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(54) QUY TRINH DIEU CHE HE VI NHU TUONG NANO SESAMIN

(57) Giai phap htru ich dé cap dén quy trinh diéu ché hé vi nhii twong nano sesamin, trong
do quy trinh nay bao gdm cac budc: a) chuan bi dung dich sesamin; b) chuan bi hdn ‘hop
chat tao nhiit PEG/EG/lecithin; ¢) tao hdn hop vi nhil twong; va d) ddng hoa hdn hop dé thu
dugc hé vi nhil trong nano sesamin.
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Linh v ky thuat dwoc dé cap
Giai phép hitu ich @ cap dén quy trinh diéu ché hé vi nhii trong nano sesamin.
Tinh trang k¥ thuit cta giai phap hiru ich

Sesamin 12 mot loai lignan c6 cong thirc gidng estrogen, duoc tim thiy nhiéu trong
diu me. Cac nghién ciru cho thiy sesamin c6 rat nhidu tinh chét sinh hoc déng quy
nhu chéng oxy hoa, chéng gbc tr do, chéng viém, anh huéng dén chuyén hoa chét béo,
trc ché chuyén hoa vitamin E va trc ché té bao ung thu. Mot nghién ciru vé tc dung chdng
oxy hoéa cua sesamin & t& bao than kinh chudt da duogc Peiyuan F Hsieh va cac cong su
thue hién. Chuét dugc cho an chiét xuét c6 chira 90% sesamin véi liéu luong 30 mg/kg.
Sau 3 ngdy bd sung sesamin, chudt dugc tiém axit kainic (KA) 1a mot chit tao ra cac gbc
tu do dan dén céc triéu ching co gidt & bénh dong kinh. Két qua cong b trong bai bao:
“Sesamin ameliorates oxidative stress and mortality in kainic acid-induced status
epilepticus by inhibition of MAPK and COX-2 activation” (2011) da ching t6 sesamin c6
tac dung bao vé té bao PC12 va té bao BV-2 khoi tén thuong do KA gay ra, lam giam ty
18 tir vong tir 22% xudng 0%.

Yasuo Matsumura va cac cong sy di cong bd tic dung chéng ting huyét ap va
phinh dai mach cia sesamin trong bai bao: “Antihypertensive Effect of Sesamin. I
Protection against Deoxycorticosterone Acetate-Salt-Induced Hypertension and
Cardiovascular Hypertrophy”. Nghién ciru dugc thuc hién trén chudt, sau nam tuin bd
sung sesamin, d0 day va dién tich thanh mach dugc cai thién. Két qua cho théy, sesamin

rat hitu hiéu trong diéu tri du phong ting huyét ap va phinh déng mach.

Céc tac dong cua sesamin dén sy chuyén hoa chét béo da dugc Rumi Emeda
Sawada va cac cong su nghién ctru qua thi nghiém nudi ciy véi té bao gan chudt. Két qua
trong bai bao: “Effects of Sesamin and Capsaicin on the mRNA Expressions of A6 and A5
Desaturases in Rat Primary Cultured Hepatocytes” cho thiy sesamin 1am giam su chuyén

ho6a tao m& va tang su phat trién hé mo va co.
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Tir cc tai lidu nghién ctru tdng hop dugc c6 thé thiy sesamin 12 mot hop chat thién
nhién quy gia nhu kha néng ngén ngira bénh cao huyét ap, han ché su chuyén héa tao lipid
trén thanh mach va gan. Tuy nhién, néu sir dung sesamin qua dudng ubng thi kha ning
sinh kha dung cua no rét thip do tinh tan trong nuéc kém. Chinh vi vy, d8 giai quyét vin
d2 hoa tan kém cla sesamin da c6 nhiéu nghién ctru chuyén héa sesamin thanh dang ché
phim tan tt trong nudc. Hién nay, cac nghién ctru thudng tap trung chuyén héa cac dugc
chét kém tan thanh cac dang nano. Dudi kich thudc nano cac duge chét c6 kha nang tan

t6t trong nudc, do déng nhét, phén tan cao, kha ndng phéin bd trong tinh mach tot.

