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(57) Sang ché dé cap dén cac ché pham bot phosphatidylserin cung cip kha ning phan tan
ddng nhét hon va thé hién sy lang can giam so voi cac bot phosphatidylserin thong thuong,
khi dugc tron ma khong xur ly bang quy trinh ddng hoa cao ap trong nudc hoic cac chit
long khac. Ché pham theo sang ché chira phosphatidylserin va it nhit 80% (kh01
luong/khdi lugng) cta ché pham ndy c6 c& hat bang 500 micron hodc nho hon. Sang ché
cling dé cdp dén ché pham dinh dudng, ché pham duoc thuc pham, hodc ché pham duoc
chtra cac ché phim bot phosphatidylserin theo sang ché. Ngoai ra, sang ché con dé cap dén
quy trinh diéu ché cac ché pham bot phosphatidylserin theo sang ché gom budc ray.
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Linh viee k§ thuit dwgc dé cap
Sang ché dé cap dén cac dang diéu ché phosphatidylserin (PS) véi c& hat dinh

trudec.

Tinh trang ky thuit cia sang ché

Phosphatidylserin (PS), 12 phospholipit axit chii yéu trong mang sinh chit cta
dong vét ¢6 vi, da duge chimg minh 13 déng vai trd chii chdt trong sy hoat dong cia
c4c mang té bao than kinh va thay d6i nhiu hé thdng hoa hoc than kinh (See Vance et
al. Metabolism and functions of phosphatidylserine. Prog. Lipid Res. 2005; 44:207-
234). Viec bd sung PS vao céc mau dong vat dd dugc chimg minh 1a lam gidm céc tac
dong 3o héa than kinh, ciing nhu hdi phuc tri nhé binh thuong trong mét loat céc
nhiém vu. O ngudi, viée ding PS cho cac ddi twong bi suy giam tri nh¢ lién quan dén
tudi tac, cling nhu cho céc bénh nhan bi suy gidm nhan thirc nhe, da dan dén su cai
thién kha nang thich hop trong céc bai kiém tra vé tri nhé. Cac nghién ciru di tién hanh
trén tré em va cac thanh nién da dugc kiém tra tic dung cia viéc bd sung PS dbi véi cac
khia canh nhén thirc va hanh vi khac nhau. Cac nghién ctru nay 1 bang ching cho kha
nang ctia PS trong viée cai thién tri nhd, s chi y va cac yéu t khéc & tré em, cling nhu
]a bang ching cho sy an toan cua PS & tré (Xem Hirayama et al. Effect of
phosphatidylserine administration on symptoms of attention-deficit/hyperactivity

disorder in children. AgroFOOD industry hi-tech. 2006; 17:32-36).

Déng tiéc 1a, viéc tron céc dang diéu ché bot PS thong thuong hodc cac dang
diéu ché PS trong d6 trén 20% (khoi lugng/khdi lwong) lugng bot ¢6 ¢ hat trén 500
micron véi ché phdm dinh dudng hodc ché pham duoc thwc pham (nutraceutical)
thuong din dén dang phén tan khong dong nhit ma chira cac hat ndi nhin thy va/hoic

cac lang cdn va’hodc lam can trd cau truc cac chat nén nhai dugec.
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Van dé khac 1a do don dinh giam cua bot PS thong thuong trong mdi truong

nudc va cac chat nén khac.

Céc giai phéap trude day cho van dé khong ddng nhat nay gdm bb sung bot PS
trong giai doan diéu ché sém cac chét dinh dudng nhét dinh hodc cac bot ché pham
dugc thuc phdm nhét dinh. Trong céc truong hop ndy, budce diéu ché duge dua trén quy
trinh ddng hoa cao 4p trong nuée sau do 1a sdy phun dé thu dugc bot kho. Viéc b6 sung
bot PS tru6e khi ddng hoa bang ap luc s& dam bao rang bot thanh pham s& c6 cac dic
tinh can thiét khi duoc tron véi dung dich nudc. Tuy nhién, trinh tu diéu ché nay khién
cho bdt PS tiép xuc voi yéu t tiép xuc ¢6 hai va kéo dai 1a oxy, nhiét, va nudc, do do

lam gia ting kha nang thoai bién va oxy héa ciia PS.

Hon nita, trong san xuét quy mo 16n, viéc bo sung bot PS trude giai doan sy
phun s& gay ra cac vén dé hau can va tao kho khian cho cdc nha san xuat. Viéc bd sung
PS vao san pham dinh dudng hodc ché phidm duoc thuc phdm cubi cung, trong giai
doan tron khé, c6 thé gitp cho cac nha san xuét c6 kha nang dat dugc tinh linh hoat cao

gifta cac mé va tranh nhiém tap chéo.

Sang ché dé xuét cac dang diéu ché PS vai ¢ hat dinh trude ma 6 thé dugce bd
sung vao ché phdm dinh dudng, ché phim duoc thue pham, hoic ché phdm duoc cudi
cung. Cac dang didu ché PS méi nay c6 do 6n dinh gia ting, dong nhét trong cac moi

trrong nudce nhat dinh, va tao do on dinh cho cdc méi truong ran va déo.

Ban chat k§ thuit ciia sang ché

Sang ché dé xuét ché phidm bot phosphatidylserin chira phosphatidylserin; trong
do it nhat 80% (khéi lwong/khdi lwong) cta ché pham bot phosphatidylserin ndy c¢6 c&
hat 12 500 micron hodc nhé hon. Tét hon 1a ¢ hat cia ché phdm bot phosphatidylserin
nay la 400 micron hodc nhé hon, tot hon nita 1a 350 micron hodc nhé hon, tham chi tot
hon nita 1a 300 micron hodc nho hon, thim chi tdt hon nira 1a 250 micron hodc nhé hon,
tham chi tét hon nita 12 200 micron hodc nhé hon, va tét nhit 12 150 micron hogc nhé
hon. Phan tram theo khéi lrong ciia bot phosphatidylserin ma thoa méan c& hat néu trén
t6t hon 1a it nhat 85% (khéi lwong/khdi luong), tdt hon nira 1a it nhat 90% (khdi
lugng/khdi luong), thdm chi t6t hon nita 14 it nhit 95% (khéi lugng/khdi lugng), va tot
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nhét 12 it nhat 97% (khdi luong/khdi luong). Tt hon 1a lugng bt ndy c6 ¢& hat trén
500 micron 1a nhé hon 20% (khéi lwong/khéi lwong), doi khi nho hon 15% (khdi
lwong/khéi lugng) doi khi nhé hon 10% (khéi lwong/khdi lugng), doi khi nhé hon 8%
(khéi luong/khéi lwong), doi khi nhé hon 5% (khdi lugng/khdi lugng), doi khi nhd hon
3% (khdi lugng/khdi lwong) va dbi khi nhé hon 1% (khéi lugng/khdi lugng).

Theo c4c phuong an khong giéi han nhit dinh khac cla sang ché, ché pham bot
phosphatidylserin dugc didu ché tir ngudn ty nhién, ngudn tdng hop, ngudn ban tong
hop, hoic két hop céac ngudn nay. Theo cac phuong 4n khong gidi han nhat dinh khéac
ctia sang ché, phosphatidylserin dugc didu ché biang cach sir dung phan Gtmg mot pha,
phan tng hai pha, hodc két hop céc loai phan (mg ndy. Theo cac phuong an khong gidi
han nhit dinh khac cia sang ché, phosphatidylserin dugc diéu ché bang cach st dung
phan ing mot pha va dugc tinh ché bang cach sir dung dung méi hiru co. Theo céc
phuong an khong gidi han nhét dinh khéc cta sang ché, dung mdi hitu co 12 dung mai
ruou. Theo cac phuong an khong giéi han nhit dinh khac cua sang ché,
phosphatidylserin dugc didu ché bang cach sitr dung phan tmg hai pha. Theo céc
phuong 4n khong gi6i han nhit dinh khic cia sang ché, khi duogc tron trong nudc ma
khong xtt 1y bang quy trinh dbng hoéa cao ap, ché pham bot phan tan ddng nhét hon va
thé hién sy ling cin giam so v6i cac dang diéu ché bot PS thong thuong, hoic voi dang
diéu ché PS trong do trén 20% (khdi lwong/khdi lwgng) clia dang diéu ché PS ¢6 ¢ hat
16n hon 500 micron. Theo cac phuong 4n khong gidi han nhit dinh khéc ciia sang ché,
ché phﬁm bot theo sang ché duoc tron voi ché phém dinh dudng, ché phém duoc thuc
pham, hodc ché pham duogc dang bot dé tao ra hon hop, va khi hdn hop nay dugce tron
v6i nuée ma khong xir Iy dong hoa cao ap, hdn hop nay phan tan dbng nhat hon va thé
hién su ldng can giam so véi hdn hop ciia ché phdm dinh dudng, ché phdm duoc thuc
pham, hodc ché pham duoc dang bot va cic dang diéu ché bot PS thong thuong hodc
dang didu ché PS trong do trén 20% (khdi lwgng/khdi lugng) ciia dang diéu ché PS nay
¢6 ¢& hat trén 500 micron. Theo cac phuong an khong giéi han nhét dinh khac ctia sang
ché, ché phdm bot theo sang ché khi dwgc tron, ma khong xir 1y bang quy trinh dong
hoéa cao 4p, voi ché phdm dinh dudng, ché phadm dugce thuc pham, hodc ché phim dugc

dang long s& phan tan dong nhat hon va thé hién sy lang cén gidm so vdi cac dang di€u
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ché bot PS thong thuong, hodc dang didu ché PS trong do6 trén 20% (khéi lugng/khdi

lugng) cua dang diéu ché PS c6 ¢& hat trén 500.

