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(57) Sang ché dé xuat ché pham co hoat tinh trc ché su hinh thanh chat béo va hoat tinh
chdng oxy hoa, va dugc phim chira ché pham nay, trong d6 ché pham bao gém luong hiéu
qua cua chiét xuat Rhodiola, alpha-Glyxerophosphocholin (alpha-GPC), va chit dan dugc
dung hogc mudi ciia chung. Dua trén cac thi nghiém trén dong vat, ché pham bao gdm
chiét xuét rhodiola va alpha- Glyxerophosphocholin khong chi lam giam hi€u qua mé& trong
co thé dong vat ma con cung cap hoat tinh chdng oxy hoa cao.
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Linh vye ky thuit dwoe dé cap

Séng ché d& cap dén cac ché pham, va cu thé hon 14, ché pham c6 hoat tinh dc ché
su hinh thanh chit béo va cac hoat tinh chéng oxy hoa, va dugc phdm chira ché phdm
nay.
Tinh trang k¥ thuit ciia sang ché

Hoocmon ting trudong & ngudi (Human growth hormone: HGH) la loai hoocmon
peptit do tuyén yén tiét ra. HGH trong co thé con ngudi hd trg phuc hdi va tai tao cac té
bao md, duy tri hoat ddng cua cac co quan trong co thé, ting mat do xuong, giam chét
béo va cholesterol trong co thé. Tuy nhién, su bai tiét HGH trong co thé con ngudi giam
dan sau tudi 25. Ngoai ra, véi tdc dong cuia ap luc trong cudc séng hang ngdy va sy suy

thoai ctia mdi trudng, cac chirc ning cua co thé s& suy giam va 180 hoa.

Céc vin dé vé 130 héa chirc nang co thé va mg trong co thé noi trén c6 thé dugce
cai thién théng qua cai thién ché d6 an udng va tap thé duc. Thubc s& duge st dung khi
c4c phuong phéap nay khong mang lai hiéu qua. Ngoai ra, dé dat duoc muc dich tc ché
sy hinh thanh m& trong co thé va tri hodn qua trinh 130 héa trong co thé, cac nha nghién
cuu da thuc hién nhiéu thi nghiém sinh hoa khac nhau. Dya trén cac thur nghiém, phét
hién ra ring cdy rhodiola cung clp cac chic nang c6 1oi chéng lai su thiéu hut oxy va
mét moi, ddng thoi gitp tri hodn qua trinh 140 héa co thé va didu chinh h¢ théng noi tiét.
Do d6, cac ché phdm thudc ké don khéc nhau chira thanh phén rhodiola

Tham chibu patent M§ s6 US 9737580 B2, boe 10 céc ché pham va phuong phap
ting cudng chirc ndng nao, trong do ché phim bao gdm huperzin A, vinpoxetin, axetyl-
L-carnitin va rhodiola. Theo céc thi nghiém lAm sang, ty 1& thich hop cua sy két hop
gitta chuing giup cai thién kha nang nhén biét cam xtc va gitp kiém soat khéi luong co
thé. Tuy nhién, ché pham chti yéu cai thién chirc nang ndo bo dé tang cuong tri nhé va
nhan biét cam xtc. Do d6, né khong ching minh dugc réng ché phém d6 c6 thé dat duoc
hiéu qua tri hoan 140 hoa.

Tham chiéu patent Dai Loan 56 1441643, boc 10 ché pham dé diu chinh lipit trong
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mau va bao vé hé théng tim mach, trong d6 ché phém bao gém hop chét bot rhodiola,
monascus, phytol, natto, va phirc hop vitamin B. Dya trén cac thtr nghiém trén dong vat,
ché phém nay dat dugc chirc nang diéu chinh lipit mau va bao vé hé théng tim mach.
Ngodi ra, v6i ty 1¢ liéu luong nhat dinh, s& dat duoc hiéu qua giam khéi lugng co thé.
Tuy nhién, sang ché nay khong chiing minh rang ché phim dat dugc chirc ning chéng
oxy hoa.

Ban chat ky thuit clia sang ché

Muc dinh chinh cta sang ché 1a nhim giai quyét vén dé ma cac ky thuat da co
khong thé cai thién dong thoi su tich lily md trong co thé va su 3o hda chirc ning co
thé.

Dé dat duoc cac muc dich néu trén, sing ché @ xuét ché phdm c6 kha ndng tc ché
hinh thanh chét béo va céac chirc nang thuc déy hoat tinh chbng oxy hoa. Ché pham bao
gbém luong c6 hiéu qua cia chiét xuét rhodiola, alpha-Glyxerophosphocholin (alpha-
GPC), va chét dan duoc dung hodc mubi cia ching.

Theo séng ché, ty 1& khéi luong gifta chiét xuét rhodiola va alpha-GPC trong
khoang tur 1:1 dén 1: 6,

Theo sang ché, khi ty 1€ khdi luong gitta chiét xuét rhodiola va alpha-GPC trong
khoang tir 1:1 dén 1:6, lugng hidu qua cla ché phdm trong khoang tir 187 dén 680 mg/kg
thé trong mdi ngay.

Theo sang ché, tj 1& khéi luong gitra chiét xuét rhodiola va alpha-GPC la 1:3.

Theo sang ché, khi ty 18 khéi luong gitta chiét xuét rhodiola va alpha-GPC 1a 1:3,
luong hiéu qua cua ché pham 12 384 mg/kg thé trong mdi ngay.

Theo séng ché, ché phdm con bao gdm resveratrol.

Theo séng ché, ché phim con bao gbm thanh phan guarana.

Theo sang ché, ché phim & dang vién nang.

