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Linh vue ky thuat dwoc dé cap

Séng ché de cép dén Lactobacillus sakei va ché pham chira vi khuan

nay.
Tinh trang ky thuit ciia sang ché

Gén day, ty 1& nhitng ngudi bi béo phi gia ting dang ké do ché do an va

161 séng bi phuong T4y hoa. Theo bdo cdo ciia National Health Insurance

Service nim 2013, ty 1& phan trim bj bénh béo phi (BMI bang 30 hoic cao hon)
& Han Quéc da tang gip 1,7 1an k& tir ndm 2002, nghia 14, tir 2,5% (ndm 2002)

1én 4,2% (nam 2013), va xu hudng nay d& dan dén du bdo 1a cho dén nim 2025,
ty 1& phan trdm nay sé& ting dén murc 5,9%. Béo phi duoc x4c dinh & mot tinh

trang bénh 1y dic trung boi md md gia ting qua mic do hdp thu ning lwong

nhiéu hon la tiéu thu nang lugng, va co thé con duge xac dinh bﬁng céc chi sb

nhue BMI, v.v.. O Han Qudc, béo phi dugc xac dinh 1a khi BMI bang 25 hodc

cao hon, trong khi d6 theo T chirc Y t& Thé gi¢i (WHO) va cic nude khac,

béo phi dugc x4c dinh 1a khi BMI bing 30 hosc cao hon. Béo phi da phan ndi

cdm vé mit tac dung bét loi v& mat thim my, tuy nhién, ngoai khia canh thdm

my, cac quan ngai vé strc khoé ngdy cang gia ting gan day da thu hit nhiéu cha

y dén cac bénh v& chuyén hoa gy ra do béo phi, nhur bénh tiéu dudng, chimg

tang lipit huyét, v.v..

Méi quan tAm dn stc khoé, ma ngay cang gia ting cing véi thuat ngit
“khoé cé thé chét 14n tinh thin”, da gép phan dang ké 1am gia ting nhiéu loai
thuc pham tri liéu va cac chét tri liéu cho bénh béo phi. Chiét xuét Garcinia
cambogia (HCA), axit linoleic dugc lién hop (CLA) (Patent Han Quéc sb
10-1438177), v.v., la céc thuc phdm chirc ning chéng béo phi, 14 cac vi du dai
dién cho céac thuc phém tri liéu nay, va Orlistat (Zenical) la thuéc duge Co
quan Quan ly Dugc (FDA) cép phép luu hanh. HCA va CLA di biét tuong ing

1a c6 hiéu luc chéng béo phi thong qua co ché e ché sinh tao lipit tir cac
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hydrat cacbon va giam thiéu cac té bao tao m&. Thudc Orlistat duge FDA cAp
phép lwu hanh thé hién hiéu luc chéng béo phi tuong tu thong qua trc ché hip
thu chit béo, n6i mdt cach chinh xé4c hon, 13 thude nay thé hién tac dung chéng
béo phi bang cach khong hép thu 30% chit béo trong thirc &n qua rudt va thai
trir phan khong hip thu nay qua phén.

Céc thude va thuc phém chttc nang nay da dugc st dung dudi dang
nhiéu loai san phadm trén thi trwong, tuy nhién, tac dung phu cia ching dang tré
thanh mot vin dé trong nhidu nghién ctru va bai bao. Tac dung phu hay gip
nhét 13 hai gan nhu viém gan cdp, suy gan, v.v.. Mic du chua x4c dinh dugc
nguyén nhén, theo thdng bao méi nhét clia National Evidence-based Healthcare
Collaborating Agency (NECA), mot vai nghién ctru trong nudc va nudc ngoai
lién quan dén HCA da cong b6 ring c6 céc bénh nhéan bi tn thuong gan hoic
rdi loan tim mach sau khi dung thuc phdm chirc ning. Ngoai ra, Co quan quan
ly Thudc va Thuc phim ctia My (US FDA) gin ddy da cAm ban “hydrocut”,
mot san phém thuc phém chtrc nang chira HCA, va do d6, cén c6 nhiu nghién
ctru khao sat cu thé va chi tiét vé& cic nguyén nhan. Tuy nhién, cin than trong
hon khi lya chon céc san pham #n kiéng chira cac thanh phan nay. Hién c6 nhu
cau ngay cang ting dbi v6i cac san phim lién quan dén ché d6 an, nhung do
cac van dé vé tinh an toan clia chung, nhiéu nguyén liéu dé lam thuc phdm da

dang ndi 1én nhu cac nguyén lidu thay thé.

Mot trong s cac nguyén lidu d6 la vi khudn axit lactic. Cac vi khuln
axit lactic chi cac vi khudn c6 hoat tinh chuyén hoa phan huy c4c hydrat cacbon
thanh céc axit lactic, va da biét 1a chi yéu co trong cac thuc phdm dé 1én men
nhu kim chi, pho-maét, sita chua, v.v. (Patent Han Quéc s6 10-1498229). Céac vi
khudn axit lactic thudc loai nguyén liéu N6i chung duge Cong nhan 1a An toan
(GRAS), nghia 14, cic vi khudn nay duoc cong nhan 1a nguyén liéu an toan
theo US FDA, va tinh an toan clia ching d& dugc ching minh khi ching cé
trong nhiéu loai thyc phdm dé 1én men ma nguoi ta hay an. Céc vi khuén axit

lactic, do tinh an toan cta chung dugc dam bao va ching la céc vi sinh vét thu
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duoc tir ty nhién, déng tin cdy hon cac thudc hoa duge tdng hop néi chung hay
1a thue pham bién dbi gen (GMO). Mot vai nghién ciru d3 xac dinh duge ring
d6i v6i vin @ hai gan, d& biét dén 1a tac dung phu nghiém trong cla cac san
phém an kiéng hién nay, céac vi khuén axit lactic ¢6 tac dung c6 loi dbi véi

ching gan nhiém m& khong phai do rugu hay chic ning gan.

N6i chung, céc vi khuan axit lactic d& dugc thuong mai hoa dudi dang
céc san pham tir sita, dong thoi lam ndi bét chirc nang didu hoa dudng rudt cua
chung. Gan day, hiéu luc ctia cac vi khudn axit lactic lam ting cuong mién dich
va gidm nhe bénh chuyén hod di dugc chimg té ngoai chic niang diéu hoa
duodng rudt, va do do, viéc thuong mai hod tac dung nay thanh céc san phém
men vi sinh thuc phém chirc ning da duogc tich cuc xtc tién, va doanh sb ban
cac san phdm nay ting trudng hang nam. Probiotic chi cac vi sinh vat c6 cac
tinh ning hitu ich, va cac vi khudn axit lactic 1a vi khudn déng gép dang ké,
thuat ngit “probiotic” goi ¥ mdt nghia tdng quat réng hon. Céc chirc ning ting
cudng mién dich va giam nhe bénh chuyén hoa dwoc giai thich lién quan dén
hé vi sinh vat duong rudt, hon 1a dugc hiéu nhu céc tinh nang tryc tiép cua Ccac

. 2 . .
vi khuan axit lactic.

Cac nghién ctu vé hé vi khun dudng rudt va bénh béo phi ngay cang
gia ting, va céc nghién ctru nhim chimg té hidu lyc chdng béo phi bang cach
str dung hé vi khuén hosc ching vi khudn don nhét da dugc tién hanh. Ngoai ra,
céc nghién ctru vé mbi twong quan gitta tic dung chdng béo phi va cac axit béo
mach ngén (SFCA) cua hé vi sinh vat dudng rudt, hién cling dang duogc tién

hanh.
Bén chét ky thuit ciia sang ché
Vén dé k¥ thuat

Céc tac gia sang ché da nd luc phat trién mot ching ma d& giy hai hon
d6i v6i co thé con nguoi va dn dinh va c6 hiéu luc chéng béo phi cao, va do do,
céc tac gia da phét trién chiung Lactobacillus sakei CILS03 c6 kha ning thic

day san sinh axit béo mach ngan bang cach kiém soét hé vi sinh vat duong rudt.
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Giai phap k¥ thuat
Muc dich cua sang ché 1a d& xudt ching Lactobacillus sakei CILS03
(KCCM11905P).

Mot muc dich khac cta sang ché 1a dé xuit ché phém chira ching vi
khuin néu trén.

Hiéu qua co loi

Theo séng ché, Lactobacillus sakei CILS03 c6 thé thic diy san sinh céc
axit béo mach ngén bang cach diéu chinh hé vi sinh vat duong rudt. Cu thé hon
la, Lactobacillus sakei ~CJLS03, biang cach lam giam ty 1&
Firmicutes/Bacteroidetes (F/B) trong hé vi sinh vt dudong rudt va gia ting
luong céc axit béo mach ngan dugc san sinh in vivo, ddy manh qué trinh oxy
hod va rc ché du trit chit béo ndi tai, va do d6 cé hiu qua khong chi vé tac
dung chéng béo phi ma con ngin ngira, cai thién hodc diéu tri cic bénh vé
chuyén hod. Ngoai ra, Lactobacillus sakei CJLS03 c6 thé tic ché tich tu chét
béo trong cac mo ndi tai va e ché gia ting kich ¢& cic té bao tao md, va do d6
c6 thé duoc st dung lam thanh phén cd hiéu lyc dy phong, cdi thién hodc tri
liéu dbi voi bénh béo phi hodc cac bénh vé chuyén hoa trong nhidu linh vuc

nhu duoc phém, thirc dn chan nudi, m§ phém hay thue phém, V.V..
M5 ta vin tit cdc hinh vé

Fig. 1 1a d6 thi thé hién luong butyrat, axetat, va propionat xac dinh
duogc sau 3 gid nudi cdy mdi nhém trong mau rudt thira theo Vi du 2.

Fig. 2 1a d6 thi thé hién luong butyrat, axetat, va propionat xac dinh
duoc sau 6 gid nudi cdy mdi nhom trong mau rudt thira theo Vi du 2.

Fig. 3 1a dd thi thé hién luong tuong d6i clia Firmicutes x4c dinh duoc
sau 6 gid nudi cdy mdi nhoém trong méu rudt thira theo Vi du 3.

Fig. 4 1a db thi thé hién luong twong ddi cta Bacteroidetes xéc dinh

duoc sau 6 gior nudi cdy mdi nhém trong mau rudt thira theo Vi du 3.
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Fig. 5 1a d6 thi thé hién ty 18 twong ddi cua Firmicutes/Bacteroidetes xac

dinh dugc sau 6 gid nudi cdy mdi nhém trong mau rudt thira theo Vi du 3.

Fig. 6 1a d thi thé hién luong twong d6i cta Bifidobacterium x4c dinh

duoc sau 6 gid nudi cdy mdi nhém trong mau rudt thira theo Vi du 3.

Fig. 7 1a d6 thi thé hién murc thay dbi trong lwong co thé cia mdi nhom

duoc xac dinh theo Vi du 4.

Fig. 8 1a d6 thi thé hién luong tiéu thu thic dn ctia mdi nhom duge xac

dinh theo Vi du 4.

Fig. 9 14 d0 thi thé hién céc chi s0 do cac thanh phan cua mau cia moi

nhém theo Vidu 4.

Fig. 10 la dd thi thé hién trong lugng co thé va cidc m6 md& cla mdi

nhom theo Vi du 4.

Fig. 11 12 bang thé hién trong luong tuwong déi cta cidc md md so véi
trong luong co thé ctia mdi nhém theo Vi du 4.