Trén thé gi6i di co nhiéu nghién ctru cong bb quy trinh chuyén hoa sesamin thanh
cac dang nano khac nhau. Trong do, téc gia Toshihiko Arita va cc cong sy da tao nano
sesamin bang thiét bi phun & ap suit cao sir dung dung dich CO.. Két qua cong bd trén
bai bao: “Instant and supersaturated dissolution of naproxen and sesamin (poorly water-
soluble drugs and supplements) nanoparticles prepared by continuous expansion of liquid
carbon dioxide solution through long dielectric nozzle”, cac hat nano sesamin tao thanh
¢6 kich thuéc 60,2 nm. Uu diém cta phwong phap nay 1a tao dugc ché phim sesamin c6
kich thuéc bé, ham lugng cao, khong cn phai gia nhiét va khong can bd sung dung moi
vi chét hoat dong bé mit. Nhuoc diém ciia phuong phap 1a thiét bi phirc tap, gia thanh
cao.

Téc gia Prachya Kongtawelert da st dung phuong phép tao phirc sesamin v6i
poloxamer. Trong sang ché: “Process of improving water solubility of sesamin® sesamin
tao thanh & dang bot va c6 ham luong cao 70%. Nhung nguoc diém cta phuong phap nay

14 kich thuéc hat thu dugc to s& anh huéng dén qua trinh van chuyén hép thu duoc chét.

Mot phuong phap khac nhim ting kha ning hoa tan clia sesamin da dugc Hideyuki
Sato va cac cong sy nghién ctru 1a sir dung chét mang 13 glycosylat gdm Stevia-G, Rutin-
G va Hesperidin-G. Két qua trong bai bao: “Development of sesamin-loaded solid
dispersion with a-glycosylated stevia for improving physicochemical and nutraceutical
properties” cho thiy ché pham sesamin tao thanh c6 dang bot, kha ning hoa tan da dugc
ting 1én 190 1An. Nhuoc diém ciia phwong phap 1 kich thuée hat 16n, thdi gian chuyén

héa cham.
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Theo tim hiéu cia tac gia, hién nay c6 rat nhidu phuong phép tao céc ché phim
sesamin dang nano c6 kha nang hép thu t6t qua dudng tiéu hoa. Cac nghién ctru da néu
trén déu c¢6 nhitng wu nhuoc diém riéng va di8m han ché chung cia cac nghién ciru trén
12 kha ning phan b va hip thu ctia cic ché phim tao thanh con thap. Vi vdy, giai phap
hitu ich nay s& dua ra quy trinh tao ché phim nano sesamin don gidn ma tinh sinh kha
dung cua ché phém cao. Hon nira, & Viét Nam hién chura c¢6 nghién ciru tao ché phém
sesamin dang nano dugc cong bd. Nén quy trinh duge dé cap trong giai phap hiru ich 1a
tao ra hé vi nhii twong nano sesamin c6 c6 dd tan cao, cai thién tinh thdm qua mang té
bao, hoat tinh &n dinh, d bén hé vi nhu twong cao. Vi nhii twong 12 mt hé phan tan c6
kich thudc hat tir 10 nm dén 100 nm, c6 d6 trong subt cao, bén nhiét dong hoc, phén tan
t6t trong nuéc va dau, dong thoi gitt dugc hoat tinh cia chét phan tan trong thoi gian kha
dai. Véi nhitng wru diém trén, phuong phap diéu ché hé vi nhii trong hién dang dugc ung

dung trong cong nghé thuc phdm, dugc phdm va m¥ phim.
Ban chét k¥ thuit ciia giai phap hiru ich

Muc dich cua giai phap hiru ich 1a tao ché phém sesamin co d0 tan cao, cai thi€én

_tinh thiAm qua mang té bao, hoat tinh 4n dinh va c6 d6 bén hé vi nhu tuong cao. Pé dat

dugc muc dich ndy, giai phap hiru ich @ xuit quy trinh diéu ché hé vi nhil trong nano
sesamin nhu sau:

a) chuin bi dung dich sesamin;

b) chuin bj hdn hop chét tao nhii PEG/EG/lecithin;

¢) tao hdn hop vi nhil twong; va

d) ddng héa _h5n hop @& thu dugc hé vi nhil trong nano sesamin.
Mo ta viin tit hinh vé

Hinh 1 13 hinh 4nh thé hién kich thuéc tiéu phan sesamin chup bing kinh hién vi
dién tir truyén qua (TEM).