Sang ché con @& xuit ché pham dinh dudng, ché phidm dugc, hodc ché pham
duogc thuc phém hodc thuc phém chirc nang hodc thuc phém dung cho muyc dich y té

chira ché phdm bt ky trong sb cac ché phdm bot phosphatidylserin néu trén.

Theo céc phuong 4n khong gidi han nhat dinh khac ciia sang ché, ché phdm dinh
dudng hodc ché phdm duge thuc pham nay 1a banh quy, banh my ngot, banh ngot, banh
my, ngl cbe, thuc phém dang thanh, dd an nhanh, vién, vién nén, vién nhd, vién trimg,
vién nang, gel mém, thuc phim cong thirc cho tré nhé, thuc pham cong thirc cho ngudi
16n, san phém dinh dudng dung cho muc dich y té, keo, gbm, hodc banh keo. Theo cac
phuong 4n khong gi6i han nhit dinh khac cua sang ché, ché phdm dinh dudng, ché
pham dugc thure phim, hodc ché phdm duoc nay duy tri dién mao ddng déu. Theo cac
phuong 4n khong giéi han nhét dinh khéc cta sang ché, ché phdm dinh dudng, ché
pham dugc thue pham, hoic ché phim duoc nay duy tri tinh 6n dinh déo trong thoi gian
bao quan. Theo cac phuong an khong giéi han nhit dinh khac cia sang ché, mat do
khéi ctia ché phdm bot phosphatidylserin trong ché phidm dinh dudng, ché phaim duoc
thue phim, hodc ché pham duogc 1a ndm trong khoang tir 0,2 dén 0,7 g/ml. Theo céc
phuong 4n khong gi¢i han nhat dinh khac ciia sang ché, don vi liéu lugng clia ché pham
bot phosphatidylserin trong ché phdm dinh dudng, ché phim dugc thuc pham, hozc ché
phim duoc 12 ndm trong khoang tir 10mg dén 1000mg. Theo cac phuong 4n khdng gidi
han nhét dinh khac ctia sang ché, ché phdm dinh dudng, ché pham dugc thuc pham,
hodc ché pham duoc nay c6 dang 1éng. Theo céc phuong an khong gioi han nhét dinh
khac cta sang ché, ché phém‘dinh dudng, ché pham duoc thuc pham, hodc ché pham
dugc nay c6 dang bot. Theo cac phuong an khong gidi han nhét dinh khac ctia sang
ché, ché phadm dinh dudng, ché phdm dugc thuc phdm, hodc ché pham dugc nay chua it
nhét mot protein va it nhat mot hydrat cacbon. Theo cac phuong 4n khong gidi han nhét
dinh khéc cua sang ché, bot phosphatidylserin chiém lwong it nhit 1a 0,05% (khdi
luong/khdi lwong) cia ché phdm dinh dudng, ché pham dugc thuc phim, hoic ché
pham dugc. Theo cac phwong an khong gi6i han nhit dinh khéc cta sang ché, ché

pham dinh dudng, ché phém duoc thuc phém, hodc ché phém dugc chira ché phém bot
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phosphatidylserin dugc diéu ché tir ngudn tu nhién, ngudn téng hop, ngudn ban tong
hop, hoic két hop cac ngudn nay. Theo cac phwong dn khong gidi han nhit dinh khéc
cta sang ché, ché pham dinh dudng, ché pham duoc thuc phim, hodc ché phim dugc
chtra ché phdm bot phosphatidylserin dugc didu ché bang cach st dung phan ng mot
pha, phan ung hai pha, hodc két hop cac loai phan tmg nay. Theo cac phuong an khong
giéi han nhat dinh khic cia sing ché, ché phim dinh dudng, ché pham dugc thuc
pham, hodc ché phim duge chira ché pham bt phosphatidylserin dugc diéu ché bing
cach st dung phan ing mot pha va duoc tinh ché bing cach st dung dung mdi hitu co.
Theo cac phuong an khong giéi han nhét dinh khéc cta sang ché, dung moéi hitu co 1a
dung méi rugu. Theo cac phuong an khong gidi han nhét dinh khac cua sang ché, ché
phém dinh dudng, ché phém dugc thuc phém, hodc ché phém dugc con chwra

phospholipit khéc.

Sang ché con dé xuét quy trinh diéu ché ché phim phosphatidylserin bot gdm
buédce ray bdt phosphatidylserin, trong do ché pham phosphatidylserin bot thu dugc 1a
dang bt ki trong s6 cac ché phim bot phosphatidylserin néu trén. Theo cac phuong an
khong giéi han nhét dinh khac ciia sing ché, quy trinh theo sdng ché gdm bude didu ché
ché pham bot phosphatidylserin tir nguon tu nhién, ngudn tong hop, ngudn ban tbng
hop, hoidc két hop cic ngudn nay. Theo cac phwong an khong gidi han nhat dinh khéc
cia sang ché, quy trinh theo sing ché gbm budc didu ché ché phdm bot
phosphatidylserin bing cach sir dung phan (mg mot pha, phan tmg hai pha, hodc két
hop céc loai phan ing nay. Theo cac phuong 4n khong giGi han nhét dinh khac cua
sang ché, quy trinh theo séng ché gdbm budc diéu ché ché pham bot phosphatidylserin
bing cach sir dung phan ting mot pha. Theo cdc phuong 4n khong gi6i han nhét dinh
khac cua sang ché, quy trinh theo sing ché gdbm budc diéu ché ché phim bot

phosphatidylserin bang cach sir dung phan tmg hai pha.

Theo cac phuong an khong gidi han nhét dinh khéc cta sang ché, quy trinh theo
sang ché dé diéu ché ché pham phosphatidylserin bot con gbm bude nghién kho trong
do6 phosphatidylserin dugc lam kho sau d6 duoc nghién dé thu dugc bot nghién khé.
Theo cac phuong an khong gidi han nhit dinh khac cua sang ché, phosphatidylserin

duoc nghién ciing vdi silic dioxit, tot hon 1a 2% silic dioxit. Theo cdc phuong 4n khong
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gi6i han nhat dinh khac cta sang ché, bot nghién kho 1a bot chay tw do. Theo cac
phuong an khong gidi han nhit dinh khac cia sang ché, quy trinh didu ché ché pham
phosphatidylserin bot theo sang ché con gdm buée tinh ché str dung dung mai hitu co.
Theo cac phuong 4n khong gidi han nhét dinh khac cta sang ché, dung mdi hiru co nay
1a dung méi rugu. Theo cac phuong 4n khong gidi han nhit dinh khac cta sang ché,
dung moi ruou nay la rugu C1-C6. Theo cac phuong an khong gidi han nhit dinh khac

ctia sang ché, dung méi ruou nay 1a ruou C2-C3.

MO ta chi tiét sang ché
Sang ché dé xuit ché pham bot PS chira PS trong do phan 16n sd hat ¢6 ¢ hat

dinh trudec.

Theo mét sd phuong 4n, ¢& hat dinh truée nay la 500 micron hodc nho hon, tdt
hon 1a 400 micron hoac nho hon, tot hon 1a 450 micron hodc nhé hon, t6t hon nita 1a
350 micron hodc nho hon hodc 300 micron hoac nhé hon, tham chi tdt hon nira 1a 250
micron hodc nho hon hodc 200 micron hoac nhé hon, va tdt nhat 12 150 micron hoic

nho hon.