Fig. 12 12 hinh 4nh cta phan tich mé ddi véi mé gan ca cdc nhém ND,
HFD, OLS, GC, va CJLS03 cao.

Fig. 13 la d0 thi thé hién kich c& cua céac t& bao tao m& cua cdc nhém

ND, HFD, OLS, GC, va CJLS03 cao.

Fig. 14 1a hinh anh cua céc té bao tao m& cta cac nhém ND, HFD, OLS,
GC, va CJLS03 cao.
M35 ta chi tiét sang ché

Duéi day, sang ché duge m6 ta chi tiét hon. Pdng thoi, mdi phan mo ta
va phuong an vi du duoc boc 16 trong ban md ta nay cé thé duge 4p dung cho
céc phan mo ta va cac phuong an vi du khac. Nghia 13, tht ca cac t6 hop ctia cac
d4u hiéu dugc boc 16 trong ban md ta nay 1a thudc pham vi clia sang ché. Ngoai
ra, pham vi cla sang ché khong dugc hiéu 1a bi gi61 han baoi phén mo ta cu thé

dusi day.
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Deé dat duoc cac muc dich néu trén, theo mdt khia canh, sdng ché d€ xuat

chung Lactobacillus sakei CJILS03 (KCCM11905P).

Nhu dugce st dung trong ban md ta nay, thudt ngtt “Lactobacillus” 1a vi
sinh vat thudc nhom bacillus wa khi hodc gram duong ky khi tuy y dugc phan
bé rong i trong tu nhién. Céc vi sinh vat thudc gibng Lactobacillus bao gdm
Lactobacillus sakei, v.v. Céc tac gia sang ché d& xudt mot ching méi thude loai
Lactobacillus sakei ¢6 s& Truy cap KCCM11905P. Ching nay tuong Gng véi
ching probiotic, va vo hai dbi v&i co thé con ngudi va c6 thé s dung ma

khong cé tac dung phu.

Lactobacillus sakei CJLS03 cé trinh tu nucleotit 16s rARN néu trong
SEQ ID NO: 1.

Theo mot phuong 4n vi du, ching CJLS03 c6 thé c¢6 hoat tinh ddy manh
san sinh trong rudt cac axit béo mach ngén, va/hodc kiém soat hé vi sinh vat

duong rudt.

Nhu duogc st dung trong ban mé ta nay, thudt ngit “axit béo mach ngén
(SCFA)” chi axit béo c6 6 cacbon hodc it hon, va con dugc goi la axit béo phan
tir lugng thap. Cac SCFA 14 tan trong nudc, va c¢é rt nhidu trong chét béo sita.
Mot phan déng ké cic SCFA dugc hdp thu vao tinh mach cira, didu nay lam
chung khac biét véi cac axit béo mach dai. Ngoai ra, cic SCFA la cac chét
chuyén hoé cudi cliing ctia chit xo trong thirc an duoc n vao bdi vat chi, va da
biét 14 c6 lién quan nhiéu dén chuyén hoa niang luong. Cic SCFA c6 thé 1a
nguén nang lugng cua cac té bao biéu mo rudt, va tao ra cac tac dung c6 1oi cho
stc khoé, nhu ting cuong hé midn dich, giam viém nhidm, kiém so4t chuyén
ho4 ning luong, v.v.. Vi du, ty 1é clia axetat va propionat (A/P) trong sb céc
SCFA trong méu c6 lién quan chdt ché véi BMI, va butyrat & rudt cé tac dung
tri liéu tuyét voi ddi véi cac bénh vé chuyén hoa khi luong axit béo nay gia
tang & rudt. Cu thé hon 13, ché d6 an ting cudng axetat hodc butyrat lam giam

ty 16 méc bénh tiéu dudng va gia ting tiéu thu niang luong.

Chimg CJLS03 c¢6 thé c6 hoat tinh ddy manh san sinh SCFA trong ruét.
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Vi du, SCFA c6 thé la it nhat mét axit duoc chon tir nhém bao gdm axetat,
propionat, va butyrat. Cu thé hon 14, ching CJLS03 ¢6 thé gia ting san sinh
trong rudt it nhét mot SCFA duoc chon tir nhém bao gém axetat, propionat, va
butyrat. Nghia 13, bang cach gia ting lugng ciac SCFA in vivo, chung CILS03
c6 thé 1am ting tiéu thu nang luong in vivo, va c6 thé hitu ich trong diéu tri cac
bénh vé chuyén hod. Vi du, ching CJLS03 c6 thé gia ting san sinh trong rudt

clia axetat, propionat, va/hodc butyrat tir 1,5 dén 2 lan.

Theo mdt phuong &n vi dy, chung CJLS03 cé thé c6 hoat tinh kiém so4t

hé vi sinh vat dudng rudt.

Nhu duogc str dung trong ban mo ta nay, thuat nglt “hé vi sinh vat duong
rudt” chi hé vi sinh vt cé mat & rudt, va da biét 1a sd lugng cac vi sinh vat nay
1ém bang s6 luong céc t& bao trong co thé con ngudi va co rat nhiéu loai. Hé vi
sinh vat duong rudt dnh hudng khong chi moi truong & rudt ma céc vi sinh vat
khac théng qua céc chit chuyén hod hodc cic thay ddi vé thé chét. Vi du, vi
sinh vat & rudt c6 thé anh huong dén viée san sinh xytokin, 1a protein dugc san
xuét boi cac té bao mién dich in vivo dé thay ddi hiéu luc mién dich hodc giam
thidu cac thay ddi vé thé chit nhu o ri & rudt va giam nhe céc tic dung gay
viém nhiém nhdm lam ting cuong tinh mién dich. P4i véi cac bénh vé& chuyén
ho4, vi sinh vét & rudt c6 thé anh huéng dén kha niang hép thu chit béo in vivo,

san sinh hodc giam thiéu te bao tao md, v.v., hodc kiém soat bai tiet hormon.

Vi duy, cac vi sinh vat & rudt bao gém Firmicutes, Bacteroidetes,
Proteobacteria, Actinobacteria, v.v.. Firmicutes 1la gram duong, trong khi dé
Bacteroidetes 14 gram am, va cac vi khuan nay 14 thanh vién cu tra chinh trong
s& cac vi sinh vat & rudt. Cac vi sinh vét ndy c6 thé anh hudng dén bénh béo
phi hodc cac bénh vé chuyén hod. Vi dy, nghién ctru vé vi sinh vét & rudt va hé
vi sinh vat dudng rudt ctia nhom bi béo phi va khong bi béo phi da ghi nhéan 1a
nhém bi béo phi bao gdm lugng dang ké vi sinh vat & rudt nganh Firmicutes
trong khi d6 nhém khéng bi béo phi khong bao gébm nhiéu vi sinh vat & rudt

nganh Bacteroidetes. Diéu nay goi v 1a ndng d6 Firmicutes & rudt gia ting cé
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thé gy cam tmg béo phi do hap thu ning luong gia ting, trong khi do gia ting

Bacteroidetes & rudt c6 thé e ché béo phi.

Chtng CJLS03 cé thé c6 hoat tinh kiém soat hé vi sinh vat dudng rudt.
Cu thé hon 13, chung CJLS03 c6 thé c6 hoat tinh lam gidm ty 1& cla
Firmicutes/Bacteroidetes (F/B) & rudt so voi truong hop khi khong cé chung
CJLS03. Vi dy, chiung CJLS03 c¢o thé lam giam ty & cua
Firmicutes/Bacteroidetes & rudt xudng con khoang tir 40% dén 60%. Ngoai ra,
chung CJLS03 c6 thé lam ting luong cac vi sinh vét gibng Lactobacillus va
Bifidobacterium, cac ching nay da dugc biét 1a cac chung c6 loi & rudt. Noi
cach khac, ching CJLS03 c6 thé lam giam ty 1& cta Firmicutes/Bacteroidetes &
rudt va gia tang cac ching c6 loi ¢ rudt, va do do cé thé hfru ich d& ngan ngira,

cai thién hodc diéu tri cac bénh vé chuyen hod.

Ngoai ra, chung CJLS03 khong c6 tac dung phu in vivo, va do d6 cé thé
trc ché tich lu§ chit béo & cic mo va gia ting kich c& té bao tao m&. Ching
CJLS03 c6 thé thé hién hiéu luc chéng béo phi twong tu hodc t8t hon céc chit
chdng béo phi d& biét trong linh vuc nay, mic di c6 thé con tuy thudc vao ndng
do st dung CJLSO03 hodc tung d6i tuong. Cu thé hon 14, ching CJLS03 ¢6 thé
trc ché tich lu§ chit béo trong m6 mang treo rudt hodc mé md dudi da va gia

tang kich c& té bio tao mé.

Ching CJLS03 c6 thé c6 hoat tinh lam gidm néng d6 aspartat
transaminaza (AST; GOT) hoac ndng do alanin transaminaza (ALT; GPT). Khi
tiéu thu lién tuc thirc an ¢6 ham luong chét béo cao hoic dd uéng cO ruQu, cac
chirc néng gan c6 thé bi gay t6n hai mot phan, ma cé thé gy ra bénh gan nhu
gan nhiém md. Thong thuong, xét nghiém gan dugc tién hanh thong qua xét
nghiém AST hodc ALT trong méu, trong dé néng d6 AST hoic ALT béng
40 TU/L hodc thip hon dugc chin doan 1a binh thudng va néng dd cao hon
duoc chin doan 1a c6 tdn thuong gan. Mot vai chat chong béo phi da biét thong
thuong c6 kha nang wc ché tich luj chit béo & mdé md, nhung khong thé lam

gidm néng ddo AST hodc ALT. Noi cach khac, do mot vai chét Chéng béo phi
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da biét thong thuong khong thé ngan ngira hodc cai thién tén thwong md gan,
nguy co bi bénh gan nhu gan nhi€ém mé& c6 thé van hién hitu néu sir dung cac
chit nay. Tuy nhién, ching CJLS03, so véi trudong hop khéng c6 ching
CJLSO03, c6 thé tc ché gia ting néng d6 AST va/hodc ALT in vivo hodc giam
thiéu néng d6 AST va/hoic ALT in vivo. Trai nguoc véi mot vai chét chéng
béo phi da biét, ching CJLS03 khong chi ngan ngira tich luy chit béo & mé m&
ma con uc ché tich lu§ chit béo & md gan va ngin ngira hoic diéu tri t6n

thuong md gan.

Mot khia canh khéc cua sang ché dé xudt ché phdm chira ching CJLS03.

M6 ta chi tiét vé ching nay duoc dé cép & trén.

Ché phém nay con chira chét bao quan dong lanh hodc ta dugc. Cu thé
hon 13, ché phdm nay con chira it nhat mot chét bao quan dong lanh duogce chon
tr nhom bao gém glyxerol, trehaloza, maltodextrin, bdt sita gﬁy, va tinh bot;
va/hodc {t nhit mot t4 duoc duge chon tir nhém bao gém glucoza, dextrin, va
sita khong béo. Chét bao quan dong lanh theo sang ché co thé dugc bao gém
voi luong tir 0,01% dén 20% theo trong lugng hodc tir 0,01% dén 10% theo
trong luong tinh theo téng trong luong clia ché phim. Cu thé 13, glyxerol,
trehaloza, maltodextrin, bot sita gdy, va tinh bot cé thé bao gdém trong ché
phdm véi luong tuong tGng tir 5% dén 20% theo trong lugng, tir 2% dén 10%
theo trong luong, tir 2% dén 10% theo trong luong, tir 0,5% dén 2% theo trong
luong, va tir 0,1% dén 1% theo trong lugng. Ngoai ra, ta duge c6 thé duoc bao
gém véi lugng tr 75% dén 95% theo trong lugng hodc tir 85% dén 95% theo

trong lugng tinh theo tdng trong lugng ctia ché phim.

