché pham dén khoang tir 10 dén
90mg/100mL va budc didu chinh ham luong xycloalanylalanin ctia ché pham dén khoang

tir 0,01 dén 2,4 mg/100mL.
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Phuong phap tét hon 1a gdm budc didu chinh ham lwgng xycloalanylalanin
(mg/100mL) (X) va ham luong cafein (mg/100mL) (Y) sao cho mdi quan hé Y <
240logio(X) + 720 va Y > 1,5logio(X) + 4,5 dugc théa man. Ngoai ra, phuong phap san
xudt ché phim theo sing ché t6t hon nita 12 gdm budc didu chinh ham luwong
xycloalanylalanin (mg/100mL) (X) va ham lugng cafein (mg/100mL) (Y) sao cho mbi quan
hé Y < 50logio(X) + 150, Y > 4log1o(X) + 12, va X < 7,0 dugc thoa méan.

Ngoai ra, phuong phép c6 thé con gdm bude diéu chinh ty 1é gitta ham luong cafein
(mg/100mL) va ham lugng xycloalanylalanin (mg/100mL), ham lugng cafein/ham lugng

xycloalanylalanin, dén khoang tir 20 dén 5000.

Nhu duge mé ta & trén, loai ché pham trong cac phuong phap theo sang ché khong
bi gi6i han cu thé mién 1a ché pham chira cafein. Vi du v& loai ché phdm gdm thude (dugc
phim) va thuc phim va dd ubng (gém thuc pham, b ubng, ché phdm thuc pham va a6
ubng, ché phdm thuc phm, va ché phim d6 ubng). Ché pham trong phurong phap theo séng
ché t&t hon 13 dd ubng, t6t hon nira 1a d6 udng tir tra xanh hogc 6 ubng tir ca phé.

Ngoai ra, phuong phap c6 thé gdm budc tron chit phu gia hodc chét tuong tw ma
thuong dugc tron vao ché phdm va budc rét ché phim vao vit chira. Phuong phép didu
chinh ham luong cafein va ham lugng xycloalanylalanin, khoang ham lugng cta ching,
khoang ty 1 ctia ham lugng cafein/ham lugng xycloalanylalanin, va twong tu la nhu dugc
mo ta & trén.

Vi du thwe hién sang ché

Sang ché s& duge md ta cu thé hon duéi ddy dwa vao céc vi du. Sang ché khéng bi
gidi han & céac vi du nay.

Vi du 1: Danh gi4 tac dung cta xycloalanylalanin d6i véi vi déng cia cafein

D6 udng mau duge tao ra bing cach thay ddi cac ham luong cafein va ham luong
xycloalanylalanin khac nhau cua d6 udng, va mdi ham lugng duge dem di lam thir nghiém

danh gid cam quan. Phuong phép tao ra dd udng mau va phwong phép thir nghiém danh gia
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cam quan s€ dugc mo ta dudi day.
D6 uéng miu 1 den 17

Pd ubng mau 1 dén 17 duge tao ra bang cach trdn cafein (ndng d6 chua pha lodng:
10mg/mL) va xycloalanylalanin (ndng d chura pha lodng: 1mg/mL) sao cho d6 udng méu
thu duoc ¢6 ham lugng cafein lan lwot 12 0, 5, 10, 50, 90, 120, va 200mg/100mL va sao cho
dd uéng mau thu duge c6 ham luong xycloalanylalanin 1an luot 13 0,0005, 0,0018, 0,01,
0,1,2,4, 7,2, va 15mg/100mL. Ché phém duoc téng hgp hoéa hoc duge st dung 1am cafein

va xycloalanylalanin.
Db ubng mau 18 va 19

D6 ubng miu 18 va 19 duge tao ra bang céch tron 0,1g sin pham peptit d4u trong
da duge xir 1y nhiét (chiét phim d4u twong) hodc 0,1g san pham peptit tir che duoc xir 1y
nhiét (chiét phdm che) vao d6 ubng mau va tron cafein v6i san pham peptit dau tuong da
dugc xtr Iy nhiét hodc san phém peptit tr ché da dugc x Iy nhiét sao cho ham lugng cafein
ciia dd udng miu 13 50mg/100mL. Béang 1 thé hién ham luong cafein va ham lugng
xycloalanylalanin cta d6 ubng mau 18 va 19. San pham peptit dau tuong da dugc xt ly

nhiét va san pham peptit tlr ché da duge xt 1y nhiét dugc tao ra nhu sau.
(1) Tao ra san phdm peptit du twong dugc xr Iy nhiét

