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(57) Séang ché d& cap dén ché phim ting cudng mién dich chira axit béo omega-3 va
omega-6 va dugc phdm tiém truyén ting cuong mién dich, ché phdm ting cuong mién
dich theo phuong 4n thuc hién sang ché chira axit béo omega-3 va omega-6 theo mot ty 18
trong lugng nhit dinh dé ting cuong kha ning chdng viém va ting cuong mién dich, do
d6 c6 tac dung hidu qua ddi vé6i cac bénh viém nhidm va cc bénh suy giam mién dich do
thiéu hut dinh dudng giy ra. Dugc phdm tiém truyén ting cudong mién dich theo sang ché
khong chi thé hién hiéu luc 14m sang hiéu qua ma con cho théy tac dung cai thién déng ké

d on dinh cta che pham.
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Linh vie ky thuit dwoc dé cap

Sang ché dé cap dén ché phdm ting cudng midn dich chira céc axit béo omega gilip
ngan nglra va didu tri cac bénh viém nhiém hodc c4c bénh suy gidm mién dich va cu thé
hon 12 dé cap dén ché phim ting cuong mién dich va dugc phim tiém truyén ting cudng
mién dich chita ché phim nay, trong d6 ché phim khong chi cung cAp cac dudng chét lipit,
ma cdn ¢ tac dung chng viém tt va ting cwdng midn dich, do d6 mang lai hiéu qua vuot
troi trong ngén ngilra hodc diéu tri cic bénh viém nhim hay suy giam cac chirc ning mién

dich do thiéu hut dinh dudng gay ra.

Tinh trang ky thuit ciia sing ché

129

Ché phdm tiém truyén ting cudng mién dich bd sung cho ngudi bi mat nude nghiém

trong bing cac chét dién giai hodc dung dich sinh ly thiét yéu, va duoc phim tiém truyén
ting cuong mién dich 13 mot dung dich nhan tao dugc tiém vao tinh mach dé cép nudc va
chit dinh dudng qua dudng tinh mach. Cu thé hon 13, nhitng bénh nhén c6 vén dé vé co
quan tiéu héa hodc mét y thirc rt d& roi vao trang thai thiéu dinh dudng, do do, tiém truyén

14 bién phap thiét yéu dé cung cip cho bénh nhén nhing chit dinh dudng cin thiét.

Tinh trang thiéu hut dinh dudng 14 trang thai thiéu it nhit mot chat dinh dudng thiét
yéu hoc thidu calo. Néu tinh trang thiéu dinh dudng kéo dai s& mic céc bénh viém nhiém
hodc céc bénh do suy giam cac chitc ning mién dich. pé ngén chén sy xuét hién cua cac
bénh nhu viy, cac loai thubc nhu chit chdng viém va chét ting cwdng mién dich ciing

duoc bao ham trong mét duge phim tiém truyén dé cung cép chit dinh dudng.

Nhu c4c chét dinh dudng c6 trong dugc phdm tiém truyén, cacbohydrat, protein,
lipit va twong tu, trong d6 mot lwong nho lipit cung cap mot lugng 16n ning luong (1g =
9kcal). Dugc phdm tiém truyén, dugc sir dung trong tng dinh dudng qua dudng tinh mach
(total parenteral nutrition, TPN) d cung c4p chét dinh dudng hoan toan qua tinh mach, c¢6
chira nhil twong lipit trong tinh mach & ngan ngira cac bién ching do sir dung qua nhidu

tinh bot va cung cAp cic axit béo thiét yéu khéng tur tbng hop duoc trong co thé ngudi.
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Nhil twong lipit du tién 14 diu dau nanh, cho dén nay d4 dugc phat trién thuong
mai va tng dung trong mot s& san phdm. Tuy nhién, trong trudng hgp sit dung mot s6 dau
dau nanh 1am nhil twong lipit, d4 c6 nhimg béo céo cho ring cé nhing tac dung phu lién
quan dén rdi loan chirc niang mién dich va rbi loan chirc ning gan. Axit linoleic chira trong
dAu dau nanh 12 tién chét cua axit arachidonic. Néu c6 su gia ting ndng do axit linoleic
trong méu, eicosanoit dwoc tao ra tir 46 anh hudng dén cac chitc ning mién dich, phan tmg
viém, hoat dong mach, két tu tiéu cau, v.v. trong co thé ngudi, va do d6 lam ting nguy co

phét trién cac bién chting.