Theo mot phuong an vi du, ché phdm c6 thé 1a mot ché phdm dugc chon
tir nhém bao gém thuc phim, thuc phim chirc ning, thirc an chin nuéi, phu gia

thite an chén nu6i, my pham, dugc pham, va dugec m¥y pham.

Mot khia canh khac nfta cuia sang ché dé xuat ché pham de ngan ngua,

céi thién hodc diéu tri bénh chuyén ho4, chia ching CJLS03.

Nhu duge st dung trong ban md ta ndy, thudt ngt “bénh chuyén hoa”
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ndi chung chi tAt ca cac loai bénh xudt hién do cic van dé vé chuyén hod, va
con dugce goi la rdi loan chuyén hod hodc hoi chung chuyén ho4. Bénh chuyén
hoa bao gdm, nhung khong gidi han &, bénh c6 thé ngin ngira hoic didu tri
bang cach st dung ching Lactobacillus sakei CTLS03 1am thanh phan hoat tinh;
vi du, bénh chuyén hoa c6 thé it nhat 1a mot bénh duogc chon tir nhém bao gém
bénh béo phi, bénh tiéu dudng, bénh cao huyét 4p, bénh ting lipit huyét, bénh

x0 vita dong mach, bénh ddt quy, va bénh tim mach.

Nhu duge st dung trong ban mé ta nay, thuat ngit “bénh tidu duong” chi
bénh xuét hién khi c6 thiéu hut bai tiét insulin hodc thiéu hut tac dung hodc
chirc ning cta insulin. Bénh tiéu dudng gy ting bat thuong néng do glucoza
trong mau do phén huy qué mirc protein va céc lipit, ma c6 thé din dén glucoza
niéu va keton niéu. Bénh tidu duong c6 thé gay céc rdi loan vé chuyén hoa nhu
cd dic mau, roi loan tudn hoan, hodc réi loan than, cic chung nay dugc giy
cam ung boi mit cac chit dién giai do bat thuong vé chuyén hoa nudc va céc
chit dién giai. Bénh tidu dudng c6 thé dugc phén loai thanh bénh tiéu duong
phu thudc insulin (Typ I) va bénh tiéu duomg khong phu thudc insulin (Typ II).
Insulin 1a cht duoc bai tiét tir céc t€ bao B ctia ddo Langerhans c6 trong tuy, va
diéu hoa céc hoat dong chuyén hoa cung cdp nang lugng, bai tiét insulin gia
tang khi ndng d6 glucoza trong mau gia tang, trong khi d6, bai tiét insulin bj trc
ché khi ndng d6 glucoza trong méau giam di. Bénh tiéu dudng néi chung duge
chudn do4n bing céch xac dinh ndng d6 glucoza trong mau. Vi dy, nhing
ngudi dugce chin doan bi bénh tiéu dudong khi néng do glucoza binh thudng
trong mau 1a 200 mg/dL hodc cao hon hodc khi néng do glucoza luc nhin déi
trong méu 1a 140 mg/dL hodc cao hon. Do d6, bénh tiéu duong c6 thé dugc
diéu tri hodc ngan ngira néu ndng do glucoza giam di trong méu hodc gan.

Nhu dugc st dung trong ban md ta nay, thuat ngit “bénh cao huyét ap”
chi tinh trang bénh ly, trong d6 ap luc dong mach cao mdt cach mén tinh. Bénh
cao huyét 4p ciing chi trudng hop khi nguoi truong thanh 12 18 tudi hoic cao

hon ¢6 4p lyc tim thu bing 140 mmHg hozc cao hon hogc &p luc tim truong
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bang 90 mmHg hodc cao hon, va c6 thé xay ra do béo phi, v.v..

Nhu duoc st dung trong ban mé ta nay, thuat ngit “bénh ting lipit huyét”
chi bénh xuét hién do gia ting ndng d6 cac lipit trong mau do chuyén hoa bt
thuong cac chét béo triglyxerit, cholesterol, v.v.. Cu thé 13, bénh ting lipit huyét
bao gdm tang cholesterol huyét hodc ting triglycerit huyét, day l1a tinh trang
bénh 1y c¢6 ndng dd cic thanh phén lipit gia ting nhu cac triglyxerit, LDL

cholesterol, cac phospholipit, céc axit béo tu do, v.v..

Nhu duge st dung trong ban mo ta nay, thudt nglt “bénh xo vita dong
mach” chi tinh trang bénh 1y trong d6 cac mang bam chat béo chira cholesterol,
cac phospholipit, canxi, v.v. dugc tich luy dudi mang ndi mac ctia mach mau,
lam cho dong mach bi xo cing va mat do dan hdi, do d6 din dén wc ché cip

mau va tang huyét ap, va cudi cung la vd mach, dut dong mach, v.v..

Nhu duge str dung trong ban md ta nay, thuat ngit “bénh dot quy” chi
bénh gay ra boi t6n thuong dot ngdt mot phén hodc toan bd chirc nang ndo kéo
dai trong mot thoi gian dang k&. Bénh dot quy bao gém nhéi méu nio (bénh dot
quy thiéu méu cuc bo) ma xdy ra do tic nghén mach mau ndo, va xuit huyét
ndo (bénh dot quy Xuét huyét) ma xay ra do v& mach méu, tran méu vao cdc mo

nao.

Nhu duoc st dung trong ban md ta nay, thuat ngit “r6i loan tim mach”
chi bénh cé lién quan dén tim va va cac mach mau chinh. Cac bénh réi loan tim
mach chinh bao g@)m bénh cao huyét 4p, bénh tim thiéu mau cuc bd, bénh tim
mach vanh, bénh dau thét nguc, bénh nhdi méu co tim, bénh xo vita dong mach,

bénh mach méu ndo, bénh d6t quy, va bénh loan nhip tim.

Chuing theo sang ché c6 céc tac dung tri lidu va du phong ddi v6i bénh
béo phi, bénh tiéu dudng, bénh cao huyét ap, bénh ting lipit huyét, bénh xo vita
doéng mach, bénh ddt quy, va cac r6i loan tim mach néu trén.

Nhu duogc st dung trong ban md ta nay, thuat ngit “ngdn nglra” chi can

thiép dan dén e ché hodc tri hodn sy khoi phat cac bénh vé chuyén hoa nhu
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bénh béo phi, bénh tiéu dudng, bénh cao huyét ap, bénh tang lipit huyét, bénh
x0 vita ddng mach, bénh dot quy, cac rdi loan tim mach, v.v. bé‘mg cach st dung
ché phim theo sang ché, va thuat ngit “gidm nhe” hozic “didu tri” chi tic dong
bat ky d?m dén giam nhe cac triéu ching cua cic bénh néu trén hodc cai thién

mot cach ¢ 191 cac bénh nay béng cach st dung ché phém theo sang ché.

Ché phém aé ngan nglra, cai thién hodc didu tri cac bénh vé chuyén ho4
c6 thé 1a duoc phdm ma co6 thé duge st dung nhu thudc. Néu ché phdm theo

sang ché 1a duoc phdm, ché phim nay c6 thé con chira chit mang dugc dung.

Ché phdm chita chit mang dugc dung c6 thé & dang ché pham ding qua
duong miéng hodc ngoai dudng tidu hoa. Khi bao ché ché phim nay, céc chat
pha lodng hodc cac ta dugc thong thuong duge st dung, nhu cac chét don, cac
chat két dinh, cac chat thAm udt, cac chét gdy phan rd, cic chit hoat dong bé
mit v.v. ¢6 thé duoc st dung. Céc ché pham ran dé dung qua dudng miéng bao
gém vién nén, vién tron, bot, hat, vién nang v.v., va céac ché phém dang rén nay
duoc bao ché béng cach tron it nhat mot ta duoc (vi du, tinh bdt, canxi cacbonat,
sucroza hodc lactoza, gelatin, v.v.) voi it nhét mot hop chét. Ngoai cac ta duoc
don gian, cac chét 1am tron nhu magie stearat hodc bot talc cling duge sit dung.
Cac ché phim dang long dé ding qua duong miéng bao gém hdn dich, dung
dich, nhil twong, va xi-r6, v.v., va ngoai nudc va va parafin long, la cac chét pha
lodng don gian thuong dugc st dung, cac ché phidm nay c6 thé chira nhiéu loai
t4 duoc nhu cac chit thdm udt, cac chét diéu vi, cac chét tao huong thom, va
cac chét bao quan. Céc ché phdm dé dung ngoai dudng tiéu hoé bao gdm céc
dung dich tiét khuén, céac dung moéi khong phai 1a nudce, cac hdn dich, cdc nhii
tuong, cac chit bao quan dong lanh, va thuc dan. Cac dung mdi khong phai 1a
nude hodc cc cht tao hdn dich, propylen glycol, polyetylen glycol, cac dau

thuc vat nhu dau 6liu, cac este dé tiém nhu etyl oleat, v.v. c6 thé duoc stir dung.

A r A r A A < r A [N
Dugc pham cé thé cé dang cheé pham dugc chon tir nhém bao gom vién
nén, vién tron, bot, hat, vién nang, hdn dich, dung dich, nhil twong, va xi-ro,

dung dich tiét khudn, dung méi khong phai la nude, hdn dich, nhil twong, chét
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bao quan dong lanh, va thudc dan.

Theo mot phuong 4n vi du, ché phim con c6 thé bao gém chit bao quan
dong lanh hodc ta dugc. Cu thé hon 13, ché phém ndy con chira it nhét mot chét
bio quan déng lanh dugc chon tir nhém bao gdm glyxerol, trehaloza,
maltodextrin, bot sita gdy, va tinh bot. ChAt bao quan déng lanh theo sang ché
c6 thé duoc chua véi luong tir 0,01% dén 20% theo trong luong hodc tir 0,01%
dén 10% theo trong luong tinh theo téng trong lugng cia ché phém; cu thé 1a,
glyxerol c6 thé dugc chira voi luong tir 5% dén 20% theo trong lugng,
trehaloza c6 thé duge chua voi luong t 2% dén 10% theo trong lugng,
maltodextrin ¢6 thé dugce chira véi luong tir 2% dén 10% theo trong luong con
bot sita gy co thé duge chira véi lugng tir 0,5% dén 2% theo trong luogng, va
tinh bot c6 thé duge chira voi lugng tir 0,1% dén 1% theo trong lwong trong ché
phém tinh theo téng trong luong cua ché phim. Ngoai ra, ta dugc c6 thé it nhat
la mot ta dugc dugc chon tir nhém bao gém glucoza, dextrin, va sfta khong béo.
Cu thé hon 13, t& dugc c6 thé duge chira v6i lugng tir 75% dén 95% theo trong
luong hoac tur 85% dén 95% theo trong luong tinh theo tbng trong lwong cuia

ché pham.

Ché phédm theo sang ché dugc dung vé6i luong hitu hiéu duge dung. Nhu
dugc sir dung trong ban md ta nay, thuat ngit “lugng hitu hiéu dugc dung” chi
luong di @& diéu tri hodc ngin nglra bénh & ty 1€ nguy co/loi ich hop ly hién ap
dung cho didu tri y hoc bat ky. M lidu luong hitu hidu c6 thé duogc x4c dinh
tuy thudc vao cac yéu t6 bao gbm loai ddi tuong va muc d§ nghiém trong ctia
bénh, tudi tac, gidi tinh, hoat tinh ctia dugc chét, d6 nhay cam cua d6i tuong
dbi véi duoc chét, thoi gian dung, dudong ding, tdc do bai tiét, thoi gian diéu tri,
cac thube duoc sir dung két hop, va cac yéu td khac da biét trong linh vuc y

hoc.