Lam san phim peptit ddu twong duge xi Iy nhiét, san phim thu dugc bang cach xir
1y nhiét va sau d6 lam kho lanh peptit dau twong duge sir dung. San pham peptit d4u twong
dugce x 1y nhiét dugce tao ra bang cach xir ly peptit dau twong & ap suit cao, nhiét d6 cao
trong chat 1éng. Cu thé, thém khoang 15mL nuGe cit vao 3g peptit dau twong (Hinute-AM,
duoc san xudt boi Fuji Oil Co., Ltd.), va hdn hop duge xit Iy & ap suét cao, nhiét d6 cao &
135°C, é&p suét 0,31MPa, trong 3 gid trong ndi hép (dugce san xuét boi Tomy Seiko Co.,
Ltd.). San phim thu duge sau d6 duge 1am kho lanh dé tao ra bot san phim peptit du twong

duoc xtt 1y nhiét (chiét phdm dau tuong).

(2) Tao ra san phim peptit tir ché dugc xt 1y nhiét
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Lam phin thuc vit, 14 che hai 1an dAu (c4y: Yabukita, nito tbng: 6,3%) dugc tao ra
& Kagoshima Prefecture dugc st dung. Budce xir 1y so bd (ba 14n chiét so bd) trude tién
duoc thuc hién trén ché dé 1am gidm protein tan trong nudc. Noi cach khac, thém 200g
nude s6i vao 10g che, va hdn hgp dugc khudy thich hop dé thuc hién chiét trong 5 phut.
Sau khi chiét, hn hop duoc loc qua b loc ¢& 18 140 mesh, va phén ba sau khi chiét (14 che
da str dung) dugc tip hop lai. Thém 200g nudce sdi vao 14 che da sir dung, thuc hién chiét
trong 5 phut, va 14 che da str dung duogc tap hop lai. Bude chiét duoc thyc hién 1an nita trén

14 che d3 str dung, va 14 che da st dung dugce tép hop lai.

Sau d6, ché (14 che da st dung) dd qua bude chiét so bd duge dem qua bude phan
hay st dung enzym. Thém 200g nudc néng & 50°C vao (toan bo) 1 ché da sir dung, va sau
d6 thém lg proteaza (tén thwong mai: Protin NY100, dugc san xuét boi Daiwa Fine
Chemicals Co., Ltd.). Phan Umg dugc dé tiép dién trong 3 gio trong bé nude & 55°C ¢6b
khudy (300 vong/phut) bing thanh khudy. Sau d6, hdn hop duge gitr & 95°C trong 30 phut

d8 1am bt hoat enzym.

Dung dich sau khi dugc xur ly bing enzym & dang hdn hop cia che va chét long
dugce xur Iy nhiét ma khong can dua qua budc tach ran-1ong. Budc xit Iy nhiét duge thyuc
hién trong ndi hép (duoc sin xuét boi Tomy Seiko Co., Ltd.) & 135°C trong 3 gid st dung
chét Iuru & nhiét do cao, 4p sudt cao. Dung dich d qua budce xir Iy nay dugc loc qua bd loc
& 15 140 mesh dé tao ra san phdm peptit tir ché duge xu 1y nhiét. Sau do, san phim dugc

1am kho lanh d& tao ra bot san phém peptit tir ché duge xir Iy nhiét (chiét pham che).
P ubng mau 20 dén 23

P ubng mau 20 dén 23 duoc tao ra bang cach tron xycloalanylalanin (san phim
dugc tbng hop hoa hoc) hodc san phim peptit dau twong duge xtt 1y nhiét vao tra xanh hodc
d6 ubng tir ca phé c6 béan trén thi truong. Xycloalanylalanin dugc tron bang cach thém
0,1mL dung dich chua pha lodng c6 ndéng d6 Img/mL, va tron 0,1g san phdm peptit dau
twong dugc xir ly nhiét thu dugc bang phuong phép néu trén. Bang 1 thé hién ham luong

cafein va ham lugng xycloalanylalanin cta d6 uéng miu 20 dén 23.
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Thir nghiém danh gi4 cdm quan