Pé khic phuc rii ro d6, nhil trong lipit gin day c6 xu huéng dugc phat trién & dang
hdn hop ctia cac loai diu c6 ngudn gbe tir nhiéu nguyén liéu khac nhau nhu dau 6 liu, diu
c4, ... Nhil twong lipit dang dwoc chii ¥ gin ddy 13 dau cé thu thap tir dong vat thiy sinh.
Nhu diu c4, dau gan c4 map, dau gan cé pollack, du c4 voi, ddu muc nang, du c4 com,
v.v., chta mdt lugng 16n axit béo omega-3 & dang axit eicosapentaenoic (EPA) va axit

docosahexaenoic (DHA).

Khi Iya chon nhil tuong lipit dé tiém truyén tinh mach cho bénh nhan thudc don vi
chim séc dic biét (intensive care unit, ICU), mot lugng axit béo omega nguyén chit va
mot sb axit béo khong bo hoa da nbi doi (polyunsaturated fatty acids, PUFA) la rat quan
trong. Theo huéng dan cua Hiép hdi Dinh dudng Pudng tinh mach va Puong rudt Chau
Au (European Society for Parenteral and Enteral Nutrition, ESPEN), luong axit béo
omega-3 cung cip cho bénh nhan ICU nén 12 0,1-0,2 g/kg/ngay.

Tai liéu ki thuét lién quan

Tai liéu bang séang ché

Tai liéu sang ché 1 : Sang ché Han Quéc s6 2011-0107615
Bén chit ki thuit clia sing ché

Tur cac yéu cau néu trén, cac tac gia sang ché dad dau tu thoi gian cong strc d€ phat
trién ché phim ting cudng mién dich va dugc pham tiém truyén ting cuong mién dich
chira axit béo omega, ¢6 thé lam gidm bét cac loai bénh viém va bénh ve hé mien dich do

thiéu hyt dinh dudng va ddng thoi cung cép dii cac chit dinh dudng lipit thiét yéu.
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Dé dat dugc muc ti€u néu trén, sang ché d€ xuat che pham ting cudng mién dich
chira axit béo omega d€ phong hoéc di€u tri cadc bénh viém nhiém hoic cc bénh suy giam

mién dich.

Muc tiéu khéc ctia sang ché 1a d& xuét dugc phdm tiém truyén ting cudng mién dich
chira axit béo omega, khong chi cung cép cac dudng chét lipit cho nhimg déi tugng suy
dinh dudng, ma con gidm céc bénh viém nhidm hoic cic bénh suy giam mién dich do thiéu

hut dinh dudng giy ra.

Ché phdm ting cudng mién dich theo phuong 4n thuc hién séng ché c6 thé duogc sir

dung mot 14n mot ngdy hoic it nhat hai 1dn mot ngy trong mot khoang thoi gian nhat dinh.

Nhu duge dé cap ¢ day, thut ngir "36i tugng can didu tri" duogc str dung & day dé
chi dong vat c6 vi bao gdm ca con ngudi va thuat ngit "str dung" duge st dung & day dé
chi b4t ky phuong phip nio ma sir dung ché phim ting cudng mién dich theo sang ché
cho ddi twong sinh hoc. Thuat ngt "luong tri li€u hi¢u quad" c6é nghia 1a mdt lugng cia
thanh phﬁn hoat tinh hodc duoc tinh khién dong vat hoic con ngudi thé hién cac phan tng
sinh hoc hodc y hoc dugc cac nha nghién ciru, bac si tha y, bac s hodc bac s 14m sang
xem xét, va lwong nhu vay bao gém mot luong d8 két luan triéu ching ctia cac bénh hoic
rdi loan cin diéu tri. RS rang nhan biét dbi véi nhitng ngudi c6 trinh d6 ki thuat trong linh
vue ndy, liéu lwong ¢6 hiu qua didu tri va sb 14n sir dung ddi v6i céc thanh phén hitu hiéu

theo phuong an thuc hién sang ché c6 thé khac nhau tiy thudc vao muc dich sir dung.

Céc van d& dugc dé cap trong thanh phan ché phdm ting cudng mién dich, phuong
phép didu tri va st dung theo phuong 4n sang ché dugc 4p dung nhu nhau, néu khong méau

thuin vé6i nhau.