Chét du phong hodc tri li€u theo sang ché cho cac bénh vé chuyén ho4,
vi du, bénh béo phi, bénh tiéu dwong, bénh cao huyét 4p, bénh ting lipit huyét,

bénh xo vita ddng mach, bénh ddt quy, céc roi loan tim mach, v.v., c6 the duogc
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dung hang ngay hoic cach quang. Liéu dung hang ngay c6 thé st dung lam mot
1An hodc chia thanh tir 2 dén 3 14n. Néu 2 thanh phﬁn hoat tinh 14 cac ché phém
don liéu, s6 1an cung c6 thé 1a khac nhau hodc gidng nhau. Ngoai ra, ché phim
theo séng ché c6 thé duoc st dung don doc hodc két hop véi cac thudc khac dé
ngan ngua hodc diéu tri cac bénh vé gan. Quan trong 1a st dung ché phém véi
lwong t6i thiéu ma thé hién tac dung t6i da dong thoi khong giy ra céc tic dung
phuy, co6 xét dén céc yéu t6 néu trén, va lugng nay co thé dé dang xac dinh dugc

boi ngudi 6 hiéu biét trung binh trong linh vue.

Theo mot khia canh khac, sang ché dé xuat phuong phép ngin ngira, cai
thién hodc didu tri bénh chuyén hoa, bao gdm cho d6i twong can diéu tri nay

ding ché pham nay.

Nhu duge st dung trong ban md ta nay, thudt ngtt “ddi twong” chi tht ca
céc dong vat ké ca nguoi, trong d6 da phat bénh ung thu hogic c6 kha néng phat
bénh. Céc bénh nay c6 thé dugc ngan ngira hiru hidu va diéu tri bing cach sir
dung ché phim theo sing ché bao gém Lactobacillus sakei chung CJLS03
(KCCM11905P) lam thanh phﬁn hoat tinh cho d6i tugng nay. Dbi tugng chi tat
ca cac dong vat c6 vu bao gém cho, bo, ngura, thd, chudt nhét, chudt céng, ga,

hodc ngudi, nhung khong chi gidi han & cic ddi twong nay.

Ngudi ¢6 hiéu biét trung binh trong linh vuc c6 thé hiéu duge 1a lidu
luong 01 wu va khoang cach ding dé sir dung cho mot ca thé ché pham theo
sang ché s& duogc xé4c dinh tuy thudc vao tinh chit va muc d6 cta bénh dang
diéu tri, dang liéu luong, dudong dung va vi tri ding thudc, va tudi tic, va thé
trang sinh 1y ctia di tuong dang diéu tri. C6 thé st dung 1ap lai thudng xuyén
néu thich hop. Néu c6 tac dung phu bét ky, c6 thé thay dbi liéu luong va tan
suét sir dung theo cach diéu tri trén 1am sang thong thudng.

Pudng ding thong thuong bét ky ¢6 thé dugc st dung cho ché phim
mién 1a ché phdm nay dén duoc md dich. Ché phdm theo sang ché co thé su
dung trong mang bung, trong tinh mach, hodc qua duong miéng, nhung khdng

chi giéi han & céc duong ding nay. Ngoai ra, ché phdm c6 thé dugc st dung
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bing dung cu bat ky ma cé thé tao diéu kién cho hoat chét di chuyén dén mo

dich.

Mot khia canh khac nita cla sang ché dé xuat ché phém thyc pham chtra

ching theo sang ché.

Cu thé 13, ché pham theo sang ché c6 thé duoc bd sung vao ché phém
thue phdm dé ngan ngira hodc giam nhe céc bénh vé chuyén hod nhu bénh béo
phi, bénh tidu duong, bénh cao huyét ap, bénh ting lipit huyét, bénh xo vita
dong mach, bénh ddt quy, cac rdi loan tim mach, v.v.. Ching Lactobacillus
sakei CJLS03 (KCCM11905P) 14 nhu mé ta & trén. Ché phim thuc phim cé

thé chira chit mang chip nhan dugc vé mit dinh dudng.

Ché phdm thyc phdm theo sang ché bao gdm tat ca cac dang thuc phim
chuc ning, thyc phdm bd sung dinh dudng, thuc phdm bao vé sirc khoé, chat
phu gia thuc phim, v.v., va cic ché phim thuc pham nay c6 thé duge san xuét &

nhiéu dang khéc nhau theo cic phuong phap thong thudng trong linh vuc nay.

Khi st dung ching Lactobacillus sakei CILS03 1am phu gia thuc pham,
ching nay c¢6 thé duoc thém vao nguyén dang hogc c6 thé duge str dung cling
Vi cac thuc phém hodc thanh phan thuc phém khac, va c6 thé duoc st dung
thich hop theo céac phuong phéap thong thuong. Lugong céc thanh phan hoat tinh
s& tron co thé dugc xac dich mot cach thich hop theo muc dich st dung (ngin
nglta, bao vé stc khoé, hay diéu trj tri liéu). Khi pha ché thuc phém hodc d6
ubng, cac thanh phin hoat tinh néi chung duoc thém vao ché phim thé chira
chung Lactobacillus sakei CILS03 v6i luong tir 0,0001% dén 1% theo trong
luong, cu thé 1a tir 0,001% dén 0,1% theo trong luong. Tuy nhién, trong truong
hop dung kéo dai vi sttc khoé va vé sinh hay dé kiém soat strc khoé, lugng nay
c6 thé nho hon.

Khong gidi han & mét loai thuc phém cu thé. Céac vi du vé thuc phém co
thé bd sung cac chét bao g6m thit, xic xich, banh my, s6-co6-la, keo, dd #n nhe,
banh keo, piza, my 4n lién, cdc my khéc, keo gom, c4c san phém sita bao gébm

kem, stp cac loai, d6 uong, tra, d6 udng nang luong, do6 udng cd rugu va cac

-16-



39076

multi-vitamin. Cac thuc phém bao gém tht ca cac thuc phém bao vé stc khoé

theo nghia thong thudng.

Ché phim dd udng bao vé stic khoé theo sing ché, nhu cac d6 udng
thong thudong, c6 thé chira nhiéu loai chat diéu vi, cac hydrat cacbon ty nhién,
v.v. lam céc thanh phan bd sung. Céc hydrat cacbon ty nhién dugc md ta & trén
1a cdc monosacarit (vi du, glucoza va fructoza), cac disacarit (vi dy, maltoza va
sucroza), cac polysacarit (vi du, dextrin va xyclodextrin), va cac rugu duong (vi
du, xylitol, sorbitol, erythritol, v.v.). Dé lam chét 1am ngot, cé thé st dung cac
chét 1am ngot ty nhién (vi du, chiét xudt thaumatin va stevia), cac chét lam ngot
tdng hop (vi du, sacarin va aspartam), v.v.. TY 18 cac thanh phan bd sung c6 thé
la tr 0,01 phﬁn theo trong lugng dén 0,04 phén theo trong lugng, cu thé 1a tir
0,02 phén theo trong lugng dén 0,03 phéan theo trong luong tinh trén 100 phin

theo trong lugng ctia ché phim theo sang ché.

Ngoai cac chat néu trén, ché phim theo sang ché c6 thé chira nhiéu loai
chit dinh dudng, cac vitamin, cac chét dién giai, cac chat diéu vi, cac chit tao
mau, c4c axit pectic va cidc mudi cua ching, cac axit alginic va cac mudi cia
ching, céc axit hitu co, cac chét 1am dic dang keo c6 tinh bao vé, cac chét diéu
chinh d¢ pH, céac chét 1am 8n dinh, c4c chét bao quan, glyxerin, cac alcohol,
céc chét cacbonat hod dugc st dung trong cic dd ubng cé ga, v.v.. Ty 1€ cac
chat phu gia 14 khong dang ké, nhung cic chit phu gia néi chung dugc chon
nim trong khoang tir 0,01 phan theo trong lugng dén 0,1 phén theo trong lugng
tinh theo 100 phén theo trong lugng cta ché phdm theo sang ché. Ngoai ra, ché
phdm theo sang ché c6 thé chira cac cui cia qua dé san xudt cdc nudc ép hoa
qua tu nhién, nudc ép hoa qua, va d6 ubng tir rau. Ty 18 phan cui 1a khong déng
ké, nhung ty 1& ndy néi chung dugc chon nim trong khoang tir 0,01 phan theo
trong luong dén 10 phan theo trong lugng tinh theo 100 phan theo trong luong
cua ché phim theo sang ché. C4c thanh phén nay c6 thé dugc sir dung doc 1ap

hoac két hop véi nhau.

Mbt khia canh khéc nita cia sang ché dé xudt ché phim thtic dn chin
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nudi hodc phy gia thitc an chan nudi chira chiing theo sang che.

Chung Lactobacillus sakei CILS03 (KCCM11905P) 1a nhu mo6 ta ¢ trén.
Cu thé 13, chung Lactobacillus sakei CILS03 theo sang ché c6 thé dugc thém
vao phy gia thirc &n chin nudi dé ngin nglra hodc cdi thién bénh chuyén hoa

hodc ché pham thirc &n chan nudi chtra vi khuan nay.

Nhu duge st dung trong ban mé ta nay, thudt ngit “phu gia thirc n chdn
nudi” chi chat duoc thém vao thirc an chin nudi vi nhiéu muc dich nhu bb sung
chét dinh dudng va ngin nglra gidm sut trong luong co thé, cai thién ty 1é tan
dung tiéu hod xenluloza trong thirc &n, cai thién chat lugng stra, ngan nglra suy
giam sinh san va tdng cuong ty 1€ thu thai, ngan ngira stress do nhiét d6 cao vao
mua he, v.v.. Chit phu gia thirc &n chan nudi theo séng ché twong tmg véi thirc
in bd sung theo Pao Luat Kiém Soét Thirc dn chin nudi va Thitc dn chin nudi
Thuy san, cac khoang chat, nhu natri hydrat cacbon, bentonit, magie oxit, cac
khoéng chét composit, v.v.; cic khoang chit vi luong nhu kém, ddng, co-ban,
selen, v.v.; cac vitamin nhu caroten, vitamin E, vitamin A, vitamin D, va
vitamin E, axit nicotinic, phirc hop vitamin B, v.v.; cac chit bao vé axit amin
nhu methionin, lysin, v.v.; cac chét bdo vé axit béo nhu canxi axit béo, v.v.; té
bao vi khudn sbng va ndm men nhu probiotic (cdc vi khuin axit lactic), mdi

trurong nudi cdy nam men, moi trudng nudi cdy nam, v.v..

Nhu dugc st dung trong ban md ta nay, thudt ngit “thirc &n chan nu6i”
1a thue an tu nhién hodic nhan tao bat ky, thic in dung cho mdt bita an, v.v., cho
dong vat an, tiéu thu va tiéu hod, hodc mot yéu t6 ctia mot bita an. Thirc &n
chin nuédi bao gdm ché phim theo sing ché dé ngin ngira hodc diéu tri céc
bénh vé chuyén ho4 c6 thé duoc san xuét & nhiéu dang thirc dn chin nudi da
biét trong linh vuc, cu thé 1a bao gém thirc &n chdn nudi ddm dac, thic an tho,
va/hoic thirc dn chan nudi déc biét.

