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Linh vue k§ thuét dwoc dé cap

Giai phap hitu ich thudc linh vuc san xudt ché pham khang nam bao vé cy
trong, va than thién véi méi truong, cu thé 1a giai phép hitu ich dé cép dén quy trinh
4n dinh tao ra ché phém méi trén co s& nano hda cac hoat chat chinh cua dau nghé dé
phong trir bénh than thu do ndm Colletotrichum spp. giy ra trén mot sd dbi tuong

cay trong & Viét Nam (trong giai phap nay 1a bénh than thu trén cay vai).
Tinh trang ky thuat caa giai phap

Trén thé gidi, cing v6i su phat trién cia nganh nong nghiép, tinh hinh su,
bénh ph4 hoai mia mang va cac con trung gdy bénh cho ngudi, gia sic ngay cang trg
1én trAm trong, gdy ton that 1on vé ngudi va vat chét. Str dung céc hoa chat phong trir
dich hai nhim han ché cac tdn thit trén 1a bién phap khong thé thiéu, dic bit vao

nhimg thoi diém dich hai xay ra.

Hién nay cac loai thudc bao vé thuc vat cii thuong 1a hdn hop hoéa hoc céc chét
¢ doc tinh cao, do vay mat trai cua thude bao vé thuc vat 1a rat doc hai véi strc khoé
cong ddng va 1a mot ddi tuong cé nguy co cao gy o nhiém mdi trudng sinh thai néu
khong dugc quan 1y chat ché va sir dung dung cach. Du lugng thudc bao vé thuc vat
qua giGi han cho phép trong néng san, thuc phdm 1a mdi de doa d6i véi strc khoé con
ngudi. Vi vay, viéc st dung thube bao vé thuc vat dé bao vé san xuét ndng nghiép
cung vai viéc bao vé strc khoé cong dong va moi truong 1 hai vén dé dbi nghich can
dugc quan tdm do du lugng céc loai thudc bao vé thuc vat cia cac loai thudc BVTV
c6 ngudn gbe thuc vat khong anh hudng téi ste khoe va méi truong sdng clia con
ngudi. Dé giam thiéu tac dong x4u cla thubc BVTV t6i moi trudng va con ngudi,
mot trong nhitng xu hudng hién nay la tim kiém va st dung céc san pham chon loc, it
doc ddi véi ngudi sir dung, phan hity nhanh, it d8 lai du luong trong ndng pham va
mdi trudng - nhitng san pham than thién véi moi trudng, thay thé cac san pham doc
hai trudc day. Trude thuc trang trén, mot giai phap dang duoc nganh ndng nghiép
Viét Nam ciing nhu ca thé giéi quan tim d6 la: phét trién céc ché pham bao vé thuc

vat c6 nguon goc sinh hoc nham giam thiéu anh huong téi stc khoe con nguoi va tac
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dong téi moi trudong.

Hién nay trén thé giGi di tao thanh dugc mot dong cac san phém bao vé thuc
vat ¢co nguc‘A)n géc sinh hoc, chu yéu la trir sau, tru ndm bénh nhu khuan Bacillus
thuringiensis, nAm Trichoderma, hoat chit Azadirachtin tir ciy xoan dao, Karanjin -
chiét xuét tir cay hoa dao An Do, Matrine - chiét xuét tir cay khd sdm, Saponin - b
tra... Céac dong san phdm nay cé co ché hét strc da dang nhu giy ddc hé than kinh,
gay rdi loan tiéu hoa, hay can trd qua trinh 16t xac clia sdu bo... 6 hidu qua trén hau

hét cac loai sau bo trén dong rudng.

DPdi véi dong san phém sinh hoc c6 tic dung diét trir bénh than thu, trén thi
truong thudc bao vé thuc vat Viét Nam c6 xudt hién mot nhém thudc c6 chat khang
sinh Ningnanmycin gém Cosmos 2SL, Kozuma SWP, Datacin 8L nhung ching déu
1a nhitng ché phdm nhép tir nudc ngoai.

Cay nghé (Curcuma longa L.) dugc st dung trong y hoc ¢d truyén nhu mot vi
thudc. Cay nghé rat giau cac hop chét chéng viém va chbng 6xy hoa. Ngay nay, nghé
duoc cong nhan la mot ligu phéap thay thé cho ching ¢ néng, viém va loét da day.
Qua trinh tach chiét, phan lap tir ciy nghé thu dugc phan dau nghé (turmeric oil,
dang 16ng, gdm nhidu chét it phan cuc) va nhém céc hop chét ran (chira cac chat
phén cuc va phéan cuc trung binh). Phan diu nghé c6 mau vang nhat va c6 mui thom,
chtta céc chu t& chinh nhu: o-pinen, p-cumene, ar-tumerone, o-turmerone, f-
turmerone, o-terpineol, atlantone, zingiberene va chiém khoang 1-5% trong cay
nghé. Phan chét rén cha yéu cac curcuminoid, gdm curcumin, demethoxycurcumin,
bisdemethoxycurcumin va chiém khoang 0,3-0,7% trong nghé. Tinh du nghé nim &
cac bd phan khac nhau cia cay sé cd thanh phan khéac. Trong dau cua hoa nghé c6
céc thanh phan chinh nhu p-cymen (26%), terpinolene (7,4%) va 1,8-cineole (4,1%),
trong dau 14 c6 cac thanh phan o-phellandrene (32,6%), terpinolene (26%), 1,3-
cineole (6,5%) va p-cymene (5,9%). Trong tinh dau ré nghé nguoi ta dd phén lap
duoc 43 chét, trong d6 c6 24 hop chit chiém 68,8% la diu. Thanh phan chu yéu la
ar-turmerone (46,8%), ar-curcumin (7%) va curcumin (4,3%). Tinh dau tir than ct c6
chita 47 chit (70% 1a dau), trong d6 bao gém ar-tumerone (31,1%), turmerone
(10%), curlone (10,6%) va ar-curcumin (6,3%).

Hau hét cac nghién ctru vé loai dugc liéu nay dang st dung cdc chat chiét
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xuét tir cdy nghé ma thanh phén chu yéu la curcumin. Céc sdng ché (patent) da cong
bb déu tap trung vao dua ra quy trinh ché tao nano curcumin véi muc dich nano hoa
c4c hop chét thién nhién c6 hoat tinh cao dé tang tinh tan va tinh sinh kha dung cta
n6. Mot s6 patent co thé ké dén:

Tac gia Anitha Kri va déng su trong patent US 2011/0229532A1 da néu quy
trinh ché tao hé vi nhil twong ctia hop chét thuéc nhém polyphenol than dau bang
cach st dung siéu am voi chét hoat dong bé mit khong phan cuc va mdt dung moi

khong phan cuc dé tang kha niang hoa tan trong nudc.

Tac gia Bakulesh Mafatlal Khamar va ddng su trong patent US 2013/0225689
Al néu lén quy trinh ché tao nano curcumin & dang 16ng, dang mudi dugc dung va

cac dan xuat cua curcumin.

Téc gia C. Moorthi va K. Kathiresan trong mét nghién ctu curcumin-
Piperin/curcumin-Quercetin/Curcumin-Silibinin dual drug-loaded nanoparticulate
combination therapy: A novel approach to target and treat multidrug resistant cancer
cling chi tdp trung nghién ctru chi ra su két hop curcumin va quercetin lam ting

cuong rd rét cac hoat tinh va téc dung duoc ly ctia cac chat nay khi str dung riéng ré.

Patent US 2010/0168248 A1 mo ta quy trinh san xuét cac phan doan lam giau
clia tetrahydroxycurcumin va tetrahydrotetrahydroxy-curcumin tur chiét xuit cla cay

nghé (Curcuma longa L.).