MO ta chi tiét giai phap hiru ich
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Sau day, giai phap hiru ich mo ta chi tiét cac phuwong 4an cu thé, tuy nhién, cac
phuong &n nay chi nhim muc dich mé ta chi tiét giai phap hiru ich, chi khong nhim muc

dich han ché pham vi yéu cau bao hd gidi phap hiru ich.

Giai phap hiru ich dé cap dén quy trinh didu ché hé vi nhil twong nano sesamin,

trong d6 quy trinh nay bao gdm céc budec:
a) Chuén bi dung dich sesamin:

Sesamin dugc hoa tan vao dung mdi etanol theo ty 1€ 1a 1:20 (g/g) ¢ nhiét o 40°C
két hop rung siéu 4m cho dén khi tao thanh dung dich ddng nhat. Dung méi etanol 12 mdt
chit d& bay hoi, hoa tan t6t sesamin va da dugc st dung nhiéu trong nganh thuc phim va
dwoc phim. Vi viy, ddy 1a dung méi an toan thich hop dé tao dung dich sesamin. Ty 1&
hoa tan phu hgp theo tinh toan dé dat dugc ché phdm c6 ham luong mong mudn 1a 1g

sesamin trong 20g etanol.
b) Chuén bi hdn hop chit tao nhit PEG/EG/lecithin:

Hén hop PEG 1000, EG lecithin dugc tron véi ty 1€ 3:30:1 (g/g/g) va dugc khudy
tron trong thoi gian 20 phit & nhiét do 40°C. PEG 1a mot polyme tdng hop khong doc,
khong thé hién tinh khang nguyén, c6 hé sé phan bd dau nuéc thich hop. PEG da dugc
dugc dién cic nude cong nhan lam t4 duge cho nhiéu dang thubc khac nhau nhu dang
uéng, dang tiém truyén va dung trén da. Lecithin dugc tinh ché tir d4u nanh c6 chira mot
luong 16n phospholipid, c6 tinh chéng oxy héa cao. Ngoai ra, lecithin con c6 tac dung
tang cudmg qua trinh hip thu cac chét béo, mdi trudmg hoa tan tdt cac vitamin. Do d6, hdn
hop tao nhit PEG/EG/lecithin dugc sir dung 8 tang kha ning hap thu van chuyén sesamin

trong co thé, dong thai 1a chét bao vé sesamin khéi cic tac nhan oxy hoa.
¢) Tao hdn hop vi nhil twong:

Dung dich sesamin dugc trdn véi hdn hop chét tao nhii v&i ty 18 10:90 (g/g) trong
thidt bj tao nhii v6i nhiét do 40°C trong 10 phut dé tao thanh hdn hop dong nhét.

d) Ddng hoa hdn hop dé thu dugc hé vi nhil trong nano sesamin:
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Hon hop vi nhil twong thu dugc & bude ¢) duge dé qua dém, & nhiét d6 phong, sau
d6 dugc ddng hoéa véi tbe dd 2000 vong/ phit va 13p lai 5 1an @ loai bd dung moi va thu

duoc hé vi nhil trong nano sesamin.
Vi du thuc hién gidi phap hiru ich
Vi du 1: Ché tao 100 g hé vi nhii trong nano sesamin

Chuén bi dung dich sesamin bang c4ch hoa tan 2g sesamin vao 40g dung moi etanol

& nhiét do 40°C két hop rung siéu am cho dén khi tao thanh dung dich ddng nhét.

Chuén bi hdn hop chét tao nhii PEG/EG/lecithin bing cach tron 9g PEG 1000 vao
90g EG, sau d6 bd sung 3g lecithin. Hon hop dugc khudy tron trong thoi gian 20 phit &
nhiét 46 40°C.

Tron 10g dung dich sesamin dugc tron v6i 90g hdn hop chét tao nhil trong thiét bi
tao nhil & nhiét d 40°C trong 10 phut dé tao thanh hdn hgp ddng nhét.