Thttc dn chdn nudi ddm ddc bao gém cac loai hat qua nhu lua my, yén
mach, ngd, v.v.; cdm nhu cdm gao, cdm ltia my, cdm lGa mach, v.v., ma la céc

san pham phu khi ché bién ngii cdc, céc bi thai, la sdn pham phu sau khi chiét
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xuét dau tir d4u tuong, hat cai dAu, hat vung, hat lanh, dura, c, v.v.; cédn nhu céc
chit tinh bot can, 14 thanh phan chinh cta can tinh bdt ma con lai sau khi 14y
tinh bot tir khoai lang, khoai tay, v.v.; cac chét tan tir c4, la dich c6 dic phﬁn
chét long chiét tir thit c4, bi c4, va c4, thirc an chin nudi cé nguén géc dong vat,
nhu bot thit, bot mau, bot 16ng vii, bt sita géy, nudc sita séy khd, thu dugc sau
khi 1am khé nuéc sita, 12 cin thira sau khi san xuét pho-mat hodc casein tur sita
gdy, v.v.; nAm men, rong tiéu cau, hodc tio bién, nhung khong gi6i han & thic
an chdn nudi dam dic nay.

Thic &n thd c6 thé bao gém thirc an cd tuoi, nhu co dai, cd, phén xanh,
v.v.; rau ci nhu ¢ cai dé 1am thirc 4n chin nudi, cu cai do dé lam thue an chin
nudi, cu cai rutabagas, 12 mét loai cu cai, v.v.; ¢d U tuoi, la mot loai thirc &n
chin nudi du trr thu dugce bang cach cho co tuoi, phan xanh, dau giéy, V.., Vao
bé 11 thie an gia stc va dé 1én men axit lactic; co khd c6 dugc bang cach cat va
lam khd ¢6 dai, cd, rom ra dé cho gia suc; va 14 cic ciy dau, nhung khong gidi
han & céc thic &n nay. Thirc an dac biét c6 thé bao gbm thirc &n khoang, nhu vo
hau, mudi mo, v.v.; thitc dn chin nudi ure nhu ure hoic din xuét cia no,
diureide isobuten, v.v.; va cac chit phu gia thttc dn chan nudi hodc cac thuc
phédm bd sung, ma duoc thém véi lugng nho vao thire an chin nudi hdn hop dé
bd sung cac thanh phin ma c6 thé thiéu khi chi tron cdc thanh phén thic &n
chin nudi tu nhién hodc dé lam ting han ding cta thirc dn chin nudi, nhung
khong chi gidi han & cac thic dn nay.

Ché phim thirc an chin nudi theo séng ché dé ngin ngira hodc cai thién
céc bénh vé chuyén hoa c6 thé duoc diéu ché theo nhiéu phuong phap san xuét
thitc &n chin nudi dd biét trong linh vuc ndy bang cach bd sung ching
Lactobacillus sakei CJLS03 v6i khoang ndng d6 hitu hiéu thich hop.

Déi tugng ma ché phim thitc an chin nubi theo sang ché co thé st dung
khong bi gidi han cu thé mifn 13 nhim ngan nglra, cai thién, hodc diéu trj cac
bénh vé chuyén hoa. Vi duy, ché phérn thue &n chin nudi c6 thé st dung cho dbi

tuong bét ky; nghia 13, dong vat khong phai 1a nguoi nhu khi, ché, meo, thd,
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chudt lang, chudt cong, chudt nhat, bo, clru, lon, dé, v.v.; chim; cé; v.v..

Mot khia canh khéac cta séng ché dé xudt m§ phdm chia ching theo

sang che.

My phém c6 thé duge san xuét & dang ché phém duogc chon tir nhdm bao
gém dung dich nuéc, m& bdi ngoai da, kem, bot, nudc m¥y phém dinh dudng,
nudc my phém lam mém, mit na dép mit, nude 1am mém, sira 1ong, kem nén
trang diém, tinh chét, xa phong, dung dich nudc lam sach, xa phong tam, kem
chéng néng, dau chéng néng, hdn dich, nhil tuong, kem dic, gel, sita, bot, xa
phong, chét 1am sach chua chat hoat dong bé mat, dau, phén nén dang bdt, phém
nén dang nhii tuong, phin nén dang sap, miéng dan, va dang xit, nhung khong
gi6i han & céc dang nay. Khi ding 1én da, m§ phdm theo sang ché c6 thé cho
d6 bam dinh t6t va ¢ thé bao gdém céc ché phdm c6 thé dung truc tiép 1én da
nhu m& boi ngoai da, kem, sfta long, kem nén trang diém, xa phong, kem
chéng tia UV, kem dic, gel, sita, phan nén dang hdn dich, phén nén sap, son

dudng mdi, v.v., nhung khong gidi han ¢ cic dang nay.

Ngoai ra, m§ phim theo sang ché c6 thé con chura it nhat mot chit mang
duoc phép st dung trong m¥y phim ma thuong dugc dung trong cong thirc san
phém m¥ phém cho da néi chung, vi dy, dau, nudce, chit hoat dong bé mat, chét
lam 4m, ruou bac thép, chit 1am dac, chét tao chelat, chat tao mau, chit bao
quan, va huong liéu, nhung khéng gi6i han ¢ céac chit nay. Chat mang duoc
phép st dung trong m§ pham chira trong m§ phdm theo séng ché c6 thé duoc
lya chon da dang theo dang ché phém. Vi du, khi ché phém la dang m&, kem
déc, kem, hodc gel, khong chi giéi han & dau doéng vat, dau thuc vat, cac loai
sap, parafin, tinh bdt, gdm tragacanth, céc din xuét xenluloza, cac polyetylen
glycol, cac silicon, cac bentonit, silic oxit, bdt talc, kém oxit, hodc hdn hop cac

chit nay c6 thé sir dung lam thanh phan chit mang.

M3 ph&m theo sang ché co thé dugc bao ché & dang m§ phdm chirc néng
bing cach bao gdm thanh phan c6 tic dung chéng oxy hod, cai thién nép nhin,

chdng 140 hod, va/hodc chbng néng. P6i voi thanh phan c6 tic dung chdng oxy
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ho4, cai thién nép nhén, chéng 130 hoa, va/hodc chéng tia UV, c6 thé su dung
thanh phin hoat tinh bt ky c6 tic dung chéng oxy hod, cai thién nép nhin,
chéng 130 hod, va/hoidc chéng tia UV, ma khong gi6i han & nhitng thanh phan
nay.

Mot khia canh khac nita cuia sang ché d& xut duoc my phém chira

chuing theo sang ché.

Nhu duoc st dung trong ban md ta nay, thuat nglt “dugc my pham” chi,
trong 36 cac vat phém duogc st dung dé chén doan, diéu tri, cai thién, giam nhe,
chita khoi hodc ngin nglra bénh cho nguoi hodc dong vat, nhitng ché pham c6
tdc dung nhe hon thudc; vi du, duoc m§y phém, theo luat dugc chi nhiing ché
pham ngoai trir cc ché phim dé sir dung trong y té, va bao gdm cac san pham
duoc st dung @& diéu tri hodc ngin nglra bénh & ngudi hodc dong vat, nhimg

ché pham c6 tac dung nhe va gian tiép 1én co thé con nguoi, v.v..

Dugc m¥ phém theo sang ché c6 thé dugc bao ché & dang duoc chon tir
nhom bao gém san phém lam sach toan than, bot, xa phong, mit na dép mat,

md, kem, sita, tinh chét va dang xit, nhung khong gi6i han & cdc dang nay.

Khi ché phém theo sang ché duoc st dung nhu chét phu gia cho duogc
m$ phim, ché phim nay c6 thé dugc thém vao don doc hodc duge sir dung két
hop v6i cac duge my pham hogc thanh phin dugc my phdm khéc. Ché pham
nay c6 thé duge sir dung thich hop theo cdc phuong phép théng thuong. Luong
cac thanh phan hoat tinh s& phéi tron c6 thé duogc xéc dinh mét cach thich hop

theo muc dich sir dung.
Vi du thwe hién sang ché

Sau day, sang ché s& duoc mo ta chi tiét hon cé tham chiéu dén cac
phuong én vi du dudi ddy. Tuy nhién, cdc phuong an vi du nay chi nham muc
dich minh hoa, va sang ché khong bi gidi han bdi cac phuwong dn minh hoa

nay.

Vidu 1: Phéan lap va nhan biét ching Lactobacillus sakei CJLS03
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CJLS03 theo sang ché, mot ching Lactobacillus sakei m&i duge phan
lap tir kimchi, mdt moén an truyén théng ctia Han Quéc, duge chon la chung
probiotic tmg vién thong qua danh gié tinh chét co ban va kiém tra tinh an toan.
Lactobacillus sakei CTLS03 dugc phdi tron voi 20% glyxerol va dugc bao quan
& trong t0 d4 nhanh -80°C. Khi duoc st dung lam thi nghiém, nuéi cdy ching

trong tir 18 dén 48 gid trong moi truong MRS rén hogc 1ong.

Trinh tu nucleotit 16S rARN cua Lactobacillus sakei CJLS03 theo sang
ché duoc xét nghiém dé nhan biét va phan loai vi sinh vat, va két qua 13, ching
nay thé hién muc tuong ddng cao nhit (99,9%) véi ching Lactobacillus sakei
chuin (gen Lactobacillus sakei cho ARN ribosom 16S, trinh ty mét phén,

chung: qz1215) va c6 ty 1€ tuong quan phat sinh loai phén tir cao nhét.

Do do, vi sinh vt m6i nay dugce chon thong qua quy trinh néu trén duogc
nhén biét béng cach st dung Lactobacillus sakei, va dugc goi la Lactobacillus
sakei CJLS03. Lactobacillus sakei CILS03 duogc ndp luu ngay 26 thang 9 ndm
2016 tai Korean Culture Center of Microorganisms (KCCM), co quan ndp luu
quéc té theo Hiép udc Budapest, va nhan S6 nop luu KCCM11905P. Trinh tu
nucleotit cua gen 16S rARN cla Lactobacillus sakei CJLS03 la tuong tu nhu
SEQ ID NO. 1 trong danh muc trinh ty dugc dinh kém theo ban mo ta nay.