Thuc hién danh gid cam quan dbi v6i dd ubng miu 1 dén 23 boi ba chuyén gia
thdm dinh. Cu thé, mbi chuyén gia thAm dinh dua ra diém sb duya trén céc tiéu chudn sau
day. Bang 1 thé hién diém s6 trung binh. D6 ubng c6 diém s6 trung binh cao hon hoic bing

ba duge xem 12 dd udng yéu thich.
Tiéu chuén d4nh gia cAm quan

5: T4c dung cua xycloalanylalanin rd nét, su can bing vé& huong vi tot, va dd ubng
rit dugc yéu thich.

4: Db ubng c6 sy can bing gitta vi déing cua cafein va vi se cua xycloalanylalanin
va dugc yéu thich.

3: D ubng co6 su can bang chip nhan dugc gitta vi déng cia cafein va vi se clia
xycloalanylalanin theo cach nhét dinh va ung dugc.

2: Mic du vi déng thu dugc tr cafein dugce che di boi xycloalanylalanin, vi ding
van dugc cam nhin théy 3, ho#ic vi se thu dugc tir xycloalanylalanin van dugc cam thiy
r3. Khong thé udng mot cach thich hop.

1: Vi ding thu dugc tir cafein hodc vi se thu duogc tir xycloalanylalanin qua manh

de c6 the udng.

Bang 1
Xycloalanylalanin (mg/100mL) Cafein (mg/100mL)
, _y , Do ubng (c6 ban | Két qua danh gid
Chat thtr Chiét pham Chat thir | trén thi truong san
pham)
1 10,1000 0 1
2 |7,2000 0 1
3 10,1000 5 4
4 17,2000 5 3
5 10,0100 10 5
6 |2,4000 10 4
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7 [15,0000 10 1

0,0018 50 3
9 [0,1000 50 5
10 |7,2000 50 3
11_[0,0005 90 2
12 [0,0100 90 4
13 |2,4000 90 5
14 0,0018 120 3
15 10,1000 120 Z
16 |0,1000 200 1
17 17,2000 200 1
s ?&gzlz)(Chiét phim dau| o 5
19 0,065 (Chiét pham che) 50 5
20 [0,1000 10 (Tra xanh) 4
21 10,1000 50 (Ca phe) 5
2 &%Z)(Chiét pham dau 10 (Tra xanh) 4
23 S&gzlz)(cmét pham ddu 50 (Ca phé) 5

Nhu duge thé hién trong Bang 1, mdi d6 udng c6 ham lugng cafein va ham lugng
xycloalanylalanin nam trong céc khoang tuong tng theo sing ché déu co diém danh gid
cam quan cao hon hodc bang ba. Do d6, n6 cho thdy ring cac d6 ubng nay c6 su can bing
tbt gitra vi ddng clia cafein va vi se ciia xycloalanylalanin va ¢6 kha néng ubng cao. Tuong
tu, duge chi ra ring tic dung clia sing ché ciing thu duoc khi xycloalanylalanin dugc didu
chinh st dung san phdm peptit dau trong dugc xir Iy nhiét hodc san pham peptit tu che
duge xir ly nhiét. Ngoai ra, cling dugc chi ra rang tic dung clia sang ché con thu dugc khi
ham luong cafein va ham lugng xycloalanylalanin dugc didu chinh bang cach tron san pham
xycloalanylalanin dugc tdng hop héa hoc hodc san pham peptit dau twong dugc xir Iy nhiét
vao tra xanh hodc d6 udng tir ca phé ¢6 ban trén thi truong. Do d6, dugc cho thdy rang séng

ché ¢6 thé tao ra @6 udng, trong d6 vi dang kho chiu do cafein gy ra duge e ché, co su
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can bang tt gitta vi déng vira phai dic trung cia cafein va vi se ddc trung cua
xycloalanylalanin va c¢6 huwong vi y€u thich bing cach didu chinh ham lugng cafein va ham
lugng xycloalanylalanin ctia d6 ubng dén khoang theo sang ché.
Kha ning tng dung trong cong nghi€p