Patent KR20120055120A md ta phuong phép 1én men cho curcuma longa,
trong do dé cap dén phuong phép lén men nghé, bang cach 1én men voi
lactobacillus dé tang cudng hoat dong sinh 1y ctia nghé va ddng thoi dé loai bd vi
déng va mui kho chiu chi ¢6 & nghé dé cai thién sy va thich ciia nguoi tiéu dung.

Patent US5861415A mo ta phuong phap st dung, quy trinh chiét xuat
curcuminoids va thanh phan chét bao vé sinh hoc co thé. Sang ché hudng dén céac
ché pham c6 chtra ba curcuminoid, gém curcumin, demethoxy curcumin va bis
demethoxy curcumin, dugc chiét xut tir ré ctia cay nghé (Curcuma longa L.). Cac
ché phim nay da dugc xac dinh c6 hoat tinh trong cic co ché ngan nglra va can

thiép chéng oxy hoa trong co thé.

Patent WO1996003999A1 mb ta phuong phap dé thu dugc chit chiét xuat
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phan cuc va khong phan cuc clia cay nghé (Curcuma longa L.) va céc ing dung cua
ching. Quy trinh dé thu dugc chiét xuét tr cdy rép mudi bao gém: (a) chiét xuat
than r& bing dung méi hitu co; (b) loc va 1am bay hoi dén khé dich chiét; (c) hoa tan
dau thu dugc trong diéu kién néng, tao két thia trong khi dé ngudi va loc chét ran; (d)
lam khé va két tinh lai chét rén dé thu duoc san phim c6 do tinh khiét cta
curcuminoid cao hon 90%. Thu duoc dich chiét phan cuc bao gbm: (a) chiét xut
than ré& bang nudc & 50-70 °C va (b) loc va lam bay hoi nudc. Ung dung trong viéc
ché tao cac ché phdm va ché pham hitu ich nhu chat bét gitr cac gbc tu do va chat
chéng dong, ciing nhu chét khir dé lam giam ndng do lipit peroxit trong huyét twong
& nguoi.

Gén day cac nghién ciru vé cac hop chat co trong cy nghé (Curcuma longa
L.) va céc cay ho Gung déu thay c6 hiéu qua khang vi sinh vat nhu nim va vi khuan
hai cdy trong. Cac hop chét curcuminoid tir nghé da dugc phat trién thanh ché pham
BVTV sinh hoc & Han Quéc. Dhingra va cdng su (2007) da nghién ctru va cho biét
tinh dau nghé (Curcuma longa L.) doc d6i v6i 7 loai nAm hai noéng san trong kho.
Behura va cong su cling cho biét trong 5 ngudn bénh ndm lta duge xur ly véi tinh
dau nghé, Rhizotonia solani man cam nhét va F. moniliforme khang manh nhét véi
su phat trién bi giam 81% va 2,5%, twong tng. Tuong tu, Saju va cong su bao céo &
noéng do6 1-5% tinh dau nghé, su phat trién ctia C. gloeosporioides, Sphaceloma
caradmomi va Pestdlotiopsis palmarum hoan toan bi trc ché, trong khi d6 F. solani
chi bi trc ché 79%.

Nghién ctru vé hoat tinh tinh dau nghé, Hoi-Seon Lee va cong su (2003) da
nghién ctru hoat tinh khang nim cua ar-Turmerone ddi vdi 6 loai nam trén cay:
Magnaporthe grisea (bénh dao 6n), Rhizoctonia solani (bénh bac 14 lua),
Botrytiscinerea (bénh dua chudt xam), Phytophthora infestans (mdc swong ca
chua), Erysiphe graminis (nAm méc laa mach) va Puccinia recondita (ri 14 10a mi)
béng cach ngam chiét bot nghé dé thu dugc cao nghé. Cao ngh¢ nay dugc chiét
phéan bd vé&i n-hexan, chloroform, etylacetat, nugc sau d6 dem thir nghiém vo1 6
loai nam trén. Két qua cho théy phén doan dich chiét n-hexan c6 hoat tinh khang
ndm cao véi vi khuan Rhizoctonia solani, Botrytiscinerea va c6 kha nang diét
100% dbi vé6i hai chang ndm Phytophthora infestans va Erysiphe graminis. Dich

chiét chloroform c6 kha nang diét nAm Phytophthora infestans gay méc suong ca
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chua Ién té1 khoang 80%.

Nam 2006, Kim Jin Cheol va cac déng su da tién hanh nghién ctu, khao sat
hoat tinh khang nam cua céac hop chét d3 phén lap duge va dich chiét cac phan doan
cua cdy nghé vang, két qua cho thdy dich chiét cua than ré cdy nghé vang c6 kha
nang uc ché su phat trién nam Magnaporthe grisea gdy bénh dao on va nam
Phytophthora infestan gy bénh rung 14 cdy ca chua. Ba hgp chét phan lap dugc tur
phan curcuminoid 14 curcumin, demethoxycurcumin va bisdemethoxycurcumin déu
c6 hoat tinh khang ndm gay bac 14 lia (Corticium sasaki), xdm mau ca chua
(Botrytis cinerea), i sit laa mi (Puccunia recondita) va giy phén tring trén lta
mach (Blumeria graminis), mbc suong ca chua (Phytophthora infestan) va bénh dao
on (Magnaporthe grisea).

Bang 1: Hoat tinh cao metanol va nudc tlr cdy nghé vang véi nam Colletotrichum

coccodes
MAu Nong do (ng/ml) | Kha niing e ché (%)”
3000 88+5
Cao metanol 1000 50+4,3
3333 25413
3000 25+10
Cao nudc 1000 5+11
333,3 0
1 50 98+0,8
Dithianon 10 5848.7

Bang 2: Hoat tinh khang nim ctia 4 phan doan tur dich chiét metanol ctia ciy nghé

vang doi v6i nam Colletotrichum coccodes

Phan doan Nong d (ug/ml) | Kha ning e ché (%)"
n-Hexan 2000 5+4.,6
Etylaxetat 2000 92+2.4
Butanol 2000 50+£7,3
Cao nudc 2000 0
- 50 94+1,2
Dithianon T 55593

Kim Jin Cheol (2006) khi thtt nghiém hoat tinh khang chung nim
Colletotrichum spp. cua cac phan doan dich chiét tir nghé vang va thu dugc két qua

rat kha quan (bang 1 va bang 2), va da tién hanh nghién ctru san xuét ra ché phdm
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diét ndm than thu Colletotrichum spp. v6i hoat chét chinh 13 cac curcuminoids tur
cdy nghé (Curcuma longa). Ngoai ndm gay than thu, dich chiét etyl axetat tir cdy
nghé con cé hoat tinh diét cac ndm Botrytis cineria, Erysiphe graminis,
Phytophthora infestans, Puccinia recondita, va Rhizoctonia solani. Phan hén hop
chét khong phén cuc tir cdy nghé gbm ¢4 phan tinh dau dugc thir nghiém hoat tinh
diét con trung. Ar-Turmerone tur phén tinh dau nghé c6 hoat tinh chét diét réy nau
Nilaparvata lugens, diét sau to Plutella xylostella v6i ty 1€ 64-100% & néng d6 500
va 1000 pg/ml.