Theo mot sb phuong an, sb hat trong dang diéu ché bot PS c6 ¢ hat dinh trudce
chiém luong it nhat 80% (khdi lugng/khdi lwgng), doi khi it nhat 85% (khéi lvong/khéi
luong), d6i khi it nhit 90% (khéi lwong/khdi lwong), doi khi it nhat 95% (khéi
luong/khéi luong), déi khi it nhit 97% (khdi lugng/khi lwong) va doi khi it nhat 99%
(khdi lwong/khdi luong).

Sang ché dé xudt ché pham bot phosphatidylserin chira phosphatidylserin, trong
d6 it nhit 80% (khéi luong/khdi luong), doi khi it nhit 85% (khdi lwong/khdi lugng),
d6i khi it nhat 90% (khdi luong/khéi luong), doi khi it nhat 95% (khdi lwgng/khdi
luong), doi khi it nhat 97% (khéi lwong/khdi lugng), va dbi khi it nht 99% (khoi
lwong/khdi lugng) cia ché pham bot phosphatidylserin nay c¢6 ¢& hat 1a 500 micron

hoac nhé hon.

Sang ché dé xuat ché phim bot phosphatidylserin chira phosphatidylserin, trong
d6 nhé hon 20% (khéi luong/khdi luong), doi khi nhé hon 15% (khdi lwong/khdi
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lugng), d6i khi nhd hon 10% (khéi lwong/khdi lwong), doi khi nhé hon 8% (khéi
lugng/khéi luong), doi khi nho hon 5% (khdi lwong/khdi lugng), ddi khi nhé hon 3%
(khéi luong/khdi luong) va déi khi nhé hon 1% (khéi lugng/khéi lugng) cta ché phim

phosphatidylserin bdt nay c6 c& hat trén 500 micron.

Theo mot sé phuong 4n, it nhat 80% (khdi lugng/khéi hugng), d6i khi it nhét
85% (khdi lwong/khdi luong), doi khi it nhat 90% (khdi luong/khédi luong), doi khi it
nhat 95% (khéi lugng/khdi luong), doi khi it nhét 97% (khdi lugng/khéi luong), va doi
khi it nhat 99% (khéi lugng/khdi lugng) ctia ché pham bot phosphatidylserin nay c6 ¢

hat 1a 450 micron hodc nhé hon.

Theo mdt sb phuong 4n, it nhdt 80% (khéi luvong/khdi luong), doi khi it nhat
85% (khdi lwong/khdi luong), doi khi it nhét 90% (khéi lvgng/khdi lugng), doi khi it
nhat 95% (khéi lugng/khdi luong), doi khi it nhit 97% (khdi lvgng/khdi luong), va doi
khi it nhit 99% (khdi luong/khbi lwong) ctia ché pham bot phosphatidylserin nay c6 c&
hat 1a 400 micron hodc nhé hon.

Theo mdt sb phuong 4n, it nhit 80% (khéi lugng/khdi lugng), doi khi it nhat
85% (khdi lwgng/khdi luong), doi khi it nhat 90% (khéi lugng/khdi lugng), doi khi it
nhat 95% (khéi lugng/khdi luong), doi khi it nhit 97% (khdi lugng/khdi luong), va doi
khi it nh4t 99% (khéi luong/khdi lwong) clia ché phim bot phosphatidylserin nay c6 cd

hat 1a 350 micron hozc nhé hon.

Theo mdt sé phuong 4n, it nhit 80% (khéi lugng/khdi lugng), doi khi it nhat
85% (khdi lugng/khéi lwong), déi khi it nhét 90% (khdi lwong/khdi lwong), doi khi it
nhat 95% (khéi lugng/khéi lugng), doi khi it nhat 97% (khdi lugng/khdi lugng), va doi
khi it nhat 99% (khéi luong/khdi lwong) ciia ché pham bot phosphatidylserin nay ¢6 ¢

hat 1a 300 micron hoac nhé hon.

Theo mdt sé phuong 4n, it nhat 80% (khdi lwong/khbi luong), doi khi it nhét
85% (khéi lugng/khéi luong), doi khi it nhit 90% (khdi lugng/khdi lwong), doi khi it
nhét 95% (khéi luong/khdi lugng), doi khi it nhét 97% (khéi lugng/khdi lugng) va doi
khi it nh4t 99% (khéi luong/khdi lwong) ciia ché pham bot phosphatidylserin nay ¢6 ¢&

hat 1a 250 micron hoéc nhé hon.
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Theo mdt sb phuong 4n, it nhit 80% (khéi lugng/khdi lugng), doi khi it nhét
85% (khéi lwong/khéi lugng), doi khi it nhit 90% (khdi luong/khéi lugng), doi khi it
nhat 95% (khdi lvong/khéi luong), doi khi it nhit 97% (khdi lugng/khdi luong) va doi
khi it nhat 99% (khéi luong/khdi lwong) ciia ché pham bot phosphatidylserin nay ¢6 c&

hat 1a 200 micron hodc nhé hon.

Theo mdt sb phuong 4n, it nhit 80% (khéi lugng/khdi luong), doi khi it nhét
85% (khdi lugng/khdi luong), doi khi it nhat 90% (khéi lwvong/khdi lugng), doi khi it
nhat 95% (khdi luong/khdi luvong), doi khi it nhat 97% (khdi lugng/khéi lwgng) va doi
khi it nhat 99% (khdi lwong/khdi lwong) cia ché pham bot phosphatidylserin nay c6 c&

hat 1a 150 micron hodc nhé hon.

C& hat duoc kiém tra dua trén phuwong phéap I trong tiéu chuin 786 Danh gi4
phan b ¢ hat bang rdy phan tich néu trong Dugc dién My. Str dung phuong phap
kiém tra ndy, c& hat duoc thé hién bing khiu do dién tich t5i thiéu ma hat c6 thé di qua
d6. Nhim muc dich cia sang ché, phuong phap nay c6 thé dwoc st dung dé xac dinh c&
hat bit ké phan trim theo khéi lwong ctia miu c6 c& hat 16n hon 75 micron. Budc ray
co hoc dugc thuc hién st dung 100 gam mau bot khd. Sau do6 mau nay duoc rdy bing
cach st dung rdy My s6 60 hodc ray chau Au s 250. Viéc chon riy nay la dé c6 thé
kiém tra c& hat bang 250 micron hogc nho hon. Nguoi ¢6 hiéu biét trung binh vé linh
vuc nay c6 thé chon ray thich hop dé kiém tra cac c& hat khac nhau. Phin tram khdi
lugng lity tich ctia miu di qua rdy 1a phén trim khéi lwong mau c6 c& hat bang (hoic
nhé hon) ¢& 16 ray cta rdy dugc chon. Cac mau dugc rung lic bang cach st dung
phuong phép rung lic 14 gb bang tay va dugc rung lic trong nam phut. Chu trinh rung
lac dugc lap lai cho dén khi khéi luong clia mau kiém tra trén rdy khéng thay doi so v&i
khdi lugng trén ray trude do khodng 5%. Két qua c& hat dugce bo qua néu cac hat duogc

thay 1a bi két tu sau khi rung lac va viéc kiém tra duoc thuc hién lai.

Nhu duoc st dung & dy, cac thuat nglt "phosphatidylserin” va "PS" dugc dung

thay thé nhau, dwoc hiéu 1a gém lipit c6 cong thic chung:
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Ry——O——CHj sn-1

Ry——O——CH sn-2 lo

| |

H,C 0 I|D
o

OX

trong d6 cac phan tir thé, Ry (phan tir thé & vi tri sn-1) va Ry (phan tir thé & vi trf
sn-2), 1a doc 1ap voi nhau va duge chon tir H hodc nhém axyl duoc chon tir cac axit béo
bdo hoa, khong bdao hoa don va khong bdo hoa da va X la serin, tirc la —

CH2CH(COOH)NHo.

Céc vi tri sn-1 va sn-2 nhu dugce sir dung & day va nhu dugc thé hién trong cong
thirc trén, dé chi cac nguyén tir cacbon twong mg trén khung glyxerol trong d6 R; va

Ry, dugc thé trén cac nhém axyl twong tmg.