Ché phdm ting cudong mién dich theo sang ché c6 thé chira axit béo omega-3 va
omega-6 theo mt ty 18 trong lwong nhét dinh, do d6 c6 thé ting cudng tac dung chéng
viém va ting cuong mién dich, va c6 thé ngin ngira hoic diéu trj cac bénh viém nhiém va
suy giam mién dich do thidu dinh dudng gy ra. Ngoai ra, dugc phdm tiém truyén ting
cudng mién dich theo phuong 4n sang ché khong chi thé hién hiéu lyc 1am sang t6t, ma

con cho thy téc dung cai thién dang k& d6 6n dinh cia ché phim.
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MO ta vin tit cac hinh vé
Fig.1 12 biéu db minh hoa tic dung chbng viém theo ty 1€ axit béo omega.

Fig.2 12 biéu d6 minh hoa téc dung tic ché suy giam kha ning mién dich theo ty 1€

axit béo omega.

Fig.3 13 biéu d minh hoa chi sb t& bao mau theo ty 1& axit béo omega.

Fig.4 12 biéu d5 minh hoa chi sd sinh héa huyét thanh theo ty 1¢ axit béo omega.
MG ta chi tiét sing ché

Sau déy, cac phuong an thuc hién muc ti€u néu trén theo sang ché s& duge mo ta
chi tiét. Trong d6, phan mé ta chi tiét cho mot phuong an duge boc 19 trong séng ché ciing
c6 thé dwoc 4p dung cho cdc mb ta chi tiét va phuong 4n thuc hién twong ng khéc. N6i
cach khac, tht ca su két hop ctia cac yéu t6 khic nhau dugc bdc 1§ trong sang ché déu thudc
pham vi ctia sang ché. Tuy nhiéu, cAn hiéu ring c4c vi du dudi day chi nhim myc dich

minh hoa sang ché va khong nham gidi han pham vi ctia sdng ché.

Theo mot khia canh cia sang ché, sing ché dé xuat ché pham ting cuong mién dich
¢6 chira axit béo omega-3 va omega-6 d€ ngin nglra hodc dicu tri cdc bénh viém nhiém va

c4c bénh suy giam mien dich.

Ché phém theo phuong én thyc hién ctia sang ché thé hién tac dung dang ké d6i voi
cac bénh viém nhifm hoic cic bénh suy gidm mién dich béng thanh phan céc axit béo
omega-3 va omega-6 voi mot ty 1¢ t6i uu s cac axit béo omega. Cu thé hon 13, ché phdm
chira omega-3 va omega-6 theo ty 1¢ trong luong 1 : 0,75 dén 1:1,25, 61 wu nhét 14 theo ty
1€ trong luong 1:1.

Ham luong axit béo omega-3 va omega-6 c6 trong ché phim theo phuong 4n thyc
hién cua séng ché c6 thé 1a 47 dén 53 mg/mL, trong do, cu thé omega-3 ¢6 thé chta véi
luong tir 23 dén 27 mg/mL va axit béo omega-6 c6 thé chira véi sb lugng tir 20 dén 30
mg/mL. Ham hrgng niy c6 thé duge diéu chinh thich hop trong pham vi duy tri ty 1€ trong

luwong cua axit béo omega-3 va omega-6.
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Omega-3 1a loai c4c axit béo c6 lién két d6i & cacbon thit 3 dugc tinh tir ddu nhém
metyl ctia axit béo trong d6 ¢ axit linoleic axit eicosapentaenoic va axit docosahexaenoic.
Axit béo omega-3 thuong duoc tim the"ly nhiéu nhét trong dAu hat cai, diu hat lanh, ddu hat
tia td hodic c4 c6 mau xanh bén ngodi, va omega-3 lam gidm mic do chét béo trung tinh
trong méu bing cach ngin chin chit béo trung tinh va tong hop VLDL trong gan. Ngoai
ra, omega-3 dwoc biét 14 ngin chin su téng hop chit béo trung tinh bing cach thay dbi

mirc dd cam nhén cta cac thu thé nhan tong hop chét béo trung tinh.

Theo sang ché, omega-3 c6 thé 14 axit béo omega-3 tu nhién hodc tdng hop, mudi
duoc dung va hdn hop ctia chung va, vi dy, c6 thé 13 axit alpha-linolenic (ALA), axit

eicosapentaenoic (EPA) hodc axit docosahexaenoic (DHA), nhung khong gidi han.

Luong axit béo omega-3 duogc cung cép hang ngay béi ché phdm theo phuong 4n

thuc hién sang ché c6 thd 12 0,1 dén 0,2 g/kg/ngay, cu thé 12 0,125 g/kg trd 1én.