Gan day, khoa hoc va cong nghé nano di trd thanh mét linh vuc nghién ctu
hép din va nhan dugc su quan tAm dic biét cua cac nha khoa hoc. Céac phén tir kich
thude nho dang ngay mot duge st dung rong rai trong nhiéu nganh khac nhau. Trong
s6 cac ung dung, ngudi ta chl y nhiéu hon dén viéc str dung cac hat nano trong cac
nganh y sinh va néng nghiép. Trong noéng nghi€p, nang sudt ctia cay trong dugc cai
thién déng k& bing cach sir dung céc chét dinh dudng vi mo va vi luong thiét yéu

duéi dang phén bon nano.

Nhitng nghién ctru gan day vé hoat chat dang nano héa nhu nano chitosan va
nano bac giup kiém soét hiéu qua bénh hai cay trong theo mot co ché dic hiéu riéng
va ¢6 ham luong hoat chét thép tir d6 giam thiéu dugc anh huéng clia héa chat doi
véi con nguodi va mai truong.

Theo nghién ctru cia tac gia Nguyén Thi Bich Ngoc va cong su (2018). Khi
danh gia kha nang uc ché ciia nano bac va nano ddng trén nam Colletotrichum spp.
gay bénh than thu hai cam va ndm Phytophthora spp. gdy rung qua cam. Nano bac
¢6 kha nang uc ché ndm Colletotrichum spp. dat 100% & ndéng do 10 ppm va G ché
nam Phytophthora spp. dat hiéu qua 100% & nong d6 5 ppm trong didu kién in vitro.
Nano dong c¢6 kha ning trc ché nim kém hon nano bac. Vi nam Colletotrichum
spp., kha nang tc ché ctia nano ddng dat 77,36% & ndéng d6 200 ppm va tc ché ndm
Phytophthora spp. dat 100% & néng d6 100 ppm trong diu kién in vitro. Két hop
nano bac 20 ppm va nano déng 200 ppm véi 0,1 % tween 20 cho hiéu qua tc ché
ndm cao nhit dat 84,27% vé6i nadm Colletotrichum spp. va 64,01% véi nam

Phytophthora spp. trong diéu kién in vivo.
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Céc tac gia V& Van Qudc Bao, Truong Ngoc Pang (2018), da danh gia kha
ning khang nam cua ché phdm nano bac - TBS dbi voi ndm Macrophoma theicola
gdy hai trén qua quyt. Nghién ctru da tién hanh st dung nano bac - TBS dé tc ché
ndm Macrophoma theicola. Trén méi truong PDA, su nay ndm ctia bao tir va phét
trién clia tan ndm bt dau bi tc ché & nong do 10 ppm va tc ché hoan toan tir 30 ppm
trong didu kién in vitro. O diéu kién in vivo, v6i 2 1an phun ché pham & ndng do 10
dén 90 ppm, nano bac — TBS c6 tac dung tdng kha nang khang bénh tr 24,4% dén
100%.

Duong Hoa X6 va cdng su (2017) d& nghién ciu hiéu tng phong bénh chét
nhanh do nédm Phytophthora capsici gdy ra trén cay hd tidu cta ché phdm nano bac
ché tao bang phuong phép chiéu xa. Bac nano & cac kich thuéc 5, 10 va 15 nm di
duoc ché tao thanh cong bing phuong phép chiéu xa tia y-Co-60 st dung chét 6n
dinh chitosan. Bac nano ché tao duoc cho thay hoat tinh khang naAm rit manh déi véi
P. capsici trong didu kién in vitro. Bén canh d6, bac nano con cé kha nang giam
thiéu thiét hai gay ra do bénh thdi r& chét nhanh (do ndm P. capsici) trén cdy tiéu,
ngay ca khi cdy da bi xAm nhiém béi ndm bénh. Viéc xur 1i v6i bac nano ngay ca &
ndng do thip (chi khoang 3 ppm) trude khi cdy bi xdm nhiém b6i nidm bénh P.
capsici cling cho thiy kha nang khing bénh, ting truéng va phat trién rét tot, dong
thoi gitip giam chi phi tri bénh khoang 10 lan.

Nghién ctru kha nang khang vi khuan Xanthomonas oryzae gy bénh bac 14 lta
cta ché phdm nano dong-bac/chitosan oligosaccharide cua cac tac gia (Nguyén Thu
Thiy va Nguyén Tién Long, 2018) cho thiy, trong diéu kién in vitro, nano dong-
bac/chitosan oligosaccharide & né)ng do 50, 70 va 100 ppm c6 hiéu lyc trc ché vi
khuan Xanthomonas oryzae cao nhét sau nudi cay 2 ngay va 3 ngay voi hiéu luc dat
100%. Trong diéu kién nha luéi, xtr Iy nano ddng-bac/chitosan oligosaccharide véi
ndéng d6 70 ppm va 100 ppm & thoi diém 1 ngay trude khi 1ay bénh nhén tao c6 tac
dung 1am giam ty 18 bénh va chi sé bénh bac 14 dang ké. O diéu kién ngoai dong
rudng st dung nano dong-bac/chitosan oligosaccharide 6 ndng d6 70 ppm c6 kha
nang han ché bénh bac 14 phat trién tuong duong voi thudc hoa hoc Kasumin 2L.
Mot s6 thudc chira hoat chét nano bac nhu MIFUM 0,6DD va Nano Kito 2.6 SL da
duoc nghién ctru va phat trién gan day, dong thoi da duge ding ky thuong mai hoa
tal Viét Nam.
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Tuy nhién, cdc nghién ctru nano hoa cac hoat chét chinh trong dau nghé (tlr cay
Nghé vang) cho cac ung dung trong ndng nghiép con rat méi mé, va chua cé céc
danh gia tac dung cua ching d6i voi cay trong va vi sinh vat hai cay trong. Do dé, c6
nhu cdu cao vé mét quy trinh cong nghé tao ra mot ché pham méi trén co s& nano
héa cac hoat chét chinh tir diu nghé (cdy nghé Vang) dé phong trir bénh, nho d6 giap
ngudi néng dan giam di viéc str dung thubc BVTV trong qua trinh chim sdc cay.
Ban chit ky thuat ciia giai phap

Bénh than thu 1a bénh hai trén cay tréng, 6 thé gay hai trén cac b phan tur 14,
canh, chdi non, qua non. Bénh gy anh hudng nghiém trong téi ning suét, chét luong
cy trong, ca biét c6 trudng hop nang suét cdy trong giam t&i 100%. Bénh dugc gay
ra boi tac nhan Colletotrichum gloeosporioides. Cac nim Colletotrichum spp. ding
thir 8 trong s6 10 loai nim gy bénh thuc vat quan trong nhét trén cdp do khoa hoc va
kinh té, ddc biét anh hudng dén cac cay trdng c6 tAm quan trong kinh té nhu hoa qua
va cdy canh. Bénh do ndm xam nhap va giy hai dén ca than, 14, qua khién 14 kho

rung, canh héo Ua, qua théi hong gy thiét hai ning né dén ning suét cay trong.