Theo sang ché, thuat ngit "dwgc thé" va céac tir ngit twong duong cua nd va thuat
ngit "lién hop" va cac tir ngir twong duong cia né dugc sir dung thay thé nhau va sé
dugc hiéu 13 gébm axyl axit béo duoc lién két cong hoa tri véi khung
glyxerophospholipit cta serin glyxerophospholipit theo sang ché. Nhu duogc lvu v &

trén, axit béo c6 thé dugc lién két vai cac vi tri sn-1 va/hodc sn-2.

Nhu duoc st dung & ddy, thudt ngir "axit béo" s& dugc hiéu 14 gdm axit
carboxylic v&i dudi (chudi) béo dai khong phan nhénh, axit nay 1a bao hoa hoac khong
bdo hoa c6 mot lién két khong bio hoa (cac axit béo khong bdo hoa don) hodc c6 hai
hodc nhiéu lién két khong bio hoa (cic axit béo khong bdo hoa da). Thuat ngir "axyl
axit béo" s& duge hiéu 1a gdm gbc -C(=0)-R trong d6 R 1a dudi (chudi) béo dai khong
phan nhanh, nhém nay 13 bdo hoa hodc khong bao hoa c6 mot lién két khong bdo hoa
(cc axit béo khong bdo hoa don) hodic co hai hodc nhiéu lién két khong bao hoa (cac

axit béo khong bao hoa da).

Céac vi du khong gioi han vé cic axit béo bao hoa gdm: Axit butyric (axit
butanoic, C4:0), axit caproic (axit hexanoic, C6:0), axit caprylic (axit octanoic, C8:0),
axit capric (axit decanoic, C10:0), axit lauric (axit dodecanoic, C12:0), axit myristic

(axit tetradecanoic, C14:0), axit palmitic (axit hexadecanoic, C16:0), axit stearic (axit
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octadecanoic, C18:0), axit arachidic (axit eicosanoic, C20:0), axit behenic (axit

docosanoic C22:0).

Céc vi du khong gidi han vé cac axit béo khong bao hoa gdm: Axit myristoleic
(C14:1, ®-5), axit palmitoleic (C16:1, ®-7), axit oleic (C18:1, ®-9), axit linoleic
(C18:2, ®-6), axit linolenic (C18:3) [axit alpha-linolenic (C18:3, ®©-3), axit gama-
linolenic (C18:3, -6)], axit eicosenoic (C20:1, ®-9), axit arachidonic (C20:4, »-6),
axit eicosapentaenoic (C20:5, ®-3), axit erucic (C22:1, ®-9), axit docosapentanoic

(C22:5, »-3) va axit docosahexaenoic (C22:6, ©-3), axit nervonic (C24:1, ®-9).

Cum tir "... [axit béo] duoc lién hop vai PS...", dugc hiéu 1a gom PS trong do
axyl axit béo dugc lién hop & vi tri sn-1 va/hodc vi tri sn-2 clia khung phospholipit (qua
nguyén tir oxy glyxerol). Theo mot phuwong 4n, axit béo dugc lién hop & vi tri sn-1, va
vi tri sn-2 khong duoc thé (vi dy, c6 nguyén ti hydro trén oxy glyxerol) hodc dugc thé
bing nhom axyl dugce chon tlr céc axit béo bdo hoa, khong bdo hoa don va khong bao

hoa da, nhom axyl nay c6 thé gidng hodc khic v6i nhém thé & vi tri sn-1.

Theo mdt phwong an khac, axit béo dugc lién hop & vi tri sn-2, va vi tri sn-1
khong dugce thé (vi du, c6 nguyén t hydro trén oxy glyxerol) hodc dugc thé bang nhém
axyl dugc chon tir cac axit béo bdo hoa, khong bdo hoa don va khong bao hoa da, nhom

axyl nay c6 thé giong hoac khac v6i nhom the & vi tri sn-2.

Sang ché con dé xuét ché phdm dinh dudng, ché pham dugc, hoidc ché phim
duoc thuc phrflm hodc thuc phém chirc nang hodc thuc phém dung cho muc dich y té

chira ché phdm bat ky trong 36 cac ché pham bot phosphatidylserin néu trén.

Sang ché du tinh rang cac dang diéu ché bot PS c6 ¢ hat bang 500 micron hodc
nhé hon ¢6 wu diém 13 cung cp tinh chat ddng nhét va do én dinh tét hon khi duoc két
hop vao ché phim dinh dudng, ché pham dugc thuc pham, hoic ché pham dugc so véi

cac dang didu ché PS ¢6 ¢ hat 16n hon 500 micron.

Hon nita, sang ché dé xuit cac dang didu ché PS c6 c& hat bang 500 micron hodc
nho hon ma duge san xuit théng qua quy trinh transphosphatidyl hoa mot pha, va c6 uu

diém 12 c6 tinh chit ddng nhat va do én dinh tdt hon khi dugc két hop vao ché pham
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dinh dudng, ché phém duoc thuc phém, hoac ché phém duoc, so vai bdt PS c6 ¢cd hat

twong ty ma dugc san xuét thong qua quy trinh transphosphatidyl héa hai pha.

Séang ché c6 vu diém so véi cac bot PS ¢6 trén thi truong khac. Khi tron véi ché
phém dinh dudng, ché phém dugc thuc phém, hoac ché phém dugc dang bdt va phan
tan trong nudc, cac bot PS/cac dang diéu ché PS c6 trén thi truong trong d6 trén 20%
(khdi lugng/khdi lugng) bot c6 ¢ hat trén 500 micron c6 xu huéng tao ra cac hdn hop
khong dong nhéat voi hat nbi va can ling va do on dinh cia PS giam. Cac hdn hop
khong ddng nhat turong tw voi do 6n dinh PS giam ciing dugc tao ra khi tron cac bot PS
c6 trén thi trudong truc tiép voi ché pham dinh dudng, ché phim duge thuc pham hodc
ché phém dugc trén co sé nudc. Hon nira, viée bd sung cac bt PS hodc cac dang diéu
ché PS thong thuong trong d6 trén 20% (khéi lwong/khdi lwgng) ciia bot c6 c& hat 16n
hon 500 micron vao cac chit nén nhai dugc, nhu keo hodc gom, c6 xu hudng lam giam
d6 déo va do 6n dinh cta ché phdm dinh dudng, ché phdm duge thuc pham, hodc ché

pham dugc nhai dugc nay.

Ché phim dinh dudng nhu dugc st dung & day c6 thé 1a ché phim dinh dudng
bét ky bao gdbm, nhung khong chi gi¢i han &: san phim thay thé chét béo trong sita me,
thuc phdm cong thire ding cho tré nhd, thuc pham cong thirc dung cho ngudi 16n, san
phém stra, gém sira va do uéng tur sira, sita bot, dd uéng, sita lic, kem, banh quy, san
phém tir dau nanh, banh nudng, banh my ngot, banh my, banh ngot, sét, sup, thuc phém
ché bién sén, gém rau va’hodc qua nghién tron san, thuc phém dong lanh, dd gia vi,
banh keo, ddu, m&, bo thuc vat, chit phét 1én banh, chit nhdi, sin pham thit, ngii coc,
san phém an lién, san phém uéng lién, thuc phém dung cho tré nhd, thuc phém dung

cho tré 16n, thuc phém dang thanh, dd an nhanh, keo, va san phém sO ¢o la.

Ché pham duoc thuc pham nhu duge st dung & dy c6 thé 1a ché pham dugc
thwe pham bat ky, ché pham duoc thuc pham c6 thé 1a chét bét ky ma c6 thé duge xem
nhu 1a thue phim hodc mot phan cia thuc phdm va cung cép cac loi ich cho stc khoe
hodic cho muc dich y té, gdm phong ngira va didu tri cac bénh hodc cac rdi loan. Céc
ché pham duoc thue pham nay bao gbm, nhung khong chi gi6i han 6: chét phu gia thuc
phém, thue phém ) sung, thuc phém bao vé surc khoe, thuc phém xu ly gen (nhu, vi

du, rau, cac san pham thdo mdc, va cac thuc phdm dugc ché bién nhu ngii coc, sip, va
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cac dd uéng), thuc phém chirc nang kich thich, san phém dinh dudng lam sang, thuc
phém dung cho muyc dich y té, va duoc thuc phém. Thuc phém bao vé strc khoe co thé
dugc phan phat dudi dang vién nang mém, vién nén, si rd, va cac hé phan phat thuc

pham bao vé suc khde da biet khac.