Lactobacillus sakei CJLS03 theo sang ché 1a vi khuan ky khi tuy y gram
duong, ¢6 thé sinh trudng trong ca diéu kién ky khi va hiéu khi. Vi khudn méi
nay khong tao bao tir hay di chuyén, va c6 dang hinh que. Céc tinh chat hinh
thai hoc va sinh ly hoc cu thé hon cta Lactobacillus sakei CJLS03 duoc phan
tich bing cach st dung cic phuong phép da biét trong linh vuc nay, va céc két
qua phén tich nay dugc thé hién trong Bang 1 dudi day. Xac dinh kha ning tiéu
thu duong cua ching nay bang cich s dung cic bo kit APISOCH va
APIS0CHL (Biomeriuex). Cac tinh chét hinh thdi hoc, sinh 1y, va sinh hoa cua
CJLS03 da dugc khing dinh duoc tom tat trong Bang 1 dudi day.
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Bang 1

Tinh chat hinh thai hoc, sinh ly, va sinh hoa

Két qua

Hinh thai hoc

Kha nang di chuyén

Bacillus (hinh que)

Bao tr

Catalaza

Lén men dong nhat-khéng dong nhit

Lén men khéng dong nhat tuy y

Téang sinh & 15°C

+

Tang sinh ¢ 45°C

Tang sinh & 3% NaCl

Téng sinh ky khi

++]

San sinh CO; str dung glucoza

Céc tinh chat 1én men duong

Glyxerol

Erythritol

D-Arabinoza

L-Arabinoza

Riboza

D-Xyloza

L-Xyloza

Adonitol

Xylosit

Galactoza

D-Glucoza

D-Fructoza

D-Mannoza

L-Sorboza

Rhamnoza

Dulcitol

Inositol

Mannitol

Sorbitol

D-Mannosit

D-Glucosit

Glucosamin

Amygdalin

Albutin

Esculin

Salicin

Cellobioza

Maltoza

Lactoza

Melibioza

Saccharoza

Trehaloza

Inulin

Melizitoza

D-Raffinoza

Amidon

Glycogen

-23-




39076

Xylitol -
Gentiobioza -
D-Turanoza -

D-Lyxoza -
D-tagatoza -
D-Fucoza -
L-Fucoza -
D-Arabitol -
L-Arabitol -
Gluconat +
2-Gluconat -
5-Gluconat -

+: phan ing duong tinh
-: phan ung am tinh
Vi du 2: Thir nghiém khing dinh SCFA bang cach 1én men in vitro

Lén men in vitro la mdt phuong phap thir nghiém so sanh don gian, bao
gdm ddng nudi cdy timg miu phan/rudt thira cia chudt &n ché d6 an binh
thudng voi cac vi khudn axit lactic va x4c dinh cac muc thay d6i lugng céc axit
béo mach ngin dé khao sat ning sut san sinh c4c axit béo mach ngén & rudt,
va qué trinh 1én men in vitro c¢6 st dung cdc miu phan 1a phuong phap da biét
trong linh vuc nay (Yang va cac ddng tac gia, 2013, Salazar va céc ddng tac gia,
2009, Hughes va cic ddng tac gia, 2008). Tuy nhién, phuong phap 1én men in
vitro ¢6 mot van dé & chd khi phén phén con lai, ma khong dugc hép thu & rudt
duoc sir dung 1am co chat cho qua trinh 1én men bdi céc vi khuén axit lactic,
lugng co chét nay khong dt, din dén 1én men khong dung cach. Do do, trong
thi nghiém nay, mot phuong phap da biét, trong d6, céc chét bén trong rudt
thira cua lon duge st dung dé nghién ctru co chat chuyén hoa & rudt (Labib va
céc dong tac gia, 2004) duge st dung dé tién hanh 1én men in vitro trong d6 céc
chét cua rudt thira c6 ham lugng co chét cao hon phan.

Cu thé 13, cc chét ctia rudt thira & chudt an ché d6 &n binh thudng
khong duoc diéu tri bing khang sinh va probiotic dugc cho vao tui ky khi
(MGC) ngay sau khi ldy miu ndy, va sau d6 bao quan & -80°C trudc khi bt
dAu thtr nghiém (Yang va cic dong téc gia, 2013). Trong khi thit nghiém, mau
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dad bao quan dugc lam tan chay trong budng ky phi (Coy laboratory), sau dé
thém vao d6 PBS tiét khuan theo ty 1& 1:2 (trong luong/thé tich), va nghién
dbng nhét trong 2 phut. Cac nhém thir nghiém va d6i ching duoc st dung cho
thir nghiém nay 1a nhu dugce trinh bay trong Bang 2 dudi day.

Béang 2

# Chiing Dic diém chinh

1 PBS Péi ching am tinh

2 CILS03 Chung theo sang ché

3 OK 101 Chung chéng béo phi dugc cap (L. sakei)
4 LGG Chung probiotic (L. rhamnosus)

D& phén tich cac axit béo mach ngin, phuong phap phan tich SCFA da
biét dugc sir dung, phuong phap nay cu thé nhu sau: hdn hop axit béo khong 6n
dinh (ultrapure; Sigma (Supelco)) dugc sir dung d& phan tich duong d6 thi
chuén va thoi gian luu phat hién pic, céc axit béo mach ngan dugc chiét xuét tur
phin va méu va sau d6 so sanh voi dudng dd thi chun dé phan tich. Tién hanh
chiét xuit céc axit béo mach ngén theo phuong phap chiét xuat da biét trong
linh vuc nay (Schwiertz va cac ddng tac gia, 2010). Dich chiét bao gdm
0,1 mol/L axit oxalic va 40 mmol/L natri azit dugc tron véi mau (téi da 80 mg),
va lac 0 trong mdt gid & nhiét do trong phong, tiép theo phén tach dich ndi
bing céach ly tAm. Dich ndi thu duge bang cach ly tim duge phan tich bing
cach str dung may sic ky khi (Shimadzu GC2010) va bd phét hién ion hoa ngon
ltra (FID). Cot dugce st dung la HP INNO-WAS 30 m x 32 mm v6i nhigt do
tach 260°C va FID 260°C, va phén tich c¢ot & nhiét d6 tir 100°C dén 180°C,
25°C/phut, va 27,1 psi.

Trong vi du nay, 5 x 10% CFU cua tung chiing trong sd cac ching theo

Bang 2 dugc ching nhiém vao cdc mau rudt thira da nghién ddng nhét, va lic &
& 37°C trong t6i da 24 gi¢ trong mdi truong ky khi. Trong qua trinh u, thuc
hién 14y mau dich nu6i cdy tai cc thoi diém 3 gid va 6 gio tir mdi nhém, va

SCFA ctia mdi nhém duge phan tich theo phuong phap phén tich SCFA.
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Fig. 1 thé hién cic khdi lwong clia butyrat, axetat, va propionat, cac
lugng nay dugc xéc dinh trong mau rudt thira sau 3 gio 1, va Fig. 2 thé hién cac
khéi luong cta butyrat, axetat, va propionat, cac lugng nay duge xac dinh trong

mau rudt thira sau 6 gio .

Theo Fig. 1 va Fig. 2, luong clia céc axit béo mach ngan (butyrat, axetat,
va propionat) duoc san sinh bing cich nudi cdy Lactobacillus sakei CILSO03
theo sdng ché 14 1én hon luong céc axit nay duge san sinh khi nuéi cdy OK101
hodc LGG, 1a chung Lactobacillus sakei thong thuong da biét. Ngoai ra, khi so
sanh Fig. 1 va Fig. 2, mtc do chénh léch lugng axit béo mach ngén 16n hon sau
6 gid i so voi 3 gio .

Nghia 1&, Lactobacillus sakei CTLS03 theo sang ché kich thich san sinh
cac axit béo mach ngén & rudt, nhu rudt thira, do dé gia tang luong cac axit béo

mach ngan.

Vi du 3: Thr nghiém céc thay d6i ctia hé vi sinh vat bang cach lén men

in vitro

Theo c4c nghién ctu lién quan dén mdi twong quan giita cac bénh vé
chuyén hod va hé vi sinh vit duong rudt, cac lugng tuong d6i cua
Bacteroidetes va Firmicutes ¢4 mdi lién quan chit chd voi cac bénh vé chuyén
hoa. Cu thé 14, luong tuong dbi ctia Firmicutes & rudt da dugc bdo cdo 1a ty 1&

vGi bénh béo phi hodc cac bénh vé chuyén hoa.

Trong Vi du nay, phén tich cac vi sinh vét dugc tao ra trong mau rudt

thira d3 duoc thém cac vi khuén axit lactic.

Cu thé 14, c4c chat ctia rudt thira ciia chudt in ché d6 an binh thuong
khéng dugc diéu tri bing khéng sinh va probiotic duge cho vao tai ky khi
(MGC) ngay sau khi ldy mAu nay, va sau d6 bao quan & -80°C trude khi bét
dau thtr nghiém (Yang va céc dong tac gia, 2013). Trong khi thir nghiém, mau
dd bao quan dugc lam tan chay trong budng ky phi (Coy laboratory), sau dé
thém vao d6 PBS tiét khudn theo ty 18 1:2 (trong luong/thé tich), va nghién
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ddng nhat trong 2 phut. Cac nhém thir nghiém va ddi ching duge st dung cho
thir nghiém nay 1a nhu dugc trinh bay trong Bang 3 dudi day.

Bang 3

# Ching Dic diém chinh

1 PBS Déi chimg 4m tinh

2 CJLS03 Chiing theo sang ché

3 OK 101 Chung chéng béo phi duoc cép (L. sakei)
4 LGG Chung probiotic (L. rhamnosus)

5 x 108 CFU cua timg chung trong s cac ching da dugc chuén bi theo
Bang 3 duoc ching nhiém vao céc mau rudt thira da nghién ddng nhat. PBS tiét
khuén duoc thém vao lam déi ching am tinh. Cac ching dugce ching nhiém
vao mAu rudt thira duge lic 0 & 37°C trong tdi da 24 gio trong mdi truong ky
khi. Trong qué trinh U, thuc hién 14y mAu dich nudi chy & thoi diém 6 gio tir
mdi nhom, va SCFA ctia mdi nhém dugc phan tich theo phwong phap phén tich
SCFA. Tién hanh nghién bing hat (Biospec, 607) cac chét clia rudt thira dugc
14y mAu tir chudt bang cach st dung 600 pL dich dém phan giai (dich dém phén
giai Promega ReliaPrep) va 0,3 g hat zirconi/silic oxit ¢& 0,1 mm. Khi nghién
hat xong, ly tAm céc mAu, va gom dich ndi dé chiét xudt ARN theo huéng dén

str dung cua bd kit.

Téng cong 20 uL ARN d4 chiét xuat trong dich dém rira giai duge phién
ma nguoc thanh ADN bd trg bang cach st dung hé thdng phién mi ngugc
Promega GoScript, va hé vi sinh vt trong mau dugc phan tich bang céch st
dung Takara RR820 SYBR Master Mix st dung ABI stepone plus hodc PCR
thoi gian thuc dinh lwgng ABI7500. H¢ vi sinh vat dugce phén tich bang cach
PCR thoi gian thuc trong miu ADN duge phién mé nguoc theo phuong phap
Gut Low-Density Array (GULDA) di biét (Bergstrom va céc dong tac gia,
2012).

Hon nita, vi khudn don vi phén loai duge dinh lugng béng cach st dung

duogc chudn hod theo phuwong phdp GULDA, va phuong phdp phén tich
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delta-delta Ct duoc rut ra dua trén cac gia tri dinh luong clia cac vi khuan phd

quéat va mdi nhém vi khuan doi ching nhdm dinh lugng so sénh.

Fig. 3 1a dd thi thé hién luong so sanh clia Firmicutes do duge sau 6 gio
0 cia mdi nhém trong mAu manh trang, va Fig. 4 1a d0 thi thé hién cac lugng so
sanh cta Bacteroidetes do duoc sau 6 gid U ciia mdi nhém trong mau manh

trang.

Theo Fig. 3 va Fig. 4, lugng vi sinh vat nganh Firmicutes trong hé vi
sinh vat giam di khi U Lactobacillus sakei CILS03 theo sang ché trong mau
manh trang trong 6 gi0, trong khi d6 luong vi sinh vat nganh Bacteroidetes
tang 1én. Tuy nhién, khi @ ching Lactobacillus d biét thong thuong OK101
hodc LGG, luong vi sinh vat nganh Firmicutes trong hé vi sinh vat khong giam

hoac chi giam rat it, va luong vi sinh vat nganh Bacteroidetes khong ting.