D3 ¢6 nhidu nghién ctru tng dung thudc trir nAm dé trir loai bénh nay, tir
nhitng loai thudc trir nAm gbc v co téi nhitng loai tdng hop nhung déu chua c6 hiéu
qua rd rét, lai gy 0 nhiém méi trudng va stc khoe con nguoi. Cac nghién cuu gan
day vé ché phém diét nam than thu Colletotrichum coccodes, Colletotrichum
gloeosporioides va Colletotrichum acutatum v6i hoat chét chinh 1a cac curcuminoids
tr cii nghé Curcuma longa da dugc nghién ctru va phat trién boi nhom nghién ctru
cia TS. Kim Jin Cheol tai Han Quéc. San phim nay da dugc thuong mai hoa va st
dung trong bao v¢é cay trong tai Han Quéc. Ngoai 3 loai nam gy than thu trén, dich
chiét etyl axetat tir cii nghé con c6 hoat tinh diét cac nam Botrytis cineria, Erysiphe
graminis, Phytophthora infestans, Puccinia recondita, va Rhizoctonia solani. Phan
hén hop chét khong phan cyc tir cii Nghé gbm ca phan tinh dau duogc thir nghiém
hoat tinh diét con trung. Ar-Turmerone tur phén tinh dau nghé c6 hoat tinh chét diét
rdy nau Nilaparvata lugens, diét sdu to Plutella xylostella. Ngoai ra hoat chét nay
con ¢o6 hoat tinh khang ndm méc suong P. infestans v6i thu nghiém trén cdy. Dich

chiét etyl axetat tor cu nghé con thé hién hoat tinh véi mot théc dd Tribolium
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castaneum. Dich chiét tlr phan dau ctia nghé sau khi tach curcuminoid véan chua duge

nghién ctru vé cac hoat tinh phong trir dich hai nhu khang nim va diét con tring,

Day chuyén san xuét curcumin tir ci Nghé vang (Curcuma longa L.) & Viét
Nam trién khai buéc dau da dem lai hiéu qua kinh té nhat dinh. San pham phu la dau
sau két tinh, tach curcuminoid san sinh ra tinh cho t6i thoi diém hién tai 1a rat 16n
(khoang gan 100 tan, trong d6 phan tinh diu chiém vao khoang 5-10%). Phan nhua
keo ¢6 chia curcuminoid chua két tia hét va cac dan xuat khac van chua dugc thir

nghiém hoat tinh trir sdu sinh hoc.

Muc dich cta giai phap la dé xuét quy trinh cho phép tao ra mot loai ché phdm
moi, bz‘?mg cach nano hoda cac hoat chét chinh trong dau nghé, st dung cac chét hoat
dong bé mit va polyme than nude dé vi boc giir cac hoat chét ¢ kich thuéc bé (kich
thudc nano). Qua trinh vi boc gift cac hoat chét & kich thudc bé gitip ting do tan
trong nudc cua cac hoat chét, ting kha ning phéan tan va giip su thidm thau tham
nhap dé dang qua mang té bao nim, vi khuén, tir d6 tang hoat luc tc ché nim, vi
khuén gy bénh.

Muc dich cua giai phap la 1am tang hoat luc cua cac hoat chét trong tinh dau
nghé. DPé dat dugc muc dich nay, chiung t6i da dé xuét quy trinh ché tao hé vi nhil
tuong nano hoat chét trong tinh dau nghé phan tan tdt trong nudc bang céch tao ra
c4c hat tiéu phan nano nhu curcuminoid, ar-turmerone c6 kich thudc bé, déng déu

va c6 kha ning hoa tan tot trong nudc.

Theo mot phuong an, giai phap dé xuét quy trinh tao ra ché pham nano théo

mdc tir dau nghé, bao gom cac cong doan sau:
a) Thu cao chiét, bao gom cac budc

- dinh lugng céc thanh phan can thiét dung cho cong doan nay, cu thé 1a: bot

nghé (Curcuma longa L.), dung moi etanol,
- nap bot nghé vao binh cau,
- nap dung moi etanol 95% vao binh cau,
- chiét hdi luu bt nghé véi dung moi theo ti 1 va thoi gian quy dinh,

- loc tach ba thu dugc dich chiét lan 1,
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- ba chiét dugc tién hanh chiét 2 13n tiép theo v&i dung méi va diéu kién tuong

tu nhu trén,
- loc tach ba chiét thu duoc dich chiét 1an 2, 1an 3 tuong tng,
- g0p dich chiét ¢ 14n 1, 1an va lan 3 thu duoc dich A,
- ¢d quay dudi dung moi thu duge cao chiét B,

Theo mot phuong 4n cua giai phap hitu ich, ti 1& bot nghé va dung moéi chiét
hdi luu ndm trong khoang 1/5 dén 1/3 (g/ml).

Theo mdt phuong an cta giai phap hitu ich, thoi gian chiét hdi luu mbi lan

nim trong khoang 5 dén 7 gio.
b) Tach curcuminoid va chiét phan bb dau nghé tr cao chiét, bao gom céc budc

- dinh luong cac thanh phan can thiét dung cho céng doan nay, cu thé 1a: cao

nghé va dung moéi két tinh,
- nap cao chiét B vao binh cau,
- nap tir tir dung méi két tinh vao binh cau,
- dun néng binh cau,
- loc tach thu duoc tinh thé két tinh 1dn 1 va phan dau lan 1,
- ¢0 can dung moi dau 1an 1 thu duoc phén rén,

- phan rén nay tiép tuc dugc két tinh hai 1an lién tiép theo véi dieu kién nhu lan

1,

- loc tach thu dugc tinh thé két tinh 14n 2, 14n 3 trong mg,

- gop tinh thé két tinh lan 1, 1An 2 va 14n 3 thu dugc san pham C (chia
curcuminoid),

- phﬁn diu sau két tinh 1dn 3 chira dau nghé (turmeric oil) dugc nap vao binh

cau cung vGi n-hexan va metanol,

- tién hanh ¢4 quay dudi hét dung moi n-hexan thu dugc san pham D (chta dau

nghé),

Theo mot phuong an cta giai phap hiru ich, dung moi két tinh 1a hon hop n-
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hexan va etyl axetat (H/E) véi ti 18 1a 77/23 (thé tich/thé tich).

Theo mot phuong an cua giai phap hitu ich, ti 1é dung moi két tinh va cao chiét
12 0,6/1 (thé tich/khdi luong).

c) Phoi tron tao nano dau nghé, bao gom céc budc

- dinh lugng céc thanh phan can thiét dung cho cong doan nay, cu thé 1a: dau
nghé, dung mdi etanol, polyetylen glycol (PEG), etylen glycol (EG), nude va chat
nhil héa Acrysol K-140 (dau thau dau da hydro héa poly oxyl 40 hay con goi 1a dau
thau diu PEG-40),

- nap dau nghé (chtra hoat chat curcuminoid va ar-turmerone) vao binh céu,
- nap dung madi etanol vao binh cau,

- phén tan dau nghé trong dung moi etanol bing may khudy tir, két hop véi gia
nhiét & nhiét do va thoi gian quy dinh thu dugc dung dich E,

- phén tan hon hop chat mang PEG/EG trong nudc bing may khudy tir véi ti 18
va thoi gian quy dinh thu dugc dung dich F,

- nap dung dich E va dung dich F vao binh chira chét nhii hoéa Acrysol K-140
v6i ti 186 quy dinh thu dugce hén hop dich G,

- dong héa hon hop dich G bang thiét bi tao nhii siéu 4m cao tan trong thoi gian
quy dinh thu dugc dung dich déng nhét H,

- 3¢ qua dém dung dich H,

- ly tim dung dich H & tdc d6 va thoi gian quy dinh thu duoc san pham hé vi

nhil tuong nano dau nghé phan tin tbt trong nudc,

Theo mot phuong an cua giai phap hitu ich, ti 1€ dau nghé va dung méi etanol
nim trong khoang 40 ml/100 ml dén 80 ml/ 100 ml (thé tich/thé tich).

Theo mdt phuong 4n cla giai phap hitu ich, nhiét d6 cho qua trinh phén tan
dau nghé trong etanol 14 40 °C dén 50 °C.

Theo mot phuong an cua giai phap hitu ich, thoi gian phéan tan dau nghé trong
etanol 1a 4 dén 6 gio.

Theo mét phuong 4n cua giai phap hitu ich, ty 16 PEG/EG/nuée la

-12-



3309

5,5/20ml/10/ml (khéi lwgng/thé tich/thé tich).