Ché pham duoc hoic ché phim duge thuc pham c6 thé 1a dang bét ky trong s6
nhiéu dang phan phat lidu lugng thuong duoc dung trong linh vuc nay. Ché pham dugc
hodc ché phdm dugc thuc pham thich hop dé dung qua dudng mién c6 thé dugc trinh
bay dudi dang cac don vi lidu lugng riéng ré (nhu vién, vién nén, vién nho, vién tring,
vién nang, hoac gel mém), duédi dang bot hodc hat, hoac dudi dang dung dich, hdn dich,

si r0, hodc con ngot.

Theo phuong 4n dugc wu tién, ché pham duge thuc pham 1a thuyc pham bao vé
stc khoe dang bot hodc thuc pham chirc nang dugc du tinh dé tron véi nudc, thuc pham
béo vé stic khoe trén co s& nude, thue phdm chitc ning trén co sé nude, hodc thyc

phém ¢0 loi cho strc khoe hoac thuc phrflm chirc nang nhai dugc nhu keo hodc gdom.

Tét hon 1a ché phim dinh dudng hoic ché phim duoc thuc pham con chira it

nh4t mot thanh phéan protein va it nhét mot thanh phan hydrat cacbon.

Thue phdm chitc ning nhu duge st dung & day co thé 1a thuc phdm chirc ning
bét k¥, bao gdbm, nhung khong chi gi6i han &, san pham sita, kem, banh quy, san pham
tir ddu nanh, banh nudng, banh my ngot, banh ngot va banh my, san phém an lién, st
stip, thuc phédm ché bién sin, thuc phdm dong lanh, gia vi, banh keo, dau va md, bo
thuc vat, chét phét 1én banh, chit nhoi, ngll cbe, san phém an lién, dd uéng va sira lac,
thue phém dung cho tré nhd, thuc phém dang thanh, dd an nhanh, keo va san phém sO

¢0 la.

Thuc pham bao vé sitc khoe c6 thé duge phan phat dudi dang vién, vién nén,
vién nhd, vién trimg, vién nang, gel mém, goi, si rd, va cac hé phan phat thuc pham bao

vé strc khoe da bict khac.

Theo mdt phuong an, ché pham bot PS theo sang ché duoc bd sung vao cac thuc

phim ding cho muc dich y té.
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Thuc phém dung cho muc dich y té nhu duoc st dung & day dac biét dugc phéi
ché va duge du tinh dé quéan ly ché @6 an uéng dbi v6i bénh/rdi loan ma cé nhu cau

dinh dudng dic biét ma khong thé dap ung dugc chi bang ché do an thong thuong.

Theo mot phuong 4n, sang ché d& xuit bot PS v6i mat do khbi nim trong
khoang tir 0,2 dén 0,7 g/ml, tét hon 12 0,3 dén 0,6 g/ml, t6t hon nita 1a 0,35 dén 0,55
g/ml va tt nhit 12 0,4 dén 0,5 g/ml.

Theo mot phuong 4n, dang diéu ché bot PS chira PS véi lugng it nhat 10% khoi
luong/khéi Iuong, tdt hon 14 it nhét 20%, t6t hon nita 1a it nhat 30% hodc 40%, tham chi
t6t hon nita 13 it nhat 50% hodc 60% va t6t nhét 1a it nhit 70% hoic 80%.

Theo phuong an khac, ndng do PS trong ché phdm duge thuc pham 14 nim trong
khoang tir 0,05% dén10% khéi luong/khdi lwgng, tét hon 12 0,1% dén 7%, tot hon nira
14 0,5% dén 5% va tét nhat 1a 1% dén 4%.

Theo phuong 4n khéc, lidu PS trong don vi liéu lugng ché pham dugc thuc phim
la nAm trong khoang tlr 10mg dén 1000mg, tot hon 14 nam trong khoang tir 30mg dén
500mg, t6t hon nita 1a nam trong khoang tir 40mg dén 300mg va tot nhit 12 nim trong
khoang tir 50mg dén 100mg.

Neén luu ¥ ring dang didu ché PS theo sang ché c¢6 thé con chira cac phospholipit
khac, nhu phosphatidylcholin (PC), phosphatidyletanolamin (PE), phosphatidyl-inositol
(PI), phosphatidylglyxerol (PG) va axit phosphatidic (PA), ma cic axyl axit béo dugc
gén két (lién két) cong hoa tri vi ndé & mot hodc ca hai vi tri sn-1 hodc sn-2 cua géc
glyxerol cuia phospholipit nay. Bién dang lién hop axit béo cua lipit bét ky trong s6 cac
lipit phan cuc luu y trén ddy c6 thé giéng nhu, hodc khac véi, bién dang lién hop axit

béo, cua PS, nhu dugc boc 16 ¢ day.

Dang diéu ché PS theo sang ché duge didu ché tir ngudn tw nhién, tong hop hodc
ban tdng hop hoac két hop bét k¥ cac ngudn nay. Theo mot phuong an cua sang ché,
nguén tu nhién nay thu dugc tir nguén bét ky trong sb nguén thuc vat (vi du nhu dau

nanh hoac hudéng duong), nguén dong vat khong c6 vu (vi du nhu moi lan, ca (vi du
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nhu ¢4 trich va c4 tuyét xanh)), hoic ngudn vi sinh vat (vi du nhu vi khuédn) hoac két

hop bt ky cac ngudn nay.

Phuong phap diéu ché dang didu ché bot PS theo sang ché gdm, nhung khong

chi giéi han &:

Phéan tmg transphosphatidyl hoa hai pha trong d6 phén ng nay dugc thuc
hién trong hé chira mdi truong nude va mdi truong hiru co. Lexithin dugc hoa tan
trong pha hitu co trong khi cac thanh phan khac nhur enzym phospholipaza va serin
dugc hoa tan trong nude (nhu duge md ta trong US5700668).

Phan tmg transphosphatidyl hoa mét pha trong d6 phan mg nay duoc thuc
hién trong méi tredng nudc, lexithin duge phén tan trong qua trinh phan Gmg va cac
thanh phan khac nhu enzym phospholipaza va serin dugc hoa tan trong nude (nhu

dugc mo ta trong US6492146 va WO05068644).

T6t hon 13, sau phan tmg transphosphatidyl héa, cac budc tinh ché bd sung sir
dung dung méi dugc thém vao quy trinh. T6t hon 13 dung moi 1a dung moi rugu, t6t
hon nita 1a dung moéi rugu C1-C6 va t6t nhat 14 dung mdi rugu C2-C3. Chét rin duoc
phén tan véi dung moi va dugce khudy trong mot gio, t6t hon 14 trong hai gio va t6t hon
nita 12 trong ba gi va su phan ly ¢6 thé dat dugc bing cach sir dung nhiéu thiét bi k¥
thuat loc khac nhau bao gdm, nhung khong chi gi6i han ¢, may ly tdm gié, may ly tdm
co rd to, may léng gan, v.v., Cac chit ran duoc ria nhiéu hon mot lan, t6t hon 14 hai lan,

t&t hon nita 12 ba 1an va tdt nhit 1a bén 1an.

PS dang bt thu dugce duoc lam kho br?mg cach st dung mot trong s6 cac thiét bi
k¥ thuat khong gidi han sau: 10 chan khong, may sdy phun, mdy sdy kiéu trng, may
sdy hai d4u hinh con, mdy sdy kiéu canh quat, v.v., va dugc nghién, ty vy bang mot
trong s6 cac vi du khong giéi han sau day: may nghién kiéu dinh ghim, may nghién

bua, may nghién hinh c¢on, may nghién phun, may nghién bi, v.v.

Tét hon 13, sau khi nghién, bdt PS thu duoc dugc cho qua giai doan rdy st dung
mdt trong sé cac thiét bi k¥ thuat khong giGi han sau: may tach bang khong khi, sang

rung, ray, v.v. dé thu duge dang diéu ché bot PS véi ¢& hat dinh trude.
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Theo mot phuong an, PS dang bot dugc ray bang cach sir dung sang 500 micron,
tdt hon 1a sang 400 micron, tdt hon nira 1 sang 350 micron hodc 300 micron, thdm chi

tdt hon nira 1a sang 250 micron hodc 200 micron va t6t nhat 1a sang 150 micron.

Theo khia canh khac, sang ché dé xuét phuong phap cai thién sirc khoe chung,
chtrc ning nhén thitc va/hodc su phat trién kha ning nhéan thirc, va/hodc cai thién
va/hodc phong ngira tinh trang bénh 1y & dbi tuong bi bénh hoac rdi loan vé& nhan thuc

gbm viéc cho d6i trong can ding sir dung dang diéu ché PS theo sang ché.