Hon nita, Fig.5 1a dd thi thé hién cac ty 1& so sanh cla

Firmicutes/Bacteroidetes do dugc sau 6 gid i mdi nhém trong mau manh trang.

Theo Fig. 5, ty 18 Firmicutes/Bacteroidetes ciia miu manh trang trong
d6 chung Lactobacillus sakei CILS03 dugc 0 thap hon dang ké so véi ty 18
trong d6 st dung cdc chung Lactobacillus sakei khac. Nghia la, ching
Lactobacillus  sakei CJLS03 theo sang ché co thé ha thap ty I¢
Firmicutes/Bacteroidetes & rudt, va do d6 cé thé cé hiédu luc chéng béo phi va

hiéu luc du phong hodc tri ligu cac bénh vé chuyén hoa.

Ngoai ra, Fig. 6 1a d6 thi thé hién c4c lugng so sanh ctia Bifidobacterium
do duoc sau 6 gid & mdi nhém trong miu manh trang. Bifidobacterium 1a mot
vi khuén & rudt cé loi dai dién khac tuong tu Lactobacillus.

Theo Fig. 6, khi u v6i Lactobacillus sakei CJLS03, luong
Bifidobacterium gia tang dang ké. Nghia 13, so véi céc ching da biét trudc day,
Lactobacillus sakei CJLS03 theo sang ché c¢6 thé thé hién tic dung chdng béo
phi ciing nhu tc dung dur phong va diéu trj cdc bénh vé& chuyén hoa ddng thoi

gia tdng cac vi khuan c6 1gi ¢ rudt.
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Vi du 4: Thit nghiém trén chudt giy cam tmg béo phi bang ché d6 an

nhiéu chét béo véi hidu luc chdng béo phi ctia Lactobacillus sakei CILS03
1) Phuong phap st dung va thoi gian thir nghiém

K& tir khi dén, cac con chudt duoc trai qua mot giai doan gay cam tng-6
tudn, bao g@)m 1 tuln dé quen voi thd nhudng. Céc con chudt dugc chia thanh
nhém ché do &n binh thudong (déi chung am tinh) va ché do in giau chat béo
(461 chung duong tinh va nhém thir nghiém) va mdi nhém duge cho &n nhu
vay, dugc cho &n va ubng nudc thoai méi trong 6 tudn ké tir ngdy chia nhom
(ngay 0). CJLS03 theo sidng ché dugc nhom lai theo ndng d6 (thap: 108 CFU,
trung binh: 10° CFU, cao: 10!° CFU). D& xé4c dinh hidu luc chinh xéc, thude
chdng béo phi Orlistat d& duoc cAp phép luu hanh c6 ban sén trén thi truong
(Tén san phim: Zenical), va thuc pham chtic ning Garcinia cambogia dugc
thém vao lam nhom thtt nghiém ngoai nhém ddi ching ché d6 n binh thuong
va nhém ché d6 &n nhidu chit béo, va so sanh voi tic dung chéng béo phi ctia

céc vi khudn axit lactic. Chi tiét ctia cdc nhém duge trinh bay trong Bang 4

dudi day.
Bang 4
Nhom Liéu dung

1 ND Nhoém d6i chimg ¢6 ché do an -

binh thuong
2 HFD Nhém dbi chimg c6 ché do an -

gidu chat béo
3 OLS Orlistat (Xenical) 40 mg/kg
4 GC Garcinia 300 mg/kg
5 | CILSO03 thap Nong do CJLS03 thap 1 x 108 CFU
6 | CJLSO3 trung | Nongdd CJLSO3 trungbinh | 1x 10° CFU

binh

7 | CILS03 cao Nong d6 CJLS03 cao 1 x 10'° CFU

Dé sir dung, cac vi khudn axit lactic dugc tao hdn dich dong nhat trong
PBS va cho dung & liéu dung 10 mL/kg x 2 ldn/ngay & céc thoi diém xé4c dinh
(tir 10:00 dén 11:00 gid sang, tir 5:00 dén 6:00 gio' chidu) trong 7 tuan, dong
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thoi cac nhém dbi chimg duoc cho udng cing luong chét dan (PBS) x 2
1an/ngay trong 7 tudn. Céc chét thir nghiém 12 méi diéu ché va cho vao ching
dugc ding vao budi sang va budi chiéu. Céc chiing dugce bao quan trong ti lanh
dé gitt dugc tinh trang hoat tinh cua ching, va PBS dugc béo quan trong tu
lanh dé st dung ria cdc miu ching va pha ché cac dung dich. Chuét thir
nghiém trong mdi nhém duogc dé nhin an 16 gio va giét vao ngay két thuc thur
nghiém (ngay 49) dugc st dung dé lam xét nghiém sinh hod méu va phén tich
danh gid mo.
2) X4c dinh trong lugng co thé va lugng thirc in tidu thy

Pé c4c dinh cac muc thay dbi trong lugng co thé theo thoi gian, x4c
dinh trong luong co thé mot lan/tuan trong giai doan gy cam Gng béo phi (6
tudn) va hai 1an/tuln trong giai doan str dung chét thir nghiém (7 tuan) & thoi
gian dinh trudc. Xéac dinh lugng thitc &n hang ngay mot 1an/tudn (khi xac dinh
trong luong co thé) trong toan bo thoi gian thit nghiém (6 tun) & thoi gian dinh
trudc béng cach trir di lugng con lai xac dinh dugce sau 24 gio khdi luong luong

thirc an.

Fig. 7 la dd thi thé hién cac muc thay doi trong lugng co thé ctia mdi

nhém theo Vi du néu trén.

Theo Fig. 7, vao thoi diém ma tac dung tc ché ting trong luong co thé
xuAt hién va mic do cla tdc dung ndy dugc phan tich téng hop, ching
Lactobacillus sakei CJLS03 theo séang ché duoc khing dinh 13 thé hién tac
dung e ché tuyét voi dbi voi su tang trong lugng co thé khi ndng do cta ching
gia tang. Cu thé 13, tic dung uc ché ting trong luong co thé cla ching
Lactobacillus sakei CJLS03 khong chi thé hién murc tic dung cao hon so véi
thuc phdm chirc ning chdng béo phi Garnicia, ma con ¢ tac dung tuong tu nhu

thudc chéng béo phi Orlistat d& dugc FDA cp phép luu hanh.

Fig. 8 1a d6 thi thé hién cac luong thic #n tiéu thu duge x4c dinh theo Vi
du néu trén va thé hién muc tiéu thu thirc 4n hang ngay dugc xéac dinh mot

1an/tudn trong 7 tuan.
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Theo Fig. 8, luong thic n tidu thu cla tit ca cic nhém trir nhém OLS
no6i chung thip hon hodc twong tu nhu lugng niy cua nhém ND, va khong thé
hién tang hoic giam dang ké ddng thoi duy tri mét mure néi chung 6n dinh. Két
qué nay chi ra ring chét phu gia thirc &n chin nudi ngoai trir Orlistat khong c6

anh hudng dang ké doi véi lugng thirc én tiéu thu cta cac con chudt.

Dua vao cic két qua trén, nhém trong d6 ching Lactobacillus sakei
CJLS03 theo sang ché dugc sir dung khong thé hién gia ting dang ké trong
lugng co thé so v&i cac nhém con lai, mac du cé thé hién luong thie @n tiéu thu
twong duong. Nghia la, ching Lactobacillus sakei CILS03 theo sang ché duoc
khéing dinh 12 c6 tac dung chdng béo phi tét hon céc chét chdng béo phi da biét

va thé hién tac dung chdng béo phi manh hon khi ting ndng do st dung.
3) M6 x4c va xét nghiém sinh hoa mau

Vao ngay két thic thr nghiém theo Vi du 4-1 (ngay 49), giét cac con
chudt thtr nghiém sau khi ngimg cho an trong 16 gid va md xac. Lay mau tat ca
céc con chudt thir nghiém trong khoang tir 500 uL dén 700 pL st dung éng
mao quan khdng cé heparin tr dam ri tinh mach trong didu kién gy mé bing
ete. M4u da liy duoc cho vao dng nghiém SST va d dong tu trong tir 30 phut
dén 1 gid & nhiét d6 trong phong. Sau d6, ly tdm mau nay ¢ 4°C va
4000 vong/phut trong 10 phit dé tach riéng huyét thanh, tiép d6 bio quin &
-80°C cho dén khi phan tich. Lugng glucoza (GLU), triglyxerit (TG),
cholesterol téng (TC), lipoprotein cholesterol ty trong thap (LDL), lipoprotein
cholesterol ty trong cao (HDL), glutamat oxaloaxetat transaminaza (GOT;
AST), glutamat pyruvat transaminaza (GPT; ALT), CREA (creatinin), va lactat
dehydrogenaza (LDH) trong huyét thanh da tich dugc xéac dinh bang cach st
dung thiét bi xét nghiém sinh hod méu (Accute TBA-40FR, Toshiba Medical
System Co., Nhat Ban).

Fig. 9 1a bang thé hién céc cau phan clia mau cua céac ca thé thir nghiém

duoc xac dinh theo Vi du trén.

Theo Fig. 9, néng d6 ctia glucoza, TC, LDL, va HDL trong mau dugc
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xéc dinh tir cac nhém cho an thic an giau chit béo nédi chung cao hon ndng do
céc chat nay duoc xac dinh & nhém ND. Tuy nhién, néng dd & nhém OLS hoac
CJKS03 duge cho ding Orlistat cing v6i ché d6 an giau chit béo duge khang
dinh 14 giam dang ké so v6i néng d6 duge xac dinh cho nhém HFD hogc GC.
Ngoai ra, ndng d6 LDH, ALT, va creatin trong mau, day la céc chi s6 clia bénh
vé gan, tim, co xuong hodc than, dugce xac dinh ¢ nhém CJLS03, la tuong tu
nhu ndng d6 x4c dinh & nhom ND. Nghia 13, ngay ca khi cho dung CJLS03, da
khéng dinh 1a khéng cé tac dung phu lén céc chirc ndng cua than, gan, tim, va
co xuong. Cu thé 13, mic du 13 binh thudong néu nong d6 cua ALT, thuong
duogc goi la chi s6 bénh gan, 13 40 w/L hozc thép hon, ndng do ctia ALT duogc
xac dinh & nhom OLS hodc GC cho dimg Orlistat hosc Garnicia 14 bing 40 u/L
hodc 16n hon. Cac két qua nady tuong ty nhu noéng d6 ALT duoc x4c dinh &
nhém HFD cho &n ché d6 an giau chét béo ma khong cé chét phu gia ndo. Tuy
nhién, ndng d6 ALT dugc x4c dinh & nhém cho dung CJLSO03 1a twong tu nhu
ndng do duoc x4c dinh & nhém ND an thic in binh thuong. Néi cach khéc, da
khing dinh dwoc 13 CJLS03 khong chi c6 tac dung chong béo phi tuyét voi, ma
con co thé ngan nglra hodc diéu tri cic ton thwong gan trong khi céc chat da
biét thong thuong c6 tac dung chbng béo phi c6 kha ning gay ton thuong gan

hodc bénh gan.
4) Xac dinh trong luong md ndi tang

Sau khi 14y méau, tién hanh xét nghiém md xac dé xem co cac bat thuong
& ndi tang, va cdc md md (md mao tinh hoan, m& dudi da, m& mang treo rudt)
duoc tach ra. Rua lan lugt moé m& béng nude mudi sinh 1y, va thdm loai bd
nuée bang gidy loc. Xac dinh trong lugng cla ting md md bang can dién .
Ngoai ra, tinh ty 1€ tuong d6i trong lwong mo6/100 g trong lugng co thé dua vao
trong luong co thé xac dinh lac d& khong cho an truée khi md xéac (cong thirc
tinh: ty 1€ trong luong ndi tang tuong d6i (%) = trong lugng noi tang (g) / trong
luong co thé ltc khong cho an trude khi md xéc (g) x 100). Trong lugng co thé

luc khong cho dn duge xéac dinh sau khi khong cho &n 16 gid va xéac dinh trude
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khi giét chudt nhém thir nghiém.