Theo mot phuong an cua giai phap hitu ich, thoi gian tao hdn hop chat mang la
1 dén 2 gio.

Theo mot phuong an cua giai phap hitu ich, thoi gian dong hoala 3 dén 5 gio.
MO ta viin tit cac hinh vé

Céc dAu hiéu va uu diém cta giai phap s& tré nén rd rang hon qua phan mo ta
chi tiét cac phuong 4n 1am vi du cing vé&i hinh v& kém theo, trong do:

Hinh 1 1a so d6 khéi quy trinh tich curcuminoid va chiét phan bd dau nghé tir
cao chiét.

Hinh 2 13 hinh minh hoa su phan b kich thirc hat (a) va (b) thé zeta cua hé
nhii twong nano thao moc (tir dau nghé).

Hinh 3 14 anh duoc xac dinh bing phuong phép kinh hién vi dién ti truyén qua
(TEM: Transmission Electron Microscopy) cua mau nano.

Hinh 4 13 dd thi thé hién hiéu luc Grc ché su phét trién ctia nam Colletotrichum
acutatum gy bénh than thu tai cac ndng do cua ché pham nano dau nghé.

Hinh 5 14 dd thi thé hién hiéu luc Grc ché sy phét trién ctia nAm Colletotrichum
gloeosporioides géy bénh than thu tai cac ndng do cua ché phim nano dau nghé.

Hinh 6 13 db thi thé hién hiéu luc tc ché sy phét trién ctia ndm Colletotrichum
orbiculare gy bénh than thu tai cac ndng d6 cua ché phim nano dau nghé.

MO ta chi tiét giai phap hiru ich
Sau day, giai phap s& dugc mé ta cung véi cac hinh vé& kém theo, trong do cac
phuong an lam vi du cia giai phap dugc thé hién.

Theo mot khia canh cua giai phép, ché pham thu dugc theo quy trinh tir giai
phap dugc st dung dé khang nidm giy bénh hai than thu cay trong, trong d6 ché
pham nay chura cac hoat chét curcuminoid va ar-turmerone dang nano.

Giai phap hiru ich dé xuét quy trinh tao ra ché pham ché pham nano thao moc

tir dau nghé, bao gom cac cong doan sau:
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Cong doan a) 1a cong doan thu cao chiét nghé. Luong bot nghé dugce chiét hoi
luu v&i dung mdi etanol 95% theo ti 1€ bot nghé va dung moi chiét hdi luu nam trong
khoang 1/5 dén 1/3 (g/ml). Thoi gian chiét kéo dai tir 5 dén 7 gid va sau d6 loc tach
ba véi dich chiét. Bi chiét duoc tién hanh chiét 2 1an tiép theo v6i dung mdi va diu
kién tuong tu nhu 14n 1. Dich chiét 3 1an duoc gdp lai va cd quay dudi dung moi dé
thu cao chiét va thu hoi lai dung méi. Dung méi thu hdi cua 3 1an duoc g0op lai va cé
thé tai ché, dung lam dung moéi ngdm chiét cho mé chiét sau. Cao chiét thu dugc sau
khi gop dugc tién hanh két tinh curcuminoid va tach du nghé dé xac dinh luong chét

va hiéu qua chiét thu duoc.

Cong doan b) 1a cong doan tach curcuminoid va chiét phan bd dau nghé tir cao
chiét. Cac curcuminoid dugc tién hanh két tinh theo quy trinh sau: Cao chiét duoc
dun néng voi dung méi két tinh 12 n-hexan/etyl axetat(H/E) voi ti 1& 77/23 vé thé tich
duoc bb sung vao timg luong nho dén khi dat cAn bing t6i diém hinh thanh tinh the.
Luong dung mdi st dung twong duong 0,6/1 v& thé tich véi khdi luong cao chiét.
Sau khi loc tach tinh thé phan dau duoc c6 can dung méi va két tinh lai 1an tha 2 va

3. Luong tinh thé cta 3 lan két tinh duoc gop va sdy dé can khdi luong san pham.

Phén dau sau két tinh chtta 30-40% dau nghé (turmeric oil) dugc tach riéng theo
quy trinh chiét phan bd véi su c6 mit cia dung mdi bd sung hexan va metanol. Lay
500g cao dau nghé tir qua trinh san xuit curcuminoid, hoa tan hoan toan trong 200ml
H,0 va 500ml metanol, sau d6 cho thém 500ml n-hexan. Cho toan b6 hon hop vao
trong phéu chiét 2 lit, 14c déu, sau mot thoi gian hdn hop phén thanh 2 16p. Tach lay
16p dung mdi va phan it phan cuc & 16p trén. Qué trinh chiét 13p lai cho dén khi dich
chiét bén trén nhat mau (3 1an). Céc dich chiét ctia pha n-hexan duge gop lai, rdi tién
hanh cét loai dung méi n-hexan bang c6 quay téi kiét thu turmeric oil (dau nghd).
Dung mdi hexan va metanol sau khi thu hdi c6 thé ding dé chiét phan bb trong céc

mé sau.

Cong doan c) 1a cong doan phéi trén tao hé nhil twong chira cac hat nano dau
nghé, gdm céc budc sau:

(i) chuan bi pha phan tan bang céch cho tinh dau nghé di lam giau hoat chit
curcuminoid va ar-turmerone trong dung mdi etanol vdi ty 1€ 40 ml/100ml va 80
ml/100ml (thé tich/thé tich) bing may khudy tlr v&i tdc do khudy 500 vong/phit va
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két hop gia nhiét & nhiét do 40 - 50 °C trong thdi gian 6 tiéng dé tao thanh dung dich
dong nhat.

Cac hoat chét curcuminoid, ar-turmerone trong diu nghé khé hoa tan trong
nuéc. Voi muc dich tao ra cac hat tiéu phan chita curcuminoid, ar-turmerone ¢ kich
thuéc nano va dn dinh, nén can phai s dung loai dung moi c6 d6 hoa tan cao
curcuminoid, ar-turmerone. Ching t6i d& lya chon dung moi etanol dé hoa tan cac
hoat chit chinh trong dau nghé. Béi vi, etanol 1a dung méi c¢6 kha nang hoa tan dugc
nhidu curcuminoid va cé d6 an toan cao. P9 hoa tan cla curcuminoid (curcumin)
trong etanol 12 10mg/ml, dd hoa tan trong nuéc<0,1 mg/ml, dd tan trong dau khoang
0,5 mg/ml,... Ngoai ra, viéc st dung dung mdi etanol c6 tinh than nudc (c6 tri sb
HLB =15), nén co6 tac dung 6n dinh cAu trac hé vi nhil tuong dau trong nudc do cb
gbc hydroxyl (OH-) tao lién két v6i nude. Ty 18 dau nghé/etanol anh hudng dén do
hoa tan cac hoat chat, cling nhu tao do dong nhét cua dung dich thu duoc. Vi thé néu
lugng diu nghé cang 16n thi kha nang déng nhét cang kho, dong thoi luong etanol
khong du dé hoa tan hét cac hoat chit chinh trong dau nghé.

(if) tao hdn hop chét mang PEG/EG bang cach phan tan déu hén hop PG/EG
frong nudc véi ty 1& PEG/EG/nude 1a 5,5g/20ml/10m! (khéi lwong/thé tich/thé tich)

trén may rung siéu am trong thoi gian 2 gi¢ ¢ nhiét d6 phong.