Theo sang ché, ché phém & dang duge chon tir nhém bao gém dang bot, dang hat
va dang long.

Ngoai ra, phuong an khac cua sang ché d& xuét viéc sir dung ché pham néu trén aé

diéu ché duoc phim didu tri béo phi.
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Dua trén cac thr nghiém vé sy hinh thanh chit béo va giy ldo héa co thé, chiét
xuit rhodiola va alpha-Glyxerophosphocholin dugc ching minh 13 c6 hi¢u qua trong
viée giam trong luong co thé va m& co thé cua cac dong vat. Hon nita, hoat tinh chéng
oxy hoa trong co thé dong vat dugc tang cudng. Nho do, ¢6 thé dat duoc cdc muc dich
giam m& va tri hoan 130 héa co thé.

Mo ta vin tit cac hinh vé

Fig.1 1a hinh anh thé hién céc nang 16ng dugc nhudém va m&d dudi da ciia mo6 da
cta tirng nhém céc d6i twong thi nghiém; va

Fig.2 1a hinh anh thé hién nhuém mién dich md da cta timg nhém céc dbi tuong
thi nghiém.

M3 ta chi tiét sang ché

Céac dic diém va hidu qua dugc mo ta bén trén va céac dac diém va hiéu qua khéc

cua sang ché s& dugce hidu rd rang bang cach tham chidu dén phin mo ta cua phuong an

wu tién két hop véi cac hinh v& kém theo.

Séng ché & xudt ché pham dugc tao thanh tir chiét xuét rhodiola, alpha-

Glyxerophosphocholin (alpha-GPC), va chét dan dugc dung hodc mubi cta ching.

Cay Rhodiola 1a cdy 1au nam hodc cdy bui. Chiét xuit rhodiola chtra nhidu ham
luong khang khuén va chdng viém, ching han nhu hyosxin va kaempferol. Ngoai ra,
rhodiola cung cép cac chtic nang c6 loi chdng lai su thiéu hut oxy, va cling gitip chéng

lai sy mét méi, tri hodn qua trinh 130 héa co thé va diéu chinh hé théng ndi tiét.

Alpha-Glyxerophosphocholin (alpha-GPC) 1a chit dinh dudng phan tir nho, chi
yéu tdn tai trong té bao co thé nguoi va sita me, hodc duoc chiét xuét tir dau twong khong
bién ddi gen thong qua k¥ thuét khir axetyl hoa va trao dbi ion ddc biét. Nghién ctu
chttng minh ring alpha-GPC gitip sinh truéng va tai tao md, hd tro sy séng clia cac co
quan trong co th8, phuc hoi chic ning ndo thiéu tuan hoan, va duy tri cic chirc ning co
thé nhu chu v, tip trung va kha nang ghi nh¢ cua ndo. Dua trén cac thir nghiém 1am
sang, viéc ubng alpha-GPC lam ting ndng do cholin va axetylcholin trong mau, do d6

lam giam ndng do cortison va con lam ting ndng d6 HGH trong co thé nguoi.

Theo sang ché, ty 1¢ gitra chiét xuit rhodiola va alpha-GPC trong khoang tr 1:1

dén 1:6, Theo phuong an uu tién cla sang ché, ty 18 gitta dich chiét rhodiola va alpha-
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GPC 1a 1:3.

Ngoai ra, ché phém con bao gdm thanh phﬁn resveratrol va guarana. Resveratrol
ton tai trong nhiéu loai thuc vt khac nhau, chéng han nhu dau tam, dau phong va nho,
dac biét tdn tai rat nhiéu trong nho. Theo nghién ctru, resveratrol co hoat tinh chéng Xy
hoéa rat tot. Resveratrol khdng chi bao vé co thé con ngudi khoi tac hai clia cac gbe tur
do, ma con tao ra chat chéng ddc khi cay trdng phai dbi mat véi moi truong cang thang,
nhidm nim va vi khuén.

Thanh phin guarana bao gdm cac chét kich thich, gitp ting suc dé khang va kha
ning chiu dung cua tri 6¢ va co bép, cling gitp giam mét moi thé chét sau khi tip luyén.
Caffein trong Guarana chira xantin, tao diéu kién cho kha ning tu duy hiéu qua va én

dinh.

Ché pham theo sang ché duogc phép bao ché & dang bot, hat hodc chét 16ng. Ngoai
ra, ché phim c6 thé dugc diéu ché thanh dang vién nang dé tao diéu kién st dung qua
dudng miéng, trong d6 dang vién nang bao gdm vién nang gbc dong vat lam tir gelatin

va vién nang gdc thuc vat 1am bang natri cacboxymetyl xenluloza.

Thuét ngft “mudi dugc dung” bao gdm mudi hoa tan va khong hoa tan trong nudc,
duy tri tdc dung sinh hoc va ddc tinh cta ché phém. Thuat ng “chét dan duoc dung” dé
cép dén chét, hop chit hoic chét trung gian dé van chuyén thudc gita cac co quan hodc
bd phén co thé trong sinh vat, chéng han nhu chét tao huong vi, chét ting cuong, chat
bao quan, chét chéng oxy hoa, chét chelat hoa, chit thAm nhap, chét bdi tron, ta duoc
vién nén, cht tao mau, chit giir 4m, chét lién két va chét mang véi céc tdc dung tuong
duong.