Séng ché con dé xudt viée st dung dang diéu ché theo sang ché dé san xuit ché
phim dugc thuc pham hoic thuc pham ding cho muc dich y té dé cai thién tinh trang

bénh 1y & dbi twrong bi bénh hodc réi loan vé nhén thic.

Thuat ngir "bénh hodc r6i loan vé nhan thirc" nhu duge sit dung ¢ day s& dugc
hiéu 12 gdm bénh hodc rbi loan vé nhan thirc bt ky. Cac vi du khong gii han vé bénh
hodc rbi loan vé nhan thirc nay Ia rdi loan thiéu chu y (Attention Deficit Disorder:
ADD), r6i loan ting dong thiéu chu y (Attention Deficit Hyperactivity Disorder:
- ADHD), chimg kho doc, chimg suy giam trf nhé c6 lién quan dén tudi tac, cac rbi loan
vé kha nang hoc hoéi, chig mét tri nhd, ching suy giam nhén thirc nhe, bénh tién
Alzheimer, suy giam nhén thitc khong sa sut tri tu¢, bénh Alzheimer, bénh Parkinson,
hoi ching tién sa sut tri tug¢, ching sa sut tri tué, chimg suy giam nhén thirc do tudi tac,
ching sa sut nhéan thuce, suy yéu tam than vira phdi, ching sa sut tim than do 130 héa,
c4c tinh trang bénh ly ma anh hudng dén cuong dd cua song ndo va/hodc sy st dung
glucoza ndo, chung cang thang, lo au, trAm cam, cac r6i loan hanh vi, suy gidm su tap
trung va chi y, sa sut tdm trang, cac 161 loan thoai hod than kinh, tAm than va nhan thirc
chung, cac rbi loan vé hormon hodc cac td hop bét ky ctia chiing. Theo phuong an cu

thé, r6i loan nhan thirc 1a chimg suy gidm tri nhd.

Thuét ngtt "cai thién tinh trang bénh ly ¢ dbi tuong bi bénh vé nhan thirc hodc
r6i loan vé nhan thire" nhu duogce st dung & day s& duoc hiéu 1a gém: cai thién cac triéu
Vchl’mg khong mong mudn két hop véi bénh, r6i loan, hodc tinh trang bénh ly; ngan
ngua su xudt hién cac triéu chimg trudce khi ching dién ra; 1am cham su tién trién cua

bénh hodc r6i loan; 1am chidm sy hu hai ctia bénh hodc 161 loan; lam chdm sy ton hai
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khong thé phuc hdi do giai doan tién trién (hodc man tinh) ciia bénh hodc rdi loan; lam
tri hodn su khoi phat cia bénh hoac 161 loan (tién trién); lam giam d§ ndng cua bénh
hodc roi loan; chita bénh hodc 161 loan; ngan ngura bénh hodc r6i loan khong cho chiing
x4y ra hoan toan (vi du & d6i twong thudng c6 kha ning bi bénh) hoac két hop cua yéu
t6 bat ky trong sd cac yéu to trén. Vi du, & dbi tuwong bi suy giam tri nhé, vi du nhu do
bénh Alzheimer, céc triéu chimng bao gdm sy hu hai kha ning ghi nhé ngin han vé
khéng gian, su goi lai tri nh¢ va/hodc su nhén thic tri nhé, sy chu y tap trung va kéo
dai, su hoc héi, cac chic ning thyc hanh va/hodc tinh linh hoat cta tim than duoc cai

thién bang viéc str dung dang diéu ché lipit theo sang ché.

Theo mot phuong &n, dang didu ché PS cua sang ché dugc tron khd voi ché

phém dugc thuc phém dang bot trude khi tron ché phém duogc thuc phém vo1 nude.

Theo phuong an khac, PS dang bot theo sang ché duoc tron véi ché phém duoc

thuc pham trén co sé nudc.

Theo khia canh khac cia sang ché, dang diéu ché PS dugc tron v6i chat nén nhai

dugc, nhu keo hodc gém.

Céc tri s6 duoc cung cép & day la dai dién cda céc tri s6 duge sir dung bai cac
tac gia sang ché dé thuc hanh va mé ta cac phuong an dugc uvu tién cua sang ché. Nén
hiéu rang mac du céc tri s6 nay 1a vi du dai dién vé cac phuong 4n dugc wu tién dé thuc
hanh va mo ta sang ché, ngudi co hiéu biét trung binh trong linh vyrc nay dua trén phan
mo ta nay s€ nhén ra réng cac tri s6 nay khong duogc du tinh 1a nhét thiét can 1 sé chinh
x4c va ¢6 thé c6 mirc d6 bién thién hop 1y ma khong tréch khoi tinh than va pham vi du

tinh cta sang ché.
Vi du thwc hién sang ché

Céac vi du dudi day la dai dién cua cac ky thuét dugc sir dung boi cic tac gia
sang ché dé thuc hién céc khia canh ciia sdang che. Nén hiéu rang mac du céac k¥ thuat
nay 1a vi du dai dién vé cac phuong 4n duoc uu tién dé thuc hanh sang ché, nguoi co

hiéu biét trung binh trong linh vuc nay dua trén phin mo ta nay s& nhén ra rang nhiéu

-17-



36037

cai bién co thé duoc thyc hién ma khong tréch khoi tinh thin va pham vi du tinh cua

sang ché.

Vidul

Séan xuét bot PS bang cach sir dung phan tmg mot pha (mAu sb 1).

Tron 140g nhii twong chira lexithin ddu nanh dugc tinh ché bang etanol trong
nudc v6i dung dich chtra 41g L-serin, 35ml dung dich dém axetat va 0,55g enzym
phospholipaza-D va khudy & 40°C. Sau 36 gio khudy, loc dung dich nay qua phéu loc
Buchner dé loai bo tat ca cac thanh phan hoa tan trong nude. Cac chét rin dugc phin
tan trong 140ml nude tinh khiét trong 30 phut va loc lai mot 14n nita. Lam kho cac chét
rdn w6t trong thiét bi sdy chan khong dé thu dugc bot PS kho véi nong do PS 1a 58,8%
x4c dinh bing phuong phap HPLC. Nghién bot kho cing voi 2% silic dioxit dé thu
dugce bot chay tu do trong do trén 20% (khéi lu:c_mg/khéi lugng) cia bt c6 c¢& hat 16n

hon 500 micron.

Vidu?2

R4y mau so 1 (san xuat mau so 2).

Ray miu sd 1 qua sang 250 micron dé thu dugc bdt trong d6 97% (khéi

lu(_mg/khéi lugng) ctia bot ¢6 ¢& hat 1a 250 micron hodc nhé hon.

Vidu3

Tinh ché mAiu so 1 bang cach sir dung cac dung moi rugu (san xuat mau so 3).

Phén tan 10g miu sd 1 (trude khi lam kho) trong 40ml etanol va khudy dung
dich trong 30 phut. Loc dung dich nay qua phéu loc Buchner d8 tach riéng céc chit ran
va dich loc. Thu gom céc chit ran tir phéu loc va ldp lai quy trinh trong tur thém hai lan
nita. Lam kho cac chit rin w6t trong may siy chan khong dé thu dugc bot PS kho.
Nghién bot kho cing v6i 2% silic dioxit dé thu duge bt chay tu do trong do trén 20%

(khéi luong/khéi legng) ctia bot ¢6 cd hat 16n hon 500 micron.

Vidu 4

Ray mau s0 3 (san xuat mau so 4).
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Riy mau sé 3 qua sang 250 micron dé thu duoc bot trong d6 97% (khdi

luqng/khéi lugng) ctia bot ¢6 ¢& hat 1a 250 micron hodc nhé hon.

Vidu5

San xuét bot PS bang cach sit dung phan (mg hai pha (méu sb 5).-

Hoa tan 40g lexithin ddu nanh duogc tinh ché bang etanol trong 400ml hexan va
26,4g dau MCT, cb dic dung dich nay dén khi kho hoan toan. Bb sung 132ml hexan va
50ml etyl axetat vao dé tao ra pha hitu co. Tron 112ml nudc tinh khiét, 52g L-serin,
36ml dung dich dém axetat va 2g enzym phospholipaza-D véi nhau dé tao ra pha nuéc.
Khudy hai pha nay trong 36 gi' & 40°C. Sau khi ngimg khudy, hai pha duoc tao thanh.
Loai bo pha dudi va co6 ddc pha trén cho dén khi kho hoan toan. Tron dau voi 500ml
etanol trong 30 phut va loc qua phéu loc Buchner dé tao ra bot. Thu gom banh loc va
rira lai béng 500ml etanol bd sung. Lap lai viéc rua mot l4n nita theo cach thirc tuong
tw. Lam khd cac chat rin u6t trong may siy chan khong dé thu dugc bot PS kho.
Nghién bot kho cing véi 2% silic dioxit dé thu duge bot chay tu do trong d6 trén 20%

(khéi lwong/khdi hrong) clia bdt ¢6 ¢& hat 16n hon 500 micron.