Béi vi hé vi nhil tuong theo nghién ctru dugc st dung trong nganh ndng nghiép
bén viing, than thién mdi trudong va con ngudi, nén cac chit duoc lua chon st dung
phai c¢6 d6 an toan cao, khong ¢ doc tinh va it tic dung phu. Trong ndi dung giai
phdp nay, chung toi da lua chon cac chit PEG va EG trong hén hop chét mang, boi
vi hai chét nay cé do an toan cao, khong c6 doc tinh, it tac dung phu va thuong dugc
st dung 1am t4 dugc trong linh vuc dugc phém.

Hon nita hdn hop chit mang PEG/EG nay 1a cac polyme than nude (PEG ¢ tri
s6 HLB 13 13-18 va EG ¢6 tri s6 HLB 1a khoang 11-11,5), nén tang kha nang than
nudc cua cac hat tiéu phén chtra nano curcuminoid, ar-turmerone, tir d6 ting do hoa
tan cua cac hat tiéu phan chita nano curcuminoid, ar-turmerone trong nudc.

(iii) tron pha phén tan va hén hop chit mang PEG/EG trong thiét bi tao nhil c6
chtta chdt nhii héa Acrysol K-140 véi ty 1&  tinh dau
nghé/etanol/PEG/EG/nude/Acrysol  K-140 1a  80ml/ 100m1/5,5g/20ml/10ml/10ml
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(thé tich/thé tich/khéi luong/thé tich/thd tich) trong thdi gian 3 dén 5 gio' & nhiét do
phong; san phim thu dugc dé qua dém va dugc dem di ly tim 6 14n, & toc do 6000
vong/phut trong thoi gian 15 phit thu duoc san pham cudi cing dang 16ng 1a dung
dich nano dau nghé chtia curcuminoid, ar-turmerone c6 ¢ hat trong khoang tur 70
dén 120 nm, trong d6 ham lugng curcuminoid tr 2% dén 3%, ham luong ar-

turmerone tir 8% dén 12%.

Khi trén pha phan tan va hdn hop chat mang PEG/EG trong thiét bi tao nhii co
chtta chit nhil héa Acrysol K-140 thu duge hé vi nhil tuong nano dau nghé chua cac
hoat chit curcuminoid, ar-turmerone. Bang cac nghién ctu ly thuyét va thuc
nghiém, chung t6i nhan théy ré‘mg dé ché tao hé vi nhil tuong nano dau nghé tan tdt
trong nudc, thi hé nhil tuong nady ¢ dang nhii tuong dau trong nudc. Viéc lua chon
chét nhii hoa dé tang tinh bén cta hé vi nhil tuong dua vao dic diém ctia hé vi nhii
tuong (dang hé vi nhii tuong dau trong nudc, dang hé vi nhil twong nudc trong
dau,.. ). Vi vay, dé ché tao hé vi nhii tuong dau trong nude, ching toi da lua chon
chit nhil hoa 1a Acrysol K-140, vi Acrysol K-140 la chit than nudc. Ngoai ra, hé vi
nhil tuong ché tao trong nghién ctru nay dugc dung trong néng nghiép hiru co
(organic), bén vimg, nén ching t6i lua chon chit nhii hda Acrysol K-140 1a vi
Acrysol K-140 khong c6 ddc tinh, d6 an toan cao va déc biét Acrysol K-140c6 gia
thanh ré hon so v41 mot chat nhil hoa thuong dung 1a lexithin, do d6 s& thuan loi

trong san xuét quy md cong nghiép ung dung trong ndng nghiép.

Do chét nhii hoéa Acrysol K-140 1a phén tir ¢6 2 phan riéng biét, phan than dau
va phan than nuéc, nén c6 kha nang tao lién két v4i curcuminoid, ar-turmerone va
hdn hop chit mang PEG/EG bing cach phan than dau cua Acrysol K-140 tao lién
két v6i curcuminoid, ar-turmerone va phan than nuéc ctia Acrysol K-140 tao lién
két v6i phén than nudc cla hdn hop chit mang PEG/EG tao ra céac hat tiéu phan
chtta nano dau nghé va véi cAu tric nay cac hat tiéu phéan da bao vé tdt hoat tinh cua
cac hoat chit curcuminoid, ar-turmerone.

Hé vi nhii tuong nano dau nghé chtra cac hoat chét curcuminoid, ar-turmerone
thu duoc c6 HLB trong khoang tir 13-18 1a hé vi nhil twong than nudc va hé vi nhil
tuong nay thu dugc theo quy trinh trén c6 céc hat tiéu phan curcuminoid, ar-

turmerone on dinh c¢6 ¢& hat nim trong khoang 70-120 nm, nén tang d6 hoa tan
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trong nude va ¢ thé thAm nhip dé dang qua mang té bao nam, vi khuén, tir do tang

hoat luc trc ché ndm, vi khuén gay bénh.
Vi du thwe hién gidi phap hiru ich

Giai phap hitu ich s& duge minh hoa r3 hon qua céc vi du sau day. Tuy nhién,

cac vi du nay khong dung lam giéi han muc dich va pham vi cta giai phap.
Vi du 1: Quy trinh tao hé vi nhii twong nano dau nghé

Chudn bi pha phéan tan bang cach cho 40 ml dau nghé hoa tan trong 100 ml
dung méi etanol 96° bing may khudy tir c6 téc d6 400 vong/phut, két hop gia nhiét &
nhiét do 40°C trong thoi gian 6 gio d8 tao thanh dung dich dong nhét.

Tao hdn hop chit mang PEG/EG bang cach phan tan déu 5,5 g PEG 1000 va
20 ml EG trong 10 ml nudc trén may rung siéu am trong thoi gian 2 gi¢ ¢ nhiét do
phong.

Trén pha phan tan va hén hop chit mang trong thiét bi tao nhii LSP-500 v&i
tan s6 13 20 kHz c6 10 ml chit nhii héa Acrysol K-140 trong thoi gian 3 gio ¢ nhiét
do phong, san pham thu dugc dé qua dém va duogc cho vao may Z206A cla hang
Hermle (Dic) dé ly tim 6 1an ¢ toc dd 6000 vong/phut trong thoi gian 15 phut voi
muc dich loai b luong céc hoat chat du khéng tao thanh hat tiéu phan nano va thanh
phin tap chit khéc, thu dugc hé vi nhil tuong nano dau nghé chira cac hoat chét
curcuminoid, ar-turmerone phan tan t6t trong nudc. Sau khi thu dugc hé vi nhil
tuong nano dau nghé phan tan t6t trong nudc, ta tién hanh kiém tra véi cac phuong

phép phén tich hién dai thi cho duogc két qua nhu sau:

Két qua phan tich DLS cho 1 dinh duy nhét (twong Umg véi kich thude 241
nm) nhu duoc thé hién & hinh 2a, hoan toan khéng ¢6 su két khoi, tao ra cac tap hop
hat & vung kich thuéc hep, kich thudce hat tép trung trong khoang 120-270 nm. biéu

nay khing dinh cac tiéu phan nano phan tin dong déu.

Trong hé vi nhll tuong thé zeta thuong dugce st dung nhu 12 mot ngudng dé
danh gié cho su 6n dinh. Do véi thé zeta trong khoang +30 mV, cac hat s& c¢6 xu
huéng két tu (luc dAy gifta cac hat khong du 16n), trong khi néu zeta ngoai khoang
+40 mV tap hop hat cling méat su 6n dinh cta tap hop hat do khoang cach qué xa
gitta cac hat. Thé zeta do dugc cua mau dat -31,6 mV (hinh 2b). Nhu vay, voi két

-17-



3309

qua do duoc thi thé zeta dat dwoc 1a kha t6i uu va khing dinh tinh bén vimg va on
dinh cua hé.