Theo phuong 4n ndy, cac thi nghiém trén dong vét duoc st dung dé chiing minh
ché pham theo séng ché cung cép kha ning trc ché su hinh thanh m& trong co thé va

hidu qua thuc diy hoat tinh chdng oxy hoa.
Céc thi nghiém trén dong vat
I. Chdn nudi dong vat:

Pdi tuong cua thi nghiém dugc cung cép tlir Phong thi nghiém Trung tam Dong vat
ctia NHRI & Pai Loan. Déi tuong 12 sau muoi con chudt duc CS7BL/6 (B6) tur 6-8 tun

tudi duoc chia thanh sdu nhém, trong do mdi nhém bao gdm mudi con chudt. Khoi
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Iuong ban diu ctia mdi con chudt 12 20 gam. Ting nhdém céc dbi tugng dugce nudi trong
nha dong vat dudi nhiét do 22 + 2°C, trong d6 thoi gian sang va thoi gian t81 ctia nha
dong vat tuong Gmg 1a 12 git. Dya trén thuc té 13 cac d6i tuong thudng 14y thic &n trong
thoi gian t6i, thdi diém dé loai bo thire an 1a luc chuyén tir thoi gian t1 sang thoi gian
sang. Cac dbi twong s& gilt bung doi trong 12 + 2 gid.

II. Cho an:

Cac dbi tuong duogc cho an béng miéng véi thirc an giau chét béo va tiém D-
galactoza. Ngoai ra, thirc an giau chit béo dugc st dung dé gy béo phi cho cac do6i
tuong. Tiém qua lidu D-galactoza 1am tao ra luong 16n céc dang oxy hoat dong dugc
trong co thé déi tugng, do d6 phéa v& trang thai can bang cua cic dang oxy hoat dong

trong co thé dbi twong, gay ra qué trinh peroxy hoa trong co thé ddi tuong.
III. St dung thubc

Céac d6i tugng duoc chia thanh sau nhom theo phan b6 khdi luong, trong d6 mdi
nhém bao gbm muoi dbi tugng. Ting dbi tuong dugc cho &n thirc an giau chét béo trong
phong dong vat va tiém D-galactoza. Sau do, cac dbi tugng dugc st dung ché phém bao
gbm chiét xuét rhodiola va alpha-Glyxerophosphocholin theo phuong an cua sang ché
bang dudng miéng. Thi nghiém dugc thyc hién trong mudi hai tudn, trong d6 di tuong
duoc can mdi tudn mot 14n va ghi lai. Thuat ngir “str dung” trong sang ché @& cap dén
viéc cung cép truc tiép ché phém hodc mudi duoc dung ciia ché phém, dé tao thanh

lugng tuong duong cua ché pham hoat tinh trong co thé dbi twong

Cac nhom thi nghiém chu yéu dugc chia thanh nhém chudn, nhém ddi chimg,
nhém thi nghiém thu nhét, nhém thi nghiém th( hai, nhém thi nghiém thu ba va nhom
thi nghiém tht tu. Trong nhom chuén, cac ddi twong dugc an ty do véi thic dn thong
thuong va st dung nude thAm thau nguoc (Reverse Osmosis: RO) vo trung 10 ml/kg.
Trong nhom dbi chung, ddi tuong an tw do nhidu chit béo va tiém D-galactoza 0,3-1,2
g/kg thé trong bang cach tiém dudi da tir phan cb va lung. Ngoai ra, cdc dbi tugng duoc
str dung nude RO vo tring 10 ml/kg. Trong nhom thi nghiém th(r nhét, cac doi twong dn
tu do thirc an giau chét béo va tiém D-galactoza 0,3-1,2 g/kg thé trong bang cach tiém
dudi da t phﬁn c¢d va lung. Ngoai ra, cac dbi twong duge st dung mot liéu luong chiét
xuét rhodiola, trong d6 li¢u lugng chiét xuét rhodiola 12 88,4 mg/kg thé trong mdi ngdy.

Trong nhom thi nghiém thi hai, cac dbi tuong #n tu do thirc an giau chét béo va tiém
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D-galactoza 0,3-1,2 g/kg thé trong bang cach tiém dudi da tir phan cd va lung. Ngoai ra,
cac dbi tuong duoc st dung voi lidu luong thap cia ché pham theo sang ché (chiét xuit
rhodiola:alpha-GPC = 1:1). Trong d6, luong hiéu qua cia ché phim chira chiét xuét
rhodiola va alpha-GPC 1a 187 mg/kg thé trong mdi ngdy. Dya trén sy so sanh ty 1€ dién
tich bé& mit co thé giéng nhau, lidu luong twong duong véi lidu luong 0,91 g mdi ngay
cho co thé con nguoi. Trong nhom thi nghiém thit ba, cac dbi twong an tw do thire n
giau chit béo va tiém D-galactoza 0,3-1,2 g/kg thé trong bang cach tiém dudi da tir phan
¢d va lung. Ngoai ra, cac dbi tugng duge str dung voi lidu lugng trung binh cua ché
phim theo sang ché (chiét xuét rhodiola: alpha-GPC = 1:3). Trong do, luong hiéu qua
ctia ché pham chira chidt xuét rhodiola va alpha-GPC 12 384,4 mg/kg thé trong mdi ngay.
Dua trén so sanh ty 1€ dién tich bé mit co thé giéng nhau, lugng lidu twong duong v6i
lidu luong 1,87 g mdi ngdy cho co thé nguoi. Trong nhom thi nghiém thu tu, cac d6i
tuong an ty do thirc dn giau chit béo va tiém D-galactoza 0,3-1,2 g/kg thé trong bang
cach tiém dudi da tir phan ¢b va lung. Ngoai ra, cac dbi twong duge s dung voi lidu
lugng cao cua ché pham theo séng ché (chiét xuét rhodiola:alpha-GPC = 1:6). Trong do,
luong hiéu qua cua ché pham chira chiét xut rhodiola va alpha-GPC 12 680,4 mg/kg thé
trong mdi ngay. Dua trén so sanh ty 1¢ dién tich bé mit co thé gibng nhau, lidu luong

tuong duong cho co thé nguoi 12 lidu lugng 3,31 g mdi ngay.