Theo sang ché, omega-6 14 loai cac axit béo ¢ lién két d6i & cacbon thit 6 duge
tinh tir ddu nhém metyl ciia axit béo, trong d6 mot lwgng 16n axit béo c6 trong tring, cac
san phém tir stta, qua 6c cho, qua hach, hat, dAu dau nanh, diu hoa rum va diu ngd. Omega-
6 1a mot thanh phan quan trong trong viéc tao da va téc, in vivo va duy tri sy trao d6i

cholesterol va cac chirc néng tai tao.

Omega-6 theo sang ché c¢6 thé 13 axit béo omega-6 ty nhién hodc tdng hop, mubi
dugc dung va hdn hop cta chung va, vi dy, c6 thé 14 axit linoleic, axit y linolenic, axit
calendic, axit eicosadienoic, axit dihomo-gamma-linolenic, axit arachidonic, axit
docosadienoic, axit docosatetraenoic, axit docosapentaenoic, axit tetracosatetraenoic hodc

axit tetracosapentaenoic, nhung khong giéi han.

Cu thé hon 13, séng ché dé xuit ché phim ting cuong mién dich chira axit béo

omega-3 va omega-6 dé ngdn nglra va diéu tri cic bénh viém nhiém.

Céc bénh viém nhidm c6 thé do thiéu dinh dudng gy ra va c6 triéu chimg nhu dau,
sung do, sung ty, sot va suy giam chic ning & cic ving bi nhiém bénh. C4c bénh viém
nhidm c6 thé duoc xAc dinh it nhit mot bénh tir nhém sau day bao gdm viém da day, viém
rudt, viém thén, viém gan, bénh phéi tic nghé&n mén tinh (COPD), xo phéi, héi ching rudt

kich thich, viém, dau ntra dau, nhircc dau, dau lung, dau nhtc toan than, mac co, nhiém

5
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tring, nhiém nim, béng, ton thuong do phAu thuat hoic phiu thuat nha khoa, hoi chimg
tang PGE, xo vita dong mach, bénh gut, bénh Hodgkin, viém tuy, viém két mac, viém

mong mit, viém mang ciig, viém mang bd dao va cac bénh viém cép tinh va mén tinh.

Theo mdt phuong 4n thi nghiém ctia sing ché, da xac dinh dwoc ring ché phim c6
ty 1€ didu chinh cua axit béo omega-3 va omega-6 co thé duoc st dung mét cach hitu ich
trong viéc ngin nglra hoic diéu tri cic bénh viém bﬁng cach trc ché dang ké IL-1B, tiac 13,

chi s0 cuia cac bénh viém nhiém.

Cu thé hon 13, sang ché d& xuét ché phdm ting cuong mién dich chira axit béo

omega-3 va omega-6 dé ngin nglra hodc di€u tri cic bénh suy gidm mién dich.

Theo sang ché, cac bénh suy giam mién dich c6 thé phat sinh do suy gidm céc chirc
ning mién dich do thiéu dinh dudng, va c6 thé, vi du, it nhit mot bénh duge chon tir nhém
bao g6m bénh hen suyén, viém mii theo mua hoic 1au nim, viém mii di ung, viém két
mac, viém da di ung, ndi mé day, tan huyét héng clu, viém cu than cép, cam cum, mét

mai mén tinh va ung thu.

Ngodi ra, sang ché d& xuat ché phdm chira axit béo omega-3 va omega-6 dé ting

cudng kha ning mién dich.

Theo mdt phuong 4n thyc nghiém ciia sang ché, da xac dinh dwoc ring ché phim
diéu chinh ty 1 axit béo omega-3 va omega-6 c6 thé dugc st dung t6t cho cic bénh suy
giam mién dich bing c4ch 1am giam déng k& su sut can cua 14 lach, 13 mot hé thdng mién

dich then ch6t va phuc héi cac chi so t€ bao méu cuia cac chitc ning mién dich.

Ché phim ting cudng midn dich theo phwong 4n thyuc hién sang ché c6 thé chira
axit béo omega-3 va omega-6 tlr 22 dén 30% tinh theo tng trong lrong ciia ché phdm tdng

cuong mién dich.

Ché pham ting cudng mién dich theo phuong 4n thuc hién sang ché con c6 thé chia
thém it nhat mot loai chit mang tinh dugc dung dé diéu tri, ngoai omega-3 va omega-6.
Chét mang tinh dwoc dung, c6 thé ding céc chét sau : dung dich mudi, nuéc khir tring,
dung dich Ringer, dung dich mudi dém, dung dich dwong tiém tinh mach, dung dich

maltodextrin, Glyxerol va cic hén hop chira it nhat mot thanh phén trén, va céc chét phy
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gia thong thuong khac nhu chét chéng oxy héa, dung dich dém, chét kim khuin, v.v., ¢6

thé dugce thém vao, néu can.