Anh duoc xé4c dinh bang phuong phap kinh hién vi dién tir truyén qua (TEM-
Transmission Electron Microscopy) clia mau nano nhu dugc thé hién & hinh 3 cho
thdy cac tiéu phan dugc nano héa c6 c& hat khoang 70-120 nm hoan toan pha hop
v6i két qua DLS phia trén. Két qua kich thuéc thu dugc tir anh TEM nho hon so véi
két qua thu duoc tir két qua phén tich DLS 1a hoan toan pht hop, vi két qua phén tich
DLS (phuong phép tan xa 4nh séng dong) 1a kich thuéc dong, thu duge tir mot tap
hop hat rat 1om, trong khi anh TEM chi quan sat mdt vung nho, sb luong hat duogc
quan sat bé, kich thudce thu dugc 1a kich thude tinh.

Vi du 2: Thir nghiém vé hoat tinh khang nidm gy bénh than thu cua ché pham nano
diu nghé

Déi tuong nghién ciru

Céc chung ndm gay bénh than thu duge s dung trong nghién ciru bao gdm
Colletotrichum  gloeosporioides (CG), Colletotrichum orbiculare (COK) va
Colletotrichum acutatum (CA). Trong d6, C. orbiculare va C. acutatum dugc cung
cap boi Trung tim Nghién ciru Trién khai cdc Hoat chat Sinh hoc, Vién Hoéa hoc
Cong nghi¢p Viét Nam. Nim C. gloeosporioides dugc phan lap tir qua thu hoach tur
xa Luc Ngan, tinh Bic Giang.

MBoi trudng phéan lap va nuoi cay duoc sir dung trong nghién ciru la méi truong
WA (water agar) va PDA (Potato Dextrose Agar). Thanh phan moi truong PDA
gdm: khoai tay 250 g; dudng glucose 15 g; agar 15 g ¢ diéu kién pH: 6,8-7,0.

Danh gia hi¢u qua khang nim cta cia nano dang nhil tuong dau nghé (CRTO
nano-elmulsion) trong diéu kién phong thi nghiém (in vitro): sir dung phuong phap
food-poisoned technique. Hoat tinh khang ndm dugc thur trén cac dia thach petri voi
moi truong PDA. Céc chung nam sau khi duge phan lap va lam thuan, dung dung cu
duc 16 c6 duong kinh 4 mm tién hanh duc vanh ngoai dudng kinh tan nam sau dé dat
1én moi truong PDA da tron voi mau thtr. MAu thtr 1a dau nghé dugc hoa tan bang
tween 0,05% va methanol 2% hoac DMSO 2% & cac néng khéc nhau (0,3125; 0,625;
1,25; 2,5; va 5 mg/mL) sau d6 tron vao moéi truong PDA ndng chay 6 50°C, da khu
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tring va dé ngudi. Mai néng do khac nhau s& dugc thir nhéc lai 3 14n trén moi trudng
PDA. Pia petri sau khi dugc dua nam lén trén thach d3 duoc nudi céy o nhiét do
phong.Theo doi sy phat trién clia ndm trong thoi gian 2-4 ngdy. Sau moi 2 ngay,
quan sat sy hinh thanh ving khang nAm va do dudng kinh tan nim. Hiéu qua Gc ché
duogc tinh theo cong thtrc:

Dc—Dy

Do—4

Cy (%) =100 x
Trong d6: D.: duong kinh tan nim trén dia petri ddi ching; 4: dudng kinh khoanh
agar-nam, mm; D dudng kinh tan nAm trén dia petri tron mau thi nghiém, mm.
Ti 18 phat trién cla soi nam dugc tinh theo cong thirc:
RGR (mm/ngay) = %D—z
Trong d6: D4: duong kinh tan nAm trén dia petri tron mau thi nghiém & ngay nudi cay

thr 4, mm; D,: duong kinh tan nim trén dia tron mau thi nghiém & ngay nuoi céy thir

2, mm.

Bang 3: Hiéu luc trc ché (Inhibition) va sy phat trién ndm (mycelial growth rate -
MGR) ctia nano dang nhil twong dau nghé (CRTO nano-elmulsion)

‘ C-A 0 C-G 7 COK ,

Nong Hiéu, luc | Su phat trién Hiéu’ luc | Su phat trien Hiéu’ luc | Su phat trien
do(mg/mL)| uc che (%) (mm/d) uc che (%) (mm/d) uc ché (%) (mm/d)

03125 |41,89+0,81| 6,40+0,21 | 61,32+1,40| 3,28+0,20 | 54,73 £1,74 | 3,58 £ 0,26

0,625 [33,01+0,58 | 8,86+0,09 | 64,7+1,49 | 3,21+0,26 |59,97+1,93| 3,15+ 0,20

1,25 59,48 +0,59 | 3,96+0,37 | 66,35+1,05| 3,05+0,29 | 62,89+ 1,45 2,76+ 0,21

2,5 61,78+ 0.48 | 3,74+ 0,17 | 66,98 2,36 | 3,28 +0,39 | 62,71+0,70 | 2,96 +0,18

5 53.41+1,03| 590+0,25 | 72,01 £2,40 | 2,79+0,21 | 6546+1,55| 2,96 +0,14

Déi ching 0 11,11+ 0,18 0 9,68 + 0,47 0 820+0,18

Két qua nghién ctru cho thdy nano nghé thé hién hoat tinh rc ché véi ca ba
nam st dung trong thi nghiém sau 4 ngay nudi cay (Hinh 4 dén hinh 6), tai ndng do
1,25 mg/mL nano nghé tc ché tir 50% su phat trién ctia ca ba nam, tbc do phat trién
& cac soi ndm déu nho hon 4 mm/ngdy. Nano nghé tc ché rat &t hai nim C.
gloeosporioides va C. orbiculare & tht ca cac ndng do thir nghiém, hiéu qua e ché
ludn dat trén 50% va toc do phét trién duong kinh tan ndm déu nho hon 3,6 mm/ngay
(Hinh 5 va Hinh 6). Trong sd ba ndm nghién ctru, nano nghé thé hién hoat tinh tc
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ché manh nhét dbi v6i ndm C, gloeosporioides, hi¢u qua uc ché dat 72,01% tai néng
d6 5 mg/mL va 61,32% tai ndng d6 thir nghiém thap nhat 0,3125 mg/mL (Hinh 5b).
Tuong Ung véi do 1a tdc do phat trién cua ndm C. gloeosporioides tai hai ndéng do 5
va 0,3125 mg/mL néi trén 1a 2,79 va 3,28 mm/ngay (Hinh 5a). Theo sau do6 1a kha
ning e ché C. orbiculare v6i hidu qua e ché & nong do 5 mg/mL 12 65,46% va
54,73% & n(‘A)ng d6 0,3125 mg/mL, tdc do tan ndm tuwong Gmg voi hai né)ng do trén lan
luot 14 2,96 va 3,58 mm/ngay (Hinh 6). Nano nghé c6 hoat tinh trc ché yéu nhat doi
nim C. acutatumvéi 53,41% hiéu qua uc ché tai né)ng d6 thtr nghiém cao nhét 1a 5
mg/mL tuong Ung vo6i tbc do phat trién duong kinh tan nam 1a 5,9 mm/ngay (Hinh
4).