Thre &n Ty 16 chiét xuit | Luong hiéu qua ché
Céac nhom giau D-galactoza rhodiola va pham chura chiét xuat
chat béo alpha-GPC rhodiola va alpha-GPC
Nhom chuin - - - -
Nhér}1 doi 4 + ) )
ching
Nhom thi Chi chiét xut | 88,4 mgkg thé trong
nghiém thir " " rhodiola mdi nga
nhat gay
Nhém thi 187 mg/kg thé trong mdi
A f + + 1:1 .
nghiém tht hai ngay
Nhém thi 384,4 mg/kg thé trong
‘A ’ + + 1:3 X \
nghiém thtr ba moi ngay
Nhém thi 680,4 mg/kg thé trong
N . + + 1:6 X \
nghiém thu tu moi ngay

Quy dbi liéu luong thi nghiém cho co thé nguoi va dong vat: viéc quy d6i lidu

luong thi nghiém cho co thé nguoi va dong vat dugc thuc hién theo “Uéc tinh lidu lugng
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khoi diu an toan tdi da trong c4c thi nghiém 1am sang ban ddu dé diéu tri & cé4c tinh
nguyén vién truong thanh khoe manh” dugc US FDA (The United States Food and Drug
Administration: Cuc quén ly thuc pham va dugc pham Hoa Ky) tuyén bd vao nam 2005,
va dua trén ngudi truéng thanh ning 60 kg, trong thi nghiém trén dong vat, luong hiéu
qua duogc quy dbi dua trén lidu lugng twong duong véi luong khuyén cao/kg thé

trong/ngay cua co thé nguoi.

Do cac dong vat sé tang luong thirc an dn vao khi khdi luong co thé tang 1én, hai
phuong phap quy dbi ¢ trén gay ra sy khéc biét nho d6i véi lugng &n vao ctia mau thi
nghiém ddi véi dong vat. Do do, ca hai phuong phap quy dbi déu co thé ap dung dugc.
Nhom thi nghiém va nhém dbi ching phai an vao thirc &n ¢6 ham luong calo, protein,

chét béo, canxi, khoang chat hodc vitamin gan giong nhau.

Lidu lugng khuyén nghi dugc quy dbi tir két qua thi nghiém trén dong vat dbi véi
co thé ngudi: Lugng hiéu qua phit hop nhét duge ldy tir sé ligu thong ké cua thi nghiém
trén dong vat. Khi lidu luong duoc thé hién bang don vi phan tram (%), ty 18 phan tram
tuong duong véi tong lugng thirc &n &n vao (500 g khéi luong tinh) trong mét ngay duoc
xem 12 mot lidu luong. Vi dy, khi méau thi nghiém thu dugc két qua t8i wu nhat véi 1%
thitc #n, thi mot lidu lugng t5i wu nhat cho co thé con ngudi dé hép thu duoc x4c dinh
1a 1% (5 g). Khi lidu luong duoc thé hién biang don vi “/kg thé trong”, mot lidu luong

cho co thé ngudi 1a lidu lugng nay nhan véi 60 1an.
IV. Ly miu va phan tich:
(A) Sy thay ddi khéi lugng

Trong thoi gian thi nghiém, céc dbi tuong duoc can chinh xéc it nhét mot 14n mdi
tuln (8t nhat 13, vao thoi diém chuyén tlr séng sang t8i va trude khi cho an). Sy thay
d6i khdi lugng ctia timg nhém ddi twong duge quan sat. Cong thic quy dbi cua khoi

luong 1a: khdi lugng thay d6i = khéi luong sau - khdi luong ban dau.

Bang 1: Su thay dbi khédi luong trong tirng nhém

, , 2. | Nhom thi Nhom thi Nhém thi | Nhém thi
, , Nhom Nhém doi en A , n oA
Cac nhdm hud himn nghiém | nghiém thr | nghiém nghiém
chuan ChUME | thir nhét hai tht ba tht tu
Céc tuan Khéi luong (g)
Tuén 0 22,0+1,2% | 22,5+1,0* | 22,1£1,4° 21,7+1,3% 22,2+1,1* | 22,0+0,6%
Tuén 1 22.5+1,1¢ | 25,141,4° | 24,71,6" | 24,1%1,3 24,0+0,8" | 24,9+1,2°
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Tudn2 | 23.551,3° | 26,4+1,6° | 25,3+1,4% | 24,9+1,1° | 250£1,0° | 25,5%1,2%
Tudn3 | 23.71,5% | 272+1,6° | 25,6+1,6° | 253+1,4° | 252+0,7° | 257%1,3"
Tudn4 | 25.051,8° | 28,6+1,5° | 26,5+1,9° | 26,3%1,1%® | 26,040,5% | 27,0¢1,5"
Tudn5 | 26,5+2.2° | 30,6£1,7° | 27,6423 | 27,4+1,1° | 26,8+0,9% 28,3+1,7%
Tudn6 | 26.622.2° | 31,4+1,7° | 28,542,5° | 27,6+1,1% | 27,2+0,8" | 28,8+1,8"
Tudn7 | 26,9+2.1° | 32,942,0° | 29,5+2,3% | 28,1£1,1%®° | 28,0+0,7°° | 29,6+2,0°
Tudn 8 | 27.052.1° | 33,542,2° | 29,8+2,1° | 28,4+1,3%® | 28,5+1,0° | 29,932,0°
Tudn 9 | 27.4+22° | 36,0+2,4° | 30,9+22° | 29,6+1,5° | 29,5+1,3" | 31,132,3°
Tudn 10 | 27.942,3% | 36,3+2,4° | 31,082,2° | 29,8+14% | 30,0£1,5° 31,3+2,7°
Tudn 11 | 28.1223° | 37,242,3° | 31,342,3° | 30,516 | 30,31,7° | 31,942,6°
Tudn 12 | 28242,1° | 37,742,2¢ | 31,6+2,2° | 30,9%1,7° 30,6+1,7° | 32,4+2,6°
1uq§2?;ng 63+£1,2% | 153+1,8¢ | 9,5¢1,6™ | 9,2+1,0% 8,4+1,5° | 10,4+2,2%