Vidu6

Ray mau s0 5 (san xuat mau so 6).

Ray miu s6 5 qua sang 250 micron dé thu duoc bot trong d6 97% (khdi

lwong/khéi lwgng) clia bot ¢6 ¢& hat 12 250 micron hodc nhé hon.

Vidu7
Céc tinh chét ndi va ling can ctia hon hop kho cua cac bot PS khac nhau véi ché pham

dinh dudng (Similac®) sau khi phén tan.

Tron 100mg bot PS tir mdi mau (mau 1 dén 6) véi 9,9g thuc pham cong thirc
dung cho tré nho ban trén thi truong (Similac®) bang quy trinh tron nhe. Phan tan
nguyén liéu da tron nay trong 60ml nude tinh khiét. Bang 1 mo ta cac tinh chit ndi va
léng can cua cac hdn hop tron dugc phan tan. Thuan l¢i 13, cac mau s6 2, 4 va 6 dan

dén dung dich c6 dién mao dong nhit duoc cai thién. Dién mao dong nhit cua dung
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dich chtta mau s6 4 dugc cai thién hon so v6i cac dung dich chira chira cac mau so6 2

hoac s6 6.

Bang 1 — Dién mao cua ché phém duoc thuc phém chira bot PS cua cac mau s6 1-6

Mau s6 Céc hat n6i Lang cin Dién mao dong nhat
1 + + -

2 - + +

3 + + -

4 - - ++

5 n n .

6 + - T

Vidu 8

San xuat gdm chira PS dang bot.

GoOm dugc san xuét bang cach st dung cic phuong phap thong thudng nhu dugc
md ta trong 4n phim Handbook of food science, technology and engineering, tap 3,
chwong 140 trang 26. B sung bot PS duge phén tan trong nudce trude qua trinh gel hoa

pectin (ngay trudc khi bd sung axit xitric).

Vidu9

Phén tich két ciu ctia gdm chira bot PS theo sang ché so v6i bot PS thong thuong.

Gom, dugc san xudt nhu dugc md ta trong vi du 8 trén quy md phong thi
nghiém, va chira 4,5% bot PS theo sang ché (mau sb 4) hQéc PS khac (mau s6 3), dugc
phan tich vé dién mao va do 4n dinh cta ching. Nhu dugc chung minh trén bang 2,
gom chura bot PS theo sang ché c6 dién mao va do 6n dinh t6t hon so véi gdm chia ché

pham bot PS khiac.

Béang 2 — Dién mao va do 6n dinh ctia gdm chtra bot PS cia cac mau so 3 hoac so 4

Dién mao bo cung
Gom chira bot PS ciamausé 4 | Pong déu On dinh va déo trong qué

trinh bdo quan

Go6m chira bot PS ciamiusé 3 | Khong dong déu Céc vét ran nut dugc thay
trong qua trinh bao quan
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YEU CAU BAO HQ
1. Ché pham bot phosphatidylserin chtra phosphatidylserin (PS), trong do it nhat 80%
(khéi lwong/khbi lugng) cia ché phim bot phosphatidylserin nay c6 c& hat 1a 250

micron hodc nhé hon.

2. Ché phdm bét phosphatidylserin chita phosphatidylserin, trong d6 du6i 20% (khoi
lwong/khbi hugng) cua ché phim bot phosphatidylserin nay c6 c& hat 16n hon 250

micron.

3. Ché pham bét phosphatidylserin theo diém bat k¥ trong sb cac diém 1 hodc 2, trong
d6 it nhit 97% (khdi lwong/khdi Irong) ctia ché phim bot phosphatidylserin nay c6 c&

hat 1a 250 micron hodc nho hon.

4. Ché pham bot phosphatidylserin theo diém bat ky trong sb cac diém 1 dén 3, trong

do6 phosphatidylserin duoc didu ché bang cach sir dung phan tng mot pha.

5. Ché phim bot phosphatidylserin theo diém 4, trong d6 phosphatidylserin dugc tinh

ché bang cach sir dung dung mdi hitu co.

6. Ché phdm bot phosphatidylserin theo diém 5, trong d6 dung méi hiru co la dung moi

ruQu.

7. Ché phim bot phosphatidylserin theo diém bat ky trong s6 cac diém 1 dén 3, trong
do6 phosphatidylserin dugc diéu ché bang cach sir dung phéan g hai pha.

8. Ché pham bot phosphatidylserin theo diém bt ky trong sb céc diém 1 dén 7, trong
d6 ché pham bot nay khi duoc tron trong nudc ma khong xir 1y béng quy trinh dong hoa
cao ap, phan tan ddng nhét hon va thé hién sy lang can gidm so v6i dang diéu ché PS
trong do trén 20% (khéi luong/khéi lugng) ciia dang diéu ché PS nay ¢6 ¢ hat 16n hon

500 micron.

9. Ché phim bot phosphatidylserin theo diém bt ky trong sd cic diém 1 dén 7, trong
d6 ché phém bot nay dugce tron véi ché phém dinh dudng, ché phém duoc thuc phém,
hoac ché phém dugc dang bot dé tao ra hon hop ma khi duge tron voi nude ma khong

xtt Iy dong héa cao 4p, hdn hop nay phén tan d6ng nhat hon va giam sy ling cin so véi
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hén hop cua ché phém dinh dudng, ché phém duoc thuc phém, hoac ché phém duoc
dang bot va dang didu ché PS trong do trén 20% (khdi lugng/khdi luong) cua dang diéu

ché PS nay c6 c& hat 16n hon 500 micron.

10. Ché phém bt phosphatidylserin theo diém bat ky trong s6 cac diém 1 dén 7, trong
d6 ché phdm bot nay khi duge tron, ma khong xir 1y bang quy trinh dong hoa cao ap,
vGi ché phém dinh dudng, ché phém duoc thuc phém, hodc ché phém duoc dang long,
phén tan déng nhat hon va thé hién sy ling cin giam so v6i dang diéu ché PS trong d6
trén 20% (khdi lwong/khdi luong) ciia dang didu ché PS nay c¢6 ¢ hat 16n hon 500

micron.

11. Ché pham dinh dudng chira ché phim bot phosphatidylserin theo diém bét ky trong

sO cac diém 1 dén 3.

12. Ché pham dugc thuc phdm chira ché phim bt phosphatidylserin theo diém bat ky

trong sO céc diém 1 dén 3.

13. Ché pham dugc chira ché pham bot phosphatidylserin theo diém bét ky trong sb cac

diém 1 d@én 3.

14. Ché pham dugc thuc pham theo didm 12, trong d6 ché pham dugc thuc pham nay 1a

vién, vién nén, vién nho, vién tring, vién nang, gel mém, hodc si rd.

15. Ché phim dugc theo diém 13, trong d6 ché phdm duoc nay 1a vién, vién nén, vién

nho, vién tring, vién nang, gel mém, hodc si ro.

16. Ché phdm dinh dudng theo diém 11, trong d6 ché pham dinh dudng nay 1a thuc
pham cong thirc dung cho tré em, thuc pham cong thitc ding cho ngudi 16n, hodc san

pham dinh dudng dung cho muyc dich y té.

17. Ché phim dugc thuc phim theo diém 12, trong d6 ché pham dugc thuc pham nay la
thuc pham cong thirc ding cho tré em, thuc pham cong thirc dung cho nguoi 16n, hodc

san pham dinh dudng dung cho muc dich y té.
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18. Ché phim dinh dudng theo diém 11, trong d6 ché phim dinh dudng nay la keo,

gom, hodc banh keo.

19. Ché pham dugc thuc pham theo diém 12, trong d6 ché pham dugc thuc pham nay 1a

keo, gdbm, hodc banh keo.

20. Ché pham duoc theo diém 13, trong d6 ché pham dugc nay 1a keo, gém, hoac banh

keo.