Loi ich dat dwgc cia gidi phap hiru ich

Nhu di mo ta & trén, san phém tao ra la ché phém BVTYV nano thdo moc than
thién moi truong va co6 hiéu luc tru nam bénh trén ciy vai. Cac dbi tuong phong trix
12 nAm gy bénh than thu, loai bénh gy hai cay vai thuong gap khi cay bét dau ra
hoa va qua non. Bénh géy hai ning né déi véi chat luong qua vai vi vay lam giam gia
thanh vai thanh pham khi tidu thu cling nhu xuat khu. Viéc tao ra san pham méi
thay thé phan nao thudc héa hoc doc hai khi st dung va giam du luong thudc hoa
hoc trén san pham gop phan ting gi4 tri cho qua vai thanh pham tao ra chudi gi tri

vai sach va an toan cho khu vuc tinh Bac Giang.

Ngoai ra, ché pham nano théo moc (dau nghé) tao ra theo gii phap co thé mé
rong két hop v61 mot s hoat chit khac nhu anthraquinon, nano bac, hodc nano
chitosan s& giup tdng hiéu qua tri bénh va tinh chéng chiu cho cay. Day la diém doc
d4o trong san pham ctia giai phép.

Kha ning ap dung cong nghiép

Uéc tinh st dung thube BVTV tir 2-3 triéu ddng/ha/vu cay trong vai. Nhu vay
nhu cau st dung thudc BVTV la hién hitu. S6 luong thudc BVTV sinh hoc hién nay
chi chiém 19% téng s6 thudc BVTV duogc str dung. Chinh vi vy thi trudng cho phat
trién thuéc BVTV thao moc, nano cho cdy vai con rat nhiéu co hoi va thi phﬁn san
c6. Yéu cau dit ra d6 1a chat lugng san pham va gia hop ly v6i phan khuc thi trudong

cho cay vai, khi d6 san pham s€ cho strc song va co thé lan rdng ra cac tinh lan can.
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San pham cia giai phap sé tiép tuc duoc thir nghiém va tng dung lam thude
BVTV trir bénh than thu giy hai cay vai trén dia ban cac huyén Luc Ngan, Tan Yén
tai Bic Giang. Ngoai ra c¢6 thé nhan rong thit nghiém ra céc tinh trong vai 1an can
hodc 4p dung cho cac vung chuyén canh rau, cay trong (c6 bénh than thu) theo tiéu
chudn Viét GAP, san xuit rau hiru co. Ngoai ra ¢ thé st dung ddi véi cac ving

trong dugc liéu sach hodc hoa lan, hoa cay canh cao cap.
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Yéu cau bao ho
1. Quy trinh san xuét ché pham nano dau nghé khang nam, trong d6 quy trinh
nay bao gdm céc cong doan:
a) thu cao chiét bang cach:

- dinh lugng cac thanh phﬁn can thiét dung cho céng doan nay, cu thé 1a: bot

nghé (Curcuma longa L.), dung moi etanol,
- nap bdt nghé vao binh cau,
- nap dung moi vao binh cau,

- chiét hdi luu bbt nghé véi dung méi theo ti 16 bot nghé va dung méi chiét hoi

luu ndm trong khoang 1/5 dén 1/3 (g/ml), trong thoi gian tix 5 dén 7 gio,
- loc tach ba thu duoc dich chiét lan 1,

- b chidt duoc tién hanh chiét 2 1an tiép theo v&i dung moi va didu kién tuong
tu nhu lan 1,

- Joc tach b chiét thu duoc dich chiét 1an 2, 1an 3 tuong g,
- gop dich chiét & 14n 1, 14n 2 va 1an 3 thu dugc dich A,

- ¢6 quay dudi dung moi thu duge cao chiét B,

b) thu dau nghé tir cao chiét bang cach:

- dinh lugng cac thanh phﬁn cAn thiét dung cho cong doan nay, cu thé 1a: cao

nghé va dung moi két tinh,
- nap cao chiét B vao binh cau,

- nap tu tu dung moi két tinh 13 n-hexan/etyl axetat (H/E) véi ti 1€ 77/23 vé thé

tich vao binh cau,

- dun néng binh cau véi ti 1é dung mdi va cao chiét 1a 0,6/1 (thé tich ml/khbi

lugng gam),

- loc tach thu duoc tinh thé két tinh 14n 1 va phan dau lan 1,
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- ¢0 can dung méi dau lan 1 thu duoc phan ran,

- phan ran nay tiép tuc dugc két tinh hai 1an lién tiép theo véi diéu kién nhu lan

- loc tach thu duoc tinh thé két tinh 14n 2, 14n 3 tuong Ung,

_ g0p tinh thé két tinh 1an 1, 14n 2 va lan 3 thu dugc san pham C (chia

curcuminoid),

- phan dau sau két tinh 14n 3 chtra ddu nghé (turmeric oil) duge hoa tan hoan
toan trong hdn hop nudc va metanol theo ti 1& 12 500g cao dau/200 ml nuée/500 ml

metanol thu dugce hon dich C, nap vao binh cau cing voi n-hexan va metanol,
- nap hdn dich C vao phéu chiét,

- nap tu tir n-hexan vao phéu chiét theo ti 18 thé tich metanol va n-hexan la 1/1,

lic ddu trong thoi gian 2 gid, sau d6 dé yén dén khi phan thanh 2 16p,

- thu l4y phan dich chiét phia trén, tién hanh chiét 1an 2, lan 3 véi diéu kién
twong tu nhu chiét 1an 1 thu dugc dich chiét D,

- tién hanh c6 quay dich chiét D dé dudi hét dung moi n-hexan thu dugc san

phédm E (chtta dau nghé),

¢) nano hoa cac hoat chét tao dung dich nano dau nghé dé thu ché phém khang

nam bang cach:

- dinh lugng cac thanh phan can thiét dung cho cong doan nay, cu thé 1a: dau
nghé, dung méi etanol, polyetylen glycol (PEG), etylen glycol (EG), nude va chat
nhii héa Acrysol K-140 (dau thiu dau da hydro hoa poly oxyl 40 hay con goi la dau
thau dau PEG-40),

- nap dau nghé (chtra hoat chat curcuminoid va ar-turmerone) vao binh cau,

- nap dung méi etanol vao binh cau, trong do ti 1& dau nghé va etanol ndm trong
khoang tir 40 ml/100 ml dén 80 ml/100 ml,

- phan tan diu nghé trong dung mdi etanol bing may khudy tir, két hop véi gia
nhiét & nhiét do 40 dén 50 °C trong thdi gian 6 gidr thu dugc dung dich dong nhat F,

- phéan tan hon hop chat mang PEG/EG trong nudc bing may khudy tir véi ti 18
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PEG/EG/nuéc 14 5,5g/20ml/10ml (khdi luong/thé tich/thé tich) trong thoi gian 2 gio
thu duoc dung dich G,

- nap dung dich F va dung dich G vao binh chtra chat nhii héa Acrysol K-140
voi ti 1€ dau nghé/etanol/PEG/EG/nudc/Acrysol K-140 la
80ml/100ml/5,52/20ml/10ml/10ml (thé tich/thé tich/khdi luong/thé tich/thé tich)
trong thoi gian 3 dén 5 gio & nhiét 6 phong thu dugc hdn hop dich H,

- dong héa hdn hop dich H bang thiét bi tao nhii trong thoi gian 3 dén 5 gio thu
duoc dung dich dong nhét I,

- dé qua dém dung dich I,
- ly tAm dung dich I & tdc do 6000 vong/phit trong thoi gian 15 phit thu dugce

san phdm dang léng 13 ché pham khang nam, trong d6 chira curcuminoid, ar-

turmerone co6 ¢ hat trong khoang tir 70 dén 120 nm.
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B{t nght
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CRTO nano dang nhil twong — Nam Colletotrichum gloeosporioides

Nong dd (mg/mil)
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CRTO nano dang nhii twong - Nam Colletotrichum orbiculare

Noéng d6 (mg/ml)
Hinh 6
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