*P <0,05, **P <0,01, ***P <0,001

Tham chiéu trong bang 1, su thay dbi khéi luogng cua tng nhém dbi tuong trong
phuong 4n dugc liét ké. Dua trén bang 1, véi cac thi nghi€ém dugc tién hanh hang tudn,
khéi luong trung binh cta tAt ca cac dbi tuong déu ting 6n dinh, trong d6 khdi lugng
trung binh ctia cac dbi twong trong nhom d6i chimg ting nhidu nht. Tuy nhién, dbi véi
céc nhém thi nghiém tir thtt hai dén thtr tu, sau khi st dung ché pham theo sang ché,
khéi luong ting Ién trung binh céc dbi tuong trong cdc nhom nay dat duge 16 rang thap
hon khéi lugng ting 1én cua cac dbi tuong trong nhém dbi chtng. Cu thé hon 13, & nhém
thi nghiém th( ba, khéi lugng trung binh ctia cac d6i twong thap hon khéi luong ctia cac
dbi tuong dbi chimg khoang 7 g. Ro rang la ché phim chira chiét xuét rhodiola va alpha-
GPC theo séng ché c6 thé 1am gidm hiéu qua khdi lugng cua dbi tuong. Ngoai ra, su
giam khdi lugng nhiéu nhat x4y ra trén nhém thi nghiém thir ba, c6 ty 18 két hop ctia
chiét xuét rhodiola va alpha-GPC 1a 1:3.

(B) Su thay dbi khdi luong clia céc co quan trong co thé va m& trong co thé

Sau khi gay chét cac dong vat thi nghiém, m& mao tinh hoan, mo quanh than va
m& mac treo rudt dugc can than liy ra tir khoang mang bung @8 can chinh xé4c khdi
luong va sau do tinh ty 1€ m& trong co thé. Cong thitc tinh ty 1 m& trong co thé 1a: Ty
16 m& trong co thé = (lugng md trong co thé (g)/khéi lugng (g)) x 100%. Trong tinh
to4n, lwong md thuc té clia co thé (g) = m& mao tinh hoan (g) + m& quanh than (g) +
mé& mang treo rudt (g). Viéc do lugng md co thé duoc thuc hién boi cling nhan vién aé

giam sai s6 do gifta cac dong vat.
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Bang 2: sy thay ddi khéi luong ctia céc co quan trong co thé va luong md co thé cta

ting nhom
. Nhom | Nhém thi | Nhém thi | Nhom thi | Nhém thi
Cac nhom chuin doi nghiém thir nghiém thr| nghiém thir| nghi¢ém tha
chimg nhat hai ba tu
Céc co quan Khéi luong (g)
Gan 1,10£0,07° |1,11£0,06°|1,00+0,07% |0,97+0,08% |1,02+0,08" |1,02+0,08
Lach 0,06+0,01% |0,07+0,01°(0,070,01% |0,070,01%* |0,06£0,01* |0,07+0,01*
M"mr"l‘lrg%“eo 0.16£0,10° [0,52£0,15%(0,32£0,17° |0,33+0,22% |0,3120,20* |0,300,18"
Mo'az‘;ltmh 0.4040,14° [2,02:0,34°|1,24£0,39° |1,0740,31° [1,210,22° |1,240,32°
M& quanh than [0,13+0,08* 0,96+0,20° 0,55+0,23° |0,52+0,18" |0,55+0,13% |0,58+0,23
Téng luong m& |0,68+0,26* |3,510,57°|2,11+0,63" 1,93+0,64° |2,07+0,50° [2,12+0,63°
Tylg phantrdm | 5 692 | 9341 3¢ | 6,741,9° | 62¢1,9° | 6,7¢1,3" | 6,5+1,7°
md& co thé

*P <0,05, **P <0,01, ***P <0,001

Tham chiéu trong bang 2, thé hién sy thay dbi khéi luong clia cac co quan trong
co thé va luong md trong co thé cta timg nhom d6i tuong. Dua trén bang 2, sau mudi
hai tudn thi nghiém, tat ca ty 1€ phan trim lugng md trong co thé va téng lugng m& cla
cac ddi tuong déu ting, trong d6 sy thay db6i vé khéi lugng ctia nhém dbi ching ting
nhidu nht (P <0,05). Tuy nhién, tham chiéu dén cac nhom thi nghiém tir thir hai dén
thi tu, sau khi duge sir dung ché pham theo sang ché, ty 18 phan trim lugng m& trong
co thé va tdng lugng m& cla cac déi tuong thip hon dang ké (P <0,05). Noi cach khéc,
ché phdm theo sang ché c6 higu qua uc ché sy hinh thanh m& trong co thé va giam béo
phi.