Hon hop vi nhil trong trén dugc dé qua dém, & nhiét 6 phong, sau d6 dugc ddng
héa véi tbc dd 2000 vong/phut va 1ap lai 5 14n dé loai bé dung méi va thu dugc 100g hé

vi nhii trong nano sesamin.

Tién hanh thi nghiém nhu phin mé ta chi tiét giai phap hiru ich & trén. San pham
tao thanh duoc tién hanh kiém tra véi cac phuong phap phan tich hién dai. Két qua phan
tich nhu sau:

1. Két qua do HR-TEM

Heé vi nhil tuong sesamin phén tan trong nudc theo tap hop, mdi tap hop g6m mot

s6 hat hinh hinh que ¢6 chidu dai khoang 50nm va chiéu rong khoang 10nm.
2. Két qua phan tich ham hrong

Ham luong cia sesamin trong miu dugc do bing HPLC. Két qua dinh hrgng cho

thiy ham lwong sesamin trong mau phan tich dat 6,96%.

3. Két qua phan tich chi tiéu hoéa 1y va vi sinh vat



3225

MaAu nano sesamin sau khi ché tao duoc di ki€m nghiém céc tiéu chuan ve vi sinh

vat va hoa ly. Két qua kiém nghiém duogc thé hién trong bang dudi day:

STT Tén chi tiéu Pon vi Phuong phép thir Két qua
Tbng vi sinh vat KPH
10.1 , CFU/mL ISO 4833-1:2013
hicu khi (LOD:1 CFU/mL)
KPH
10.2 Cl. Perfringens | CFU/mL TCVN 4991:2005
(LOD:1 CFU/mL)
KPH
10.3 Coliforms CFU/mL TCVN 6848:2007
(LOD:1 CFU/mL)
TCVN 7924 -2:2008 KPH
10.4 E. coli CFU/mL
(LOD:1CFU/mL)
Tbng s6 bao tir KPH
10.5 , , TCVN 8275-1:2010
mam men-moc (LOD:1 CFU/mL)
KPH
10.6 | Ham lugng Cadmi | mg/kg | H.HD.QT.429(ICP-MS)
(LOD:0,004 mg/kg)
10.7 | Ham lugng Chi mg/kg | HHD.QT.429(I1CP-MS) 0.037
10.8 b pH - H.HD.QT.070 7,29
10.9 Ty trong g/mL NIFC.05.M.197 1,076

KPH: khong phat hién
LOD: giéi han phat hién
Két qua cho théy, mAu sesamin ché tao dugc dat cac chi tiéu vé an toan thuc phém.

Hi¢u qua dat dwgc cia gidi phap hiru ich

P43 ché tao thanh cong hé vi nhii tuong nano sesamin c6 chira cac ti€u phin nano
sesamin c6 kich thuéc tiéu phan trong khoang 50nm, ham luong sesamin trong h€ vi nhii

tuong 12 6,96%.
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YEU CAU BAO HQ
1. Quy trinh diéu ché hé vi nhii turong nano sesamin bao gbm cac budc:

a) chudn bi dung dich sesamin: hoa tan sesamin vao dung moéi etanol theo ty 1€ 1a
1:20 (¢/g) & nhiét dd 40°C két hop rung siéu am cho dén khi tao thanh dung dich dong
nhét;

b) chuén bi hén hop chét tao nhii PEG/EG/lecithin: tron hdn hop PEG 1000, EG,
lecithin theo ty 1€ PEG:EG:lecithin 14 3:30:1 (g/g/g) va khudy tron trong thoi gian 20 phut
& nhiét do 40°C;

¢) tao hdn hop vi nhil twong: tron dung dich sesamin vdi hén hop chét tao nhii
PEG/EG/lecithin theo ty 1€ twong ung 1a 10:90 (g/g) trong thiét bi tao nhii v6i nhiét 4o
40°C trong 10 phit dé tao thanh hdn hop ddng nht; va

d) dong héa hdn hop dé thu duoc hé vi nhil trong nano sesamin: dé hdn hop vi nhii
twong thu dugc & bude ¢) qua dém, & nhiét d6 phong, sau d6 dong héa véi toc dd 2000

vong/phut va 13p lai 5 1an d€ loai bé dung mdi va thu dugc hé vi nhil trong nano sesamin.
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