Ché ph&m ting cuong mién dich theo phuong 4n thyc hién clia sang ché c6 thé dugc
sir dung ngoai duodng tiéu hda (vi dy, dugc sit dung qua dudng tinh mach, ti€ém dudi da,
tiém vao khoang bung hoic tai chd) theo mét phwong phép da dinh, cu thé 13 tiém tinh
mach, va cu thé hon 14 tiém vao tinh mach trung tAm ho3c tinh mach ngoai vi. Liéu lugng
¢6 thé dugc diéu chinh khac nhau trong pham vi tiy thudc vao can nang, 4o tudi, gidi tinh,
tinh trang sirc khoe, ché d6 in udng, thoi gian ding thude, phuong phap dung thudc, t6c

d06 bai tiét, mirc d6 nghiém trong cua bénh va tuong tu.

Khi bao ché ché phdm ting cudng mién dich theo phuong 4n thuc hién clia sing
ché thanh dung dich tiém truyén, ché phdm ting cuong mién dich theo sing ché co thé
duoc bao ché thanh dung dich hogc huyén phi theo cach ché phdm theo phurong 4n thuc
hién sang ché duogc pha trong nuée cling v6i chét én dinh hodic chit dém, nhung cong thic
pha khéng bi gidi han. La mot vi du vé lidu luong tiém truyén st dung ché phém tdng
cuong midn dich theo phuong 4n séng ché, ché phim theo phuong 4n thyc hién sing ché

c6 thé dugc bao ché thanh ché phdm déng chai theo lidu lugng.

Ché phém tang cudng mién dich theo phuong 4n thuc hi¢n sing ché, liéu luong c6
thé dugc tinh toan dua trén cin ning cia bénh nhan theo tudi. Vi du Cu thé hon 13, lidu
dung ché phim dugc cho ngudi 16n c6 thé 16n t6i 5 dén 10 mL/kg/ngdy truyén, trong tmg

v6i 1 dén 2 g/kg/ngay lugng chét béo nap vao hang ngay.

Ngoai ra, liéu lugng st dung ché phim ting cudng mién dich hiéu qua theo sing
ché c6 thé khac nhau tily thudc vao phwong phéap bao ché phidm dugc, ché d¢ st dung, thoi
gian stt dung va/hodc duong tiém ché phim duogec, v.v., va c6 thé da dang theo nhiéu yéu
t6 khac nhau bao gdm loai va mirc 6 phan mg sau khi sir dung ché phim ting cudng
mién dich, thé trang bénh nhan st dung, tudi, can ning, tinh trang stc khoe chung, triéu
chimg hodc mirc do nghiém trong ctia bénh, gidi tinh, ché d6 an uéng va su bai tiét, cac
thanh phin ciia cdc ché phim thudc khac da sir dung cho bénh nhan tuong Ung tai cling
mot thoi diém hodc cac thoi diém khéc nhau, v.v., cling nhu cdc yéu td tuong tu khac duge
biét dén nhiéu trong linh vuc ché phdm ting cudng mién dich, va nhing ngudi ¢ trinh do

ki thuét trong linh vuc nay c6 thé xac dinh va ké don theo liéu luong trong mot pham vi

7
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diéu tri du dinh. Nhu mot vi du cta sang ché, viéc st dung ché phém ting cudng mién
dich theo phuong an thuc hién sang ché ¢6 thé duoc thuc hién mbi ngay mot l4n, nhung
khong gi¢i han. Ché pham ting cudng mién dich theo phuong 4n sang ché c6 thé dugc sir
dung nhu mot vat liéu didu tri riéng 18 hoic két hop v6i cac vit liéu diu tri khéc, va c6 thé
dugc st dung tudn tu hodc déng thoi véi mot vat lidu didu tri thong thudng. Xem xét tAt
c cac yéu tb trén, ché phim ting cudng mién dich theo phuong an thuc hién séng ché c6
thé duoc st dung véi lugng sao cho ¢d thé dat duoc hiéu qua t61 da v6i luong t6i thidu ma
khong c6 tac dung phu, va lugng nhu vy c6 thé d& dang duoc xé4c dinh bdi nhitng ngudi

¢6 trinh d6 ki thuét trong linh vuc nady ma sang ché da aé cap.