(C) Sy thay dbi cuia c4c gié tri sinh hoa trong mau

Phan tich sinh héa méu dugc thuc hién d& phan tich cac gia tri sinh hoa khac nhau
lién quan dén sy hinh thanh m& trong co thé. Cac hang muc cua phén tich sinh hoa bao
gbm:

(i) Lipit mau: Sau khi cho nhin &n 12 gid, cac d6i tuong duoc gy mé béng isofuran.
Tiép theo, 14y mau trong dong mach khoang bung, va huyét thanh cua méu thu duoc
dugc phan 1ap béang cach ly tam. Tiép theo, huyét thanh dugc phén tich bang may phan
tich sinh héa huyét thanh dé xac dinh ndng d6 triglyxerit, cholesterol, lipoprotein ty
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trong thip (low density lipoprotein: LDL) va lipoprotein ty trong cao (high density
lipoprotein: HDL) trong huyét thanh.

(i) Lipit gan: Sau khi 14y méu dong mach khoang bung, dung dung dich mudi sinh
ly dé suc rita khoang bung. Tiép theo, st dung chiét xuét cloroform-metanol dé chiét
tach lipit ra khéi co thd, va xéc dinh dugc ndng do triglyxerit va cholesterol.

(iii) Pudng huyét: Sau khi 14y mau dong mach khoang bung, ndng d6 duong huyét
duoc x4c dinh bing phuong phap enzym va so mau.

(iv) Chirc nang thén: Sau khi léy mau dong mach khoang bung, ndng dd creatinin
trong mau dugc xéc dinh béng phuong phap enzym va so mau.

Béng 3: su thay ddi gi sinh sinh hoa mau ciia timg nhém doi tugng

Nhém Nhém déi Nhém thi | Nhom thi | Nhém thi | Nhom thi

Cac nhom chuin chim nghiém nghiém nghiém nghiém
& | thonhit | thihai | thiba thi tu

Céc gia tri sinh hoa méau

D‘Efﬂ“g%‘f)yet 214,8+34.5%| 251,7+26,2 |246,0418,4%|243,9444,8(231,3+38,6%| 231,8+£30,5%

Cholesterol |, ¢, 41 63 52415 4+148,5°| 276,7488,3% | 292,1+87,5% | 302,0£69,4* | 299,5+84,7°
(mg/dL)
Creatinin
(mg/dL)
LDL (mg/dL) | 14,543,7% | 39,1£13,7° | 19,0+7,5" | 9.946,6" 13,6+7,4% | 14,9£10,8®
HDL
(mg/dL)

*P <0,05, **P <0,01, ***P <0,001

0,6+0,2% 0,7+0,2° 0,7+0,1° 0,6+02® | 0,6£0,1® 0,5+0,2%

88,7+14,6* | 158,3+13,3° | 174,3+17,2° 164,1+7,2% | 167,6+8,6" 168,4+13,9

Tham chiéu trong bang 3, thé hién céc gid tri sinh héa mau. Dya trén bang 3, sau
12 tudn thi nghiém, ndng d6 dudng huyét ctia cac dbi tuong ctia nhém dbi ching ting
cao hon dang ké so véi cac dbi tuong ctia nhém chuén (P <0,05). Tuy nhién, ndng do
dudng huyét ctia cac dbi tugng ctia cac nhom thi nghiém thu nhit dén th tu thip hon
khong déng ké so véi cac d6i tuong ctia nhoém d6i chimg. Nong do cholesterol ctia cac
d4i twong thudc cc nhém thi nghiém thir nhat dén thi tu thap hon ding ké so v6i cac
d6i tugng ctia nhém dbi chung (P <0,05). Nong d6 creatinin ctia cac d6i tuong thudc
c4ac nhém thi nghiém thir nhit dén tha ba thip hon khéng dang ké so vdi cac ddi tuong
ctia nhém déi chimg, va nong do creatinin clia cac dbi twong ctia nhém thi nghiém thu

tu thap hon déng ké so voi cac ddi tuong clia nhém dbi chung (P <0,05). Noéng d6 LDL
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clia céc dbi tugng thuoe cac nhém thi nghiém tht nhét dén thir tw thip hon déng ké so
V6i cac d6i tuong ctia nhém dbi chimg (P <0,05). Néng do HDL cua cac déi tugng thude
cac nhém thi nghiém thir nhét dén tht tu cao hon déng ké so véi cac d6i twong ctia cac
nhém déi chimg (P <0,05). Do d6, theo két qué thi nghiém ciia bang 3, ché pham theo
sang ché tc ché hidu qua cac hoat dong sinh hoa khac nhau trong co thé lién quan dén

su hinh thanh m& trong co thé, dé giam hiéu qua ty 1& phan trim m& trong co thé.
(D) Sy thay dbi chi sb chéng oxy héa trong mau

Phuong phéap enzym va so mau duoc ap dung dé do ndng do ciia hoat tinh superoxit
dismutaza (superoxide dismutase: SOD), GSH Px (glutathion peroxidaza), va Glucoza-

6-phosphat dehydrogenaza (G6PD).