Sang ché dé xuét phuong phap méi @8 didu ché ché phdm c6 huong vi thom ngon
trong d6 kho chiu vi déng do cafein trong ché phém gay ra dugc Grc ché. Sang ché do d6 c6

kha ning ung dung trong cdng nghiép.
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YEU CAUBAO HO
1. Ché pham ding lam thude, thuc phdm va dd ubng, trong d6 ché phim nay chira:

cafein v6i ham lugng nim trong khoang tir 1 dén 190mg/100mL; va

xycloalanylalanin v6i ham lugng ndm trong khoang tir 2,4 dén 14mg/100mL.

2. Ché phim theo diém 1, trong @6 ham lugng xycloalanylalanin nim trong khoang
tir 2,4 dén 7,0mg/100mL.
3. Ché phém theo diém 1 hoic 2, trong d6 ham lugng cafein nam trong khoang tu

6 dén 110mg/100mL.

4. Ché phim theo theo diém bit ky trong sb cac diém tir 1dén 3, trong do
xycloalanylalanin c6 ngudn gbc tir san pham peptit dong vat hogc thuc vét duge xit Iy nhiét.
5. Ché phim theo diém 4, trong d6 peptit dong vét hodc thuc vét thu duoc tir peptit

dau tuong, peptit tir che, peptit mach nha, peptit nuéc sita, hodc peptit colagen.

6. Ché pham theo diém bét k¥ trong s cac diém tir 1 dén 5, trong d6 ché phim 13 dd
ubng.

7. Ché phim theo diém 6, trong d6 dd ubng 1a d6 udng tir ca phé.

8. Ché phim theo diém 6, trong d6 dd ubng 1a dd ubng tir tra xanh.

9. Ché phim theo theo diém bat ky trong sé cac diém tir 6 dén 8, trong d6 dd udng 1a

d6 ubng dong goi.
10. Phuong phép san xuét ché phdm bao gbm cac budc:
didu chinh ham lugng cafein ctia ché phim dén khoang tir 1 dén 190mg/100mL; va

diéu chinh ham luong xycloalanylalanin ctia ché phdm dén khoang tir 2,4 dén

14mg/100mL.

11. Phuong phép theo diém 10, trong d6 phuong phéap nay bao gbm budc diéu chinh
ham lugng xycloalanylalanin cia ché phdm dén khoang tir 2,4 dén 7,0mg/100mL.

-23-



33820

12. Phuong phap theo diém 10 hoic 11, trong d6 phuong phép nay bao gbm buéde diéu
chinh ham luong cafein ctia ché phdm dén khoang tir 6 dén 110mg/100mL.

13. Phuong phép theo diém bt ky trong s cac didm tir 10 dén 12, trong d6 ché pham

1a do udng.

14. Phuong phap trc ché vi ding cua cafein trong ché phdm, trong d6 phuong phéap bao

gdm cac budc:
diéu chinh ham luong cafein cua ché phdm dén khoang tir 1 dén 190mg/100mL; va
diéu chinh ham luong xycloalanylalanin cta ché phdm dén khoang tir 2,4 dén
14mg/100mL.
15. Phuong phép urc ché vi se cuia xycloalanylalanin trong ché phim, trong d6 phuong
phép bao gbm céc budc:
diéu chinh ham luong cafein cta ché phdm dén khoang tir 1 dén 190mg/100mL; va
diéu chinh ham luong xycloalanylalanin cua ché phdm dén khoang tir 2,4 dén
14mg/100mL.
16. Phuong phép theo diém 14 hoic 15, trong d6 phuong phép nay bao gdm cac bude
diéu chinh ham lugng xycloalanylalanin cua ché phdm dén khoang tur | 2,4 dén
7,0mg/100mL.
17. Phuong phép theo diém bat ky trong sd cac didm tir 14 dén 16, trong d6 phuong
phép nay bao gbm cac budc diéu chinh ham lugng cafein cua ché phdm dén khoang tur
6 dén 110mg/100mL.
18.  Phuong phap theo diém bat ky trong s6 céc diém tir 14 dén 17, trong do ché phim

1a d6 udng.
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