21. Ché phim dinh dudng theo diém 18, trong do gom duy tri dién mao dong déu va do
6n dinh déo trong qua trinh bao quan.

22. Ché pham dugc thue phim theo diém 19, trong d6 gdm duy tri dién mao dong déu

va d6 6n dinh déo trong qua trinh bdo quan.

23. Ché phim dugc theo diém 20, trong d6 gdm duy tri dién mao dong déu va do 6n

dinh déo trong qua trinh bao quan.

24. Ché pham dinh dudng theo diém bét ky trong sb cic diém 11, 16, 18 va 21, trong d6
mat do khéi cia ché phdm bot phosphatidylserin 1a nim trong khoang tir 0,2 dén 0,7
g/ml.

25. Ché phim duoc thyc phdm theo diém bat ky trong s6 cac diém 12, 14, 17, 19 va 22,
trong do mat do khdi cua ché phdm bot phosphatidylserin 1a nam trong khoang tir 0,2
dén 0,7 g/ml.

26. Ché pham dugc theo diém bat ky trong sd cac diém 13, 15, 20 va 23, trong d6 mat
d6 khdi ctia ché pham bot phosphatidylserin 1a nim trong khoang tir 0,2 dén 0,7 g/ml.

27. Ché phim dinh dudng theo diém bét ky trong sb cdc diém 11, 16, 18, 21 va 24,
trong d6 don vi lidu Iwong cua ché phadm bot phosphatidylserin 1a nam trong khoang tir

10mg dén 1000mg.

28. Ché phém duoc thuc phém theo diém bét ky trong s6 cac diém 12, 14, 17,19, 22 va
25, trong d6 don vi liéu lugng cta ché pham bot phosphatidylserin 12 nam trong khoang

tir 10mg dén 1000mg.
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29. Ché phAm duoc theo didm bt k¥ trong sb cac diém 13, 15, 20, 23 va 26, trong d6
don vi lidu luong cia ché pham bot phosphatidylserin 1a niam trong khoang tr 10mg

dén 1000mg.

30. Ché phim dinh dudng theo diém 11, trong d6 ché phim dinh dudng nay 1a & dang

long.

31. Ché pham duoc thuc phdm theo diém 12, trong d6 ché phim duoc thuc pham nay 1a

& dang long.
32. Ché pham dugc theo diém 13, trong d6 ché pham duge nay 1 & dang long.

33. Ché phdm dinh dudng theo diém 11, trong d6 ché phim dinh dudng nay 1a & dang
bot.

34. Ché pham duoc thuc phdm theo diém 12, trong d6 ché pham duoc thuc pham nay 14
¢ dang bot.

35. Ché pham dugc theo diém 13, trong d6 ché pham dugc nay 1a & dang bot.

36. Ché phim dinh dudng theo diém bt ky trong sb cac diém 11, 16, 18, 21, 24, 27, 30,
va 33, trong d6 ché phdm dinh dudng nay chira it nhat mot protein va it nhat mot hydrat

cacbon.

37. Ché phém duoc thuc phém theo diém bat ky trong sb cac diém 12, 14, 17, 19, 22,
25, 28, 31 va 34, trong d6 ché pham dugc thuc pham nay chira it nhét mét protein va it
nhét mot hydrat cacbon.

38. Ché pham duoc theo diém bét ky trong s6 céc diém 13, 15, 20, 23, 26, 29, 32 va 35,

trong d6 ché pham dugc nay chira it nhét mot protein va it nhét mot hydrat cacbon.

39. Ché pham dinh dudng theo diém bat ky trong s6 cac diém 11, 16, 18, 21, 24, 27, 30,
33 va 36, trong d6 bot phosphatidylserin chiém lwong it nhét 1a 0,05% (khéi lugng/khoi
lwong) ctia ché phim dinh dudng.
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40. Ché phédm dugc thuc phim theo diém bét ky trong sb cac diém 12, 14, 17, 19, 22,
25,28, 31, 34 va 37, trong d6 bot phosphatidylserin chiém lugng it nhét 1a 0,05% (khoi

lwong/khdi lugng) ctia ché pham dugc thuc pham.

41. Ché phdm dugc theo diém bét ky trong sb cac diém 13, 15, 20, 23, 26, 29, 32, 35 va
38, trong d6 bot phosphatidylserin chiém lugng it nhat 1a 0,05% (khéi lwong/khoi

lugng) cua ché phém dugc.

42. Ché phém dinh dudng theo diém bt ky trong sb cc diém 11, 16, 18, 21, 24, 27, 30,
33, 36 va 39, trong d6 phosphatidylserin dugc didu ché bang cach sir dung phan (mg
mot pha.

43. Ché phém duoc thuc phim theo diém bt ky trong sb cac diém 12, 14, 17, 19, 22,
25, 28, 31, 34, 37 va 40, trong d6 phosphatidylserin dugc diéu ché bang cach str dung
phan tng mat pha.

44. Ché phadm duoc theo diém bét ky trong sb cac diém 13, 15, 20, 23, 26, 29, 32, 35,
38 va 41, trong d6 phosphatidylserin dugc didu ché bang cach sir dung phan mg mot

pha.

45. Ché pham dinh dudng theo diém 42, trong d6 phosphatidylserin dugc tinh ché bang

cach str dung dung moi hitu co.

46. Ché pham dugc thuc pham theo diém 43, trong d6 phosphatidylserin dugc tinh ché

bang cach sir dung dung mai hiru co.

47. Ché pham dugc theo diém 44, trong d6 phosphatidylserin dugc tinh ché bang cach

sit dung dung mdi hitu co.
48. Ché phdm dinh dudng theo diém 45, trong d6 dung mdi hitu co 1a dung mdi rugu.

49. Ché pham dugc thuc phim theo diém 46, trong d6 dung mdi hitu co la dung moi

ruou.

50. Ché pham dugc theo diém 47, trong d6 dung méi hitu co 12 dung mdi rugu.
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51. Ché phim dinh dudng theo diém bét ky trong s6 céc diem 11, 16, 18, 21, 24, 27, 30,
33, 36 va 39, trong d6 phosphatidylserin duogc didu ché bang cach sir dung phéan tmg hai
pha.

52. Ché phém dugc thuc phém theo diém bét ky trong sb cac diém 12, 14, 17, 19, 22,
25, 28, 31, 34, 37 va 40, trong d6 phosphatidylserin dugc diéu ché béng cach sur dung
phan ung hai pha.

53. Ché phim dugc theo diém bat ky trong sb cac diém 13, 15, 20, 23, 26, 29, 32, 35,
38 va 41, trong d6 phosphatidylserin dugc didu ché bang cach sir dung phéan tmg hai
pha.

54. Quy trinh diéu ché ché phdm phosphatidylserin bot gbm budc rdy bot
phosphatidylserin, trong do6 ché pham phosphatidylserin bot thu dugc 12 ché pham bot
phosphatidylserin theo diém bt ky trong s cac diém 1 dén 3.

55. Quy trinh diu ché ché phdm phosphatidylserin bot theo diém 54, trong do

phosphatidylserin dugc san xuét bing cach sir dung phan ing mot pha.

56. Quy trinh didu ché ché phdm phosphatidylserin bot theo diém 55, trong do

phosphatidylserin dugc tinh ché bang cach st dung dung mdi hitu co.

57. Quy trinh diu ché ché phdm phosphatidylserin bot theo diém 54, trong do

phosphatidylserin dugc san xuit bang cach sir dung phan tng hai pha.

58. Quy trinh diéu ché ché pham phosphatidylserin bt theo diém 54, con gdbm budc
nghién kho trong d6 phosphatidylserin dugc lam kho sau d6 dugc nghién dé thu duoc

b6t nghién kh.

59. Quy trinh diéu ché ché phdm phosphatidylserin bot theo diém 58, trong d6

phosphatidylserin dugc nghién cling véi silic dioxit.

60. Quy trinh diéu ché ché phim phosphatidylserin bot theo diém 58, trong d6 bot
nghién kho 14 bot chay tu do.
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61. Quy trinh diéu ché ché pham phosphatidylserin bdt theo diém 54, con gom bude

tinh ché sir dung dung mdi rugu.

62. Quy trinh diu ché ché phadm phosphatidylserin bt theo diém 61, trong d6 dung

moi ruou 1a rugu C1-C6.

63. Quy trinh diéu ché ché phdm phosphatidylserin bot theo diém 61, trong d6 dung

moi ruou 1a ruou C2-C3.
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