Bang 4: su thay dbi chi s6 chdng oxy héa trong mau cua tirng nhom dbi twong

Nhém Nhom Nhém thi | Nhém thi | Nhom thi | Nhém thi
Cac nhom 2 doi nghiém tht| nghiém thr| nghiém thi| nghiém thir
chuan , ) .
chung nhat hai ba tu
Céc gia tri sinh héa mau
SOD, U/mL | 2,153,0+ |1,248,0+ | 1,3653+ |2,291,5 |2,223,0+ |2,2985+
131,4° 112,72 97,9° 128,14 156,5¢ 142,24
GPx, U/L 33172+ | 1,778,0= |2,021,4+ |3,2612+ |3,5162+ |3,381,6+
197,5¢ 97,42 112,7° 129.8° 281,84 312,1°d
G6PD,mU/mL | 7,5+0,6> | 5,0£1,2* | 7,6+0,8" 72409 | 8,1£1,0° | 7,4%0,7%

*P <0,05, **P <0,01, ***P <0,001

Tham chiéu trong bang 4, thé hién su thay dbi chi sé chéng oxy héa trong mau cua
tirng nhém dbi tugng. Dya trén bang 4, sau muoi hai tudn thi nghiém, SOD, GSH Px va
G6PD cuia cac nhom thi nghiém thi hai dén tht tu ting déng ké (P <0,05) so v6i nhom
d6i chung, trong d6 muc ting 16n nhét cua lugng SOD, GSH Px, va lugng G6PD xay ra
trén nhém thi nghiém thi ba, ché pham chira chiét xuét rhodiola va alpha-GPC véi ty 1¢
14 1:3. R3 rang, ché phdm chia chiét xuét rhodiola va alpha-GPC theo sang ché 1am tang
hiéu qua kha ning chéng oxy héa cua co thé con ngudi, dé 1am sach hiéu qua cac phan
tur peroxidic va cac gbc tir do. Thi nghiém chimg minh rang nhom thi nghiém thir ba c6
duoc hiéu qua chdng oxy hoa tdt nhét va c6 loi cho viée tri hodn qué trinh 140 hoa co

thé.
(E) Su thay dbi hoocmon tang trudng & nguoi (HGH) trong mau

Phan tich HGH: Néng d6 HGH trong mau dugc phén tich bing cach st dung bd
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kit ELISA hoocmon ting trudng ¢ ngudi

Bang 5: cc bién thé HGH ctia timg nhém ddi twong

. . ke Nhom thi Nhém thi | Nhom thi | Nhém thi
Cac Nhoém Nhom doi oA , s , . -
nhém chuin chim nghiém thir nghiém thtr | nghiém nghiém
& nhit hai thiba | thirtu

Céc gia tri dich treo md ddng thé & gan

hGF
(ng/mL)

*P <0,05, **P <0,01, ***P <0,001

327,69+4,8° | 316,2+12,4% | 330,9+6,4° | 329,3+10,6 329,9+4,5" |330,4+6,3°

Tham chiéu trong bang 5, thé hién sy thay doi HGH ctia timg nhém doi tugng.
Dua trén bang 5, sau 12 tudn thi nghiém, sy thay ddi ndng do HGH ctia céc doi tuong
nhém ddi chung thap hon dang ké so v6i cac dbi twong nhom chudn (P <0,05), nhung
su thay ddi ndng d6 HGH cua céc dbi tuong thude cdc nhoém thi nghiém thtr nhét dén
thit tu cao hon dang ké so véi cac d6i twong nhém dbi chimg (P <0,05). Ngoai ra, sau
khi st dung ché pham chita rhodiola va alpha-GPC, cic dbi tuong bi 130 héa va béo phi

¢6 hiéu qua hoat dong HGH cao hon, ¢6 thé tao diéu kién giam can cho céc dbi tuong.
(F) Quan sat sy nhuom mau mo

(1) Sau khi kich thich ldo héa bang D-galactoza, quan sat dugc su thay d6i mau
16ng cua cac ddi tuong. Néu ddi twong bi 130 hda theo d6, mau 16ng dan tré thanh mau
tréng. Do d6, anh chup phai dugc luu gitt. Tham chiéu trén Fig. 1, thé hién c4c nang 16ng
dugc nhuém mau va md m& dudi da clia ting nhoém cac dbi tuong thi nghiém. Nhu thé
hién trén Fig.1, cac nang 1ong cua cac d6i tugng nhém d6i ching tré nén phan b long
10 hon so véi céc déi tuong nhom chudn. Ngoai ra, do day 16p md dudi da cua cac doi
tuong nhom dbi chung tré nén day hon so véi cac ddi twong nhém chuén. Tuy nhién,
cac nang 1ong cua cac nhom thi nghiém thu nhét dén tht tu tré nén phéan bd chit ché
hon so véi cac di tugng clia nhom d6i chung, va do day 16p md dudi da ctia cac nhém
thi nghiém tur thur nhét dén thi tu tré nén mong hon dang ke.

Bang 6: su thay dbi do day 16p m& dudi da clia timg nhom d6i tuong

Céc Nhém Nhém dbi Nhom thi Nhom thi Nhoém thi | Nhom thi

. 2 , nghiém | nghiém tha | nghiém nghiém
nhém | chudn ching 1 i1 nhét hai thiba | thirtu
Do day 16p m& dudi da

pum 74,1419,5* | 341,9+130,6¢ | 235,9+54,2° 167,6+30,3° | 160,0+46,7°| 163,5+40,0°
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Tham chiéu trén Fig.1 va bang 6, con phat hién rang, so vGi cac ddi tuong clia
nhom thi nghiém thir nhét chi dugc sir dung chiét xuit rhodiola, cac dbi twong cla cac
nhém thi hai dén tht tu dugce st dung ché pham chtra chiét xut rhodiola va alpha-GPC
c6 do day 16p m& dudi da mong hon déng ké, trong d6 d6 day 16p m& dudi da giam
nhidu nhét xay ra trén cac ddi tugng clia nhom thi nghiém thtr ba. Do d6, viéc st dung
ché phim chtra chiét xuét rhodiola va alpha-GPC khong chi 1am ting nang 1ong va s6
luong 1ong cua cac d6i twong, ma con lam giam do day 16p m& dudi da cia cac d6i

tuong.