Fig. 10 12 dd thi thé hién trong lugng co thé va mé m& ctia mdi nhom, va
Fig. 11 la bang thé hién trong luong so sanh clia mé m& dua vao trong lugng co
thé ctia mdi nhom.

Theo Fig. 10 va Fig.11, trong lugng luc khong cho &n va trong luong mé
m& cua cac nhom OLS va CJLS03 thap hon trong lugng cua nhém HFD. Cu
thé 13, trong luong m& dudi da va mang treo rudt cua nhom CJLSO03 1a giam
dang ké so voi nhom HFD, va thé hién sy giam tuong tw hosic nhiéu hon nhém
OLS. Néi cach khéc, Lactobacillus sakei CTLS03 theo sdng ché cé tic dung tc
ché tang trong lugng co thé va m&, va hiéu luc chéng béo phi cua CJLS03 la

twong tu hoic tét hon Orlistat, thudc chdng béo phi da biét.
5) Xét nghiém mo6

M6 gan cua cac nhom ND, HFD, OLS, GC, va néng dd CJLSO03 cao
dugc danh gid mé. Mo gan clia mdi nhém dugce ghn vao parafin, va khéi
parafin duoc cét bing dao phu dén do diy 4 pum. Sau d6 loai bo parafin bang
cach sir dung xylen, va thuy phan béng ruou 100%, 95%, 90%, 80%, va 70%,
va nhuém mau bing hematoxylin va eosin (H & E) tiép d6 khir nudce bang cach
st dung rugu dé 1én mau. Soi kinh hién vi quang hoc ((kinh hién vi Olympus
MVX10, c6 trang bi may anh DC71, Center Valley, PA) Olympus, Nhat Ban)
dé danh gid mo.

Fig. 12 1a anh chyp dénh gid m6 gan cta cdc nhom ND, HFD, OLS, GC,
va ndng d6 CILS03 cao.

Theo Fig. 12, hat m& mau tring dugc thdy & md gan ctia nhém ND dugc
cho &n ché do an binh thudng, trong khi d6 mo6 gan cua nhém HFD véi thire dn
giau chit béo chira nhiéu hat m& mau trdng. Mo gan ctia nhém GC cling chtra
s6 lugng 16n céc hat md, twong ty nhu m6 gan cua nhém HFD. Trong cdc md
gan cua cac nhém OLS va CJLS03, hiém khi thdy c4c hat chat béo va m6 gan
la twong tu nhu ctia nhém ND dugc cho an ché d6 an binh thuong. Nghia 14,
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Lactobacillus sakei CJLS03 theo sang ché tic ché su tich lu§ chét béo ctia mé
gan va cai thién gan nhiém m#.
6) Xac dinh kich ¢& c4c té bao tao m&

Xéc dinh kich ¢ céc té bao tao m& d biét 1a mot phuwong phép higu qua
¢6 thé chung minh hiéu luc chdng béo phi. C4c anh chyp cac té bao tao md thu
dugc tir 5 phién md riéng ré cho mdi nhém thr nghiém (CJLS03: nhom nong
6 cao). Fig. 14 1a anh chyp thé hién kich c& t bao tao m& ctia mdi nhém. Phan
tich cac anh chup t€ bao tao md& bing cich st dung chuong trinh hinh dnh
Scion (tir NIH Image) bang cach tinh todn gié tri trung binh cta hai kich ¢& té

bao tao md.

Fig. 13 1a do thj thé hién kich c¢& cic té bao tao m& ctia mdi nhém. Kich
& cac té bao tao m& ciia méi nhom duge trinh bay dudi dang ty 1€ so sanh voi

nhém HFD.

Theo Fig. 13, kich c& cua céc té bao tao md cia cidc nhom OLS va
CJLS03 giam d4ng ké so véi kich c& nay ctia cdc nhom HFD va GC. Kich c&
céc té bao tao m& ctia CJLS03 giam con 40% dén 70% clia nhém HFD, mic du
kich ¢& nay co thé khac nhau mdt chut tuy thudc vao mo 14y cac té bao tao m&
nay.

Noi céch khéc, Lactobacillus sakei CILSO03 theo séng ché khong chi

giam luong md ma con giam ca cac té bio tao m&.
Vi du 5: Biéu ché probiotic bao gdm Lactobacillus sakei CILS03

Lactobacillus sakei CJLS03 dugc xac dinh trong Vi du 1 dugc san Xuét
hang loat va duoc dong kho dé san xuét probiotic d& st dung 1am thudc, thyc
phém, thitc an chin nudi, chat phu gia thirc dn chan nudi, hodc nguyén liéu cho
m§ pham.

Dé san xudt ching, nudi cdy vi khuin trong méi trudng long MRS
(Difco) dugc bd sung thém dung dich NaOH 25% dé dat dén d6 pH = 6,0 trong
18 & 37°C. Sau d6, thu 14y vi khun bing c4ch ly tdm. Vi khuan thu dugc tiép
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d6 dugc lam dong lanh & -40°C bang cach st dung 5% dextrin va 10% sfta gly
lam chit bao quan déng lanh, va vi khuan da lam kho dugc nghién bang cach
st dung may tron thanh dang bot. Vi khuin da nghién bot duoc tron voi mot
lwgng thich hop chét pha lodng nhu glucoza, lactoza, sita gdy, v.v. va bdo quan
va déng gobi trong tii nhom.

Probiotic dugc diéu ché nhu trén ¢6 thé sir dung lam probiotic cho thuc
&n bang cach tron véi bt ngii coe duge st dung 1am nguyén lidu thd trong thire
&n, hodc 1am thudc nhu vién nén, vién nang, v.v. béng cach tron chit mang ho#c
chét phu gia, hodc lam probiotic cho thuc phim. Lugng probiotic cu thé c6 thé
tron voi nguyén lidu duoc str dung cho m§ pham duge st dung trong nhiéu linh
vuc nhu thube, thue phdm, thic &n chan nudi, my pham, v.v. theo phuong phép

da biét trong linh vuc nay.

Tir phin md ta & trén, ngudi ¢ hidu biét trung binh trong linh vuc nay
s& hiu ring sang ché c6 thé thé hién & cac dang cu thé khac ma khong tach roi
khoi ban chét hodc cac dic tinh co ban. V& mit ndy, cic phuong 4n dd md ta
s& duoc xem & tt c cac khia canh chi dé minh hoa va khong nham giéi han.
Pham vi cua sang ché do d6 duoc chi ra bdi cac yéu cau bao ho kém theo, hon
la phin mo ta & trén. Tt ca cac thay ddi thudc y nghia va khoang twong duong

cta cdc yéu cau bao hd s& duoc coi 1a thudc pham vi ciia sang che.
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YEU CAU BAO HQ
1. Ching Lactobacillus sakei CJLS03 (KCCM11905P).
2. Ching Lactobacillus sakei CJLS03 theo diém 1, trong d6 chung nay cé hoat

tinh déy manh san sinh trong rudt axit béo mach ngin hoic kiém soat hé vi sinh
vat dudng rudt.

3. Chung Lactobacillus sakei CILS03 theo diém 2, trong d6 axit béo mach
ngén it nhat 1a mot axit duge chon tir nhém bao gém axetat, propionat, va
butyrat.

4. Chung Lactobacillus sakei CILS03 theo diém 1, trong d6 chung nay c6 hoat

tinh lam giam ty 1€ cua Firmicutes/Bacteroidetes (F/B) & ruft.

5. Ching Lactobacillus sakei CJLS03 theo diém 1, trong d6 chiing ny c6 hoat
tinh lam giam ndng do aspartat transaminaza (AST; GOT) hoic ndng do alanin

transaminaza (ALT; GPT).
6. Ché phdm chwra ching Lactobacillus sakei CJLS03 (KCCM11905P).

7. Ché pham theo diém 6, trong d6 ching niy c¢é hoat tinh d4y manh san sinh
trong rudt axit béo mach ngan hoic kiém soat hé vi sinh vat dudng rudt.

8. Ché phém theo diém 7, trong d6 axit béo mach ngan it nhét 1a mét axit duoc
chon tir nhém bao gém axetat, propionat, va butyrat.

9. Ché phim theo diém 6, trong d6 chiing niy cé hoat tinh lam gidm ty 1é cta
Firmicutes/Bacteroidetes (F/B) & rudt.

10. Ché phdm theo diém 6, trong d6 ching nay c6 hoat tinh lam giam nong do
aspartat transaminaza (AST; GOT) hodc ndng d¢ alanin transaminaza (ALT;
GPT).

11. Ché phim theo diém 6, trong d6 ché phim nay con chira chét bao quan
dong lanh hodc ta duogc.

12. Ché phdm theo diém 11, trong d6 chét bio quan déng lanh 14 ft nhat mot

chit duge chon tir nhém bao gém glyxerol, trehaloza, maltodextrin, bot sita géy,
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va tinh bot, va t& duge 1a it nhit mot ta duge dugce chon tir nhém bao gém
glucoza, dextrin, va stta khong béo.

13. Ché phim theo didm 6, trong d6 ché phdm nay la thuc phdm, thuc phim
chirc ndng, thirc dn chin nudi, chét phu gia thirc dn chan nuéi, m¥y phém, duoc

pham, hodc dugc m§ phém.
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30,6
ND 80,40 39,00 41,000 832 112,40 69,60 0 811,60 0,28
. 59,40° 182,20° 116,00 52,8
HFD  138,60" 75,80 . 1440™ ’ ’ ‘ 979,40 032
55,40° 123,40 51,0 10512
OLS  98,80"** 43,40 . 9,10% 152,80° ) 0 0 0,26
‘ 59,801 170,00 43,6
GC 122,80*  35,20* . 9,50%e . 89,60 0 756,80 0,22
CJLS03 . 66,40° 10,10 190,60° 79,80 30,0
thép 126,80 38,80 R h X . 0 615,00 0,22
CJLSO03  117,80%** 4 54,80F . 72,40% 32
trung binh . 34,20% B 9,96#*  159,20" ’4 30’6 606,00 0,24
CJLS03 111,40*% o 54200 10,32*# 65,80% 28,0 557,40
cao . 30,401 R . 146,60 . 0 R 0,24

## Gia tri p < 0,01 so véi nhém HFD
# Gia tri p < 0,05 so véi nhém HFD
* Gié tri p < 0,1 so v6i nhdm ND

* Gia tri p < 0,05 80 véi nhém ND
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[Fig. 10]
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[Fig. 11]
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GC 35,48° 1,39 1,47° 6,137
CILS03 thip 34,79* 1,58° 1,05%¢ 6,23
CJLS03 trung binh 31,9704 1,17°% 1,147%% 5,577
CJLS03 cao 30,807## 1,03°%¢ 1,12°%¢ 4,200

## Gia tri p < 0,01 so véi nhém HFD
#: Gié tri p < 0,05 so v6i nhém HFD
** Gia tri p < 0,1 so v&i nhém ND

* Gia tri p < 0,05 so v6i nhém ND
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