Da cla ting nhém céc dbi tuong duge 14y va ngam dé ¢ dinh trong dung dich
formalin 10%, d& trai qua thi nghiém nhudm 4-hydroxynonenal (4-HNE). Cu thé 13, c4c
d6i twong dugce tiém D-galactoza dé tao qua trinh peroxy hoa lipit, trong d6 qua trinh
peroxy hoa lipit tao ra malonaldehyt (MDA) va 4-hydroxynonenal, do d6 gay ra sy thay
dbi tinh luu dong va tinh thAm clia mang té bao cling nhu cu tric va cc chirc nang cla
céc té bao. Theo d6, néu do ling dong mau duge phat hién boi phuong phap nhudém 4-
HNE cang dam, c6 nghia 1a lugng peroxit trong dbi tuong cang cao. Nguoc lai, néu do
ling dong mau dugc phat hién boi phuong phap nhuom 4-HNE cang nhat, didu do6 c6
nghia 1a lugng peroxit trong déi twong cang thap. Tham chiéu trén Fig.2, thé hién nhudm

mién dich mo da cua timg nhom céc d6i twong thi nghiém.

Dua trén Fig.2, su léng dong mau sdc duoc phat hién bﬁng thi nghiém nhu¢m 4-
HNE trén céc dbi twong ciia nhém dbi chimg dam hon so véi su lang dong mau sic dugc
phat hién trén cac dbi twong ctia nhém chudn, c6 nghia 13 qua trinh peroxy hoa xay ra
manh mé & cac dbi tuong nhom dbi chiimg. Tuy nhién, sy léng dong mau sdc duoc phat
hién bing thi nghiém nhudm 4-HNE trén cdc ddi tuong ctia nhém thi nghiém thit hai
dén tht tu nhat hon dang ké so v6i nhém dbi chung va sy ling dong mau sdc duge phat
hién & d6i tuong nhém thi nghiém thi ba 1a nhat nhét va ving nhudm mau cua cac ddi
tuwong ctia nhém thi nghiém thi ba cling la nho nhét. Do dé, cac d6i tuong ctia nhém thi
nghiém tht ba cé tdc dung chdng peroxy héa t6i wu nhat. Do d6, ché phim chira chiét
xudt rhodiola va alpha-GPC theo sang ché gitp cai thién hiéu qua chiic ning chéng

peroxy hoa.

Tém lai, cac thi nghiém chiing minh rang ché phdm chua chiét xuét rhodiola va
alpha-GPC khong chi ¢6 thé giam hiéu qua can ning va m& trong co thé cua dbi tuong

ma con cai thién chire ning chdng peroxy hoa trong co thé. Trong d6, khi ty 1€ gitta chiét
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xudt rhodiola va alpha-GPC 1a 1:3, ché phém s& dat dugc hiéu qua t8t nhét trong viéc
han ché hinh thanh m& trong co thé, giam khéi lugng co thé va chdng oxy hda. Do dé,
ché phim theo séng ché c6 thé tr& thanh thube diéu tri béo phi va cai thién chic néng
chdng peroxy hoa dé dat dugc hiéu qua tri hoan l4o héa.

Mic du cac phuong an cu thé cua sang ché da duoc mo ta chi tiét nham muc dich
minh hoa, cAc sira ddi va cai bién khac nhau c6 thé duoc thuc hién ma khong tich roi
khoi nguyén 1y k§ thuat va pham vi bao ho ctia sang ché. Do d6, sang ché khong bi giéi

han bang cac phuong 4n nay.
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YEU CAU BAO HOQ

1. Ché phim c6 chiét xuat thodiola va alpha-GPC dé trc ché sy hinh thanh chat béo va
chdng oxy héa, trong do ché phdm nay bao gbm luong hiéu qua cia chiét xuét rhodiola,
alpha-GPC, va chit din dugc dung hoic mubi ciia ching;

trong d6 d6 ty 1¢ khdi lwgng gitta chiét xuét rhodiola va alpha-GPC la 1:3.
2. Ché pham c6 chiét xuit rhodiola v alpha-GPC dé trc ché sy hinh thanh chét béo va
chéng oxy hoa theo diém 1, trong d6 luong hiéu qua cla ché phim 1 384 mg/kg thé
trong mdi ngay.
3. Ché phém c¢6 chibt xuit rhodiola va alpha-GPC dé tre ché sy hinh thanh chét béo va
chdng oxy hoa theo diém 1, trong d6 ché pham nay con bao gdm resveratrol.
4. Ché pham c6 chibt xuit thodiola va alpha-GPC dé trc ché sy hinh thanh chit béo va
chéng oxy hoa theo diém 3, trong d6 ché phim nay con bao gdm thanh phan guarana.
5. Ché phdm c6 chiét xudt rhodiola va alpha-GPC dé tic ché sy hinh thanh chét béo va
chéng oxy hoa theo diém 1, trong d6 ché pham duoc didu ché dudi dang vién nang.
6. Ché pham c6 chiét xuit thodiola va alpha-GPC dé trc ché sy hinh thanh chat béo va
chéng oxy hoa theo diém 1, trong d6 ché phém duoc bao ché dudi dang duge chon tir
nhom bao gém dang bot, dang hat va dang long.
7. Duoc phim d& chdng oxy héa bao gdm ché phim c6 chiét xuét rhodiola va alpha-

GPC dé trc ché su hinh thanh chét béo va chéng oxy héa theo diém bét ky tir 1 dén 6.
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Nhoém ddi ching

Nhom chuan
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Nhém ddi chimg

Nhom chuan
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