Ché phim ting cudng mién dich theo phwong an thuc hién sang ché co thé chira it
nhit mét loai diu tir nhém bao gém dAu c4, diu dau nanh, dAu 6 liu, dau hat bong, dau cay
rum, diu me, dAu dira va dau ngo. Cu thé hon 13, cic axit béo omega-3 va omega-6 co
trong ché phim ciia sing ché c6 thé c6 ngudn gbc tir it nhit mot loai déau duoc tir nhém
bao gém dAu c4, diu dau nanh, dAu 6 liu, diu hat bong, dau cdy rum, me. diu, diu dira va

dau ngb.

C6 thé thu duoc dau ca bﬁng cach tron cac loai ddu c4 bién, vi du nhu diu c4 giau
chit béo nhu ho Engraulidae, Carangidae, Osmeridae, Salmonidae va Scombridae 1a

ngudn chinh cung cép céc axit béo omega-3.
DAu c4 c6 thé chira thém du tdng hop nhu chét béo chudi trung binh.

Cu thé hon 13, ché phdm ting cudng mién dich c6 thé chira 3,0 g dén 5,0 g dau dau
nanh, 3,5 g dén 4,5 g triglycerid chudi trung binh, 5,0 g dén 6,0 g dau 6 liu, va 6,0 g dén
7,0 g du c4 tinh theo tdng s6 100 ml cua ché phdm, va cu thd hon c6 thé chita 4 g dau dau
nanh, 4 g chit béo chudi trung binh, 5,5 g dAu 6 liu va 6,5 g ddu ca dua trén tong s6 100
ml ché phim, c6 thé dugc diu chinh thich hop trong pham vi duy tri ty 1€ trong luong clia

axit béo omega-3 va omega-6.

Ché phém ting cudng mién dich theo phuong én thuc hi¢n sang ché c6 thé con chira
it nhit mot chat phu gia chon tir nhém bao gdm chét nhii héa, chit diéu hoa thim thau,
chit diéu chinh d6 pH va chét chdng oxy héa.
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Chét nhii héa 12 vét lidu tao thanh cac dAu hat n dinh va duy tri sy dn dinh cta cac
hat dugc tao thanh va cé thé chon it nhit tir nhém sau bao gdm Lexitin long do trimg,
Lexitin long d6 trimg hydro hoéa, Lexitin déu twong, Lexitin dau twong hydro hda, natri
oleat va cac chit twong tw. Tét nhét, chat nhii héa c6 thé 13 Lexitin 1ong dé trimg va natri
oleat, c6 thé 12 0,6-1,8% (w/v) Lexitin long do trimg va 0,01-0,05% (w/v) natri oleat dua
trén 100 ml ché phim dé tiém tinh mach, nhung khong gidi han.

Céc chat didu hoa thAm thiu c6 thé chon it nhét tir mot nhém sau bao gbm natri
clorua, glucoza, D-mannitol, sorbitol, trehalose va Glyxerol, va tot nhét 1a chtra 1,7-2,5%

(w/v) Glyxerol dua trén 100 ml ché phim dé tiém tinh mach, nhung khong gidi han.

Céc chit didu chinh d6 pH c6 thé chon it nhat mot tir mot trong cdc nhém sau bao
gdm natri hydroxit, axit clohydric, axit photphoric, photphat va axit xitric, nhung khong
gi6i han. Cac chit chéng oxy héa c6 thé chon it nhit mot tir nhém bao gdm axit ascorbic,
dibutyl hydroxy anisole, dibutyl hydroxy toluen, sorbitol va tocopherol, nhung khéng gidi

han.

Cac chét chdng oxy hoa it nhét c6 thé chon mdt tir nhém bao gbm axit ascorbic va
mudi ctia chung, dibutyl hydroxy anisole, dibutyl hydroxy toluen, sorbitol va tocopherol,

nhung khong gidi han.

Theo mdt khia canh khéac ctia sing ché dé dat dugc cic muc ti€u trén, sdng che dé

xuét dugc phAm tiém truyén ting cudng mién dich chira axit béo omega-3 va omega-6.

Duoc phdm tiém truyén ting cudng mién dich theo phuong 4n thyc hién sang ché

c6 thé chira axit béo omega-3 va omega-6.

Duoc pham tiém truyén ting cuong mién dich theo phuong én thuc hién sing ché
¢6 thé chira axit béo omega-3 va omega-6 theo mot ty 1& nhét dinh, va do d6 khong chi thé
hién gi4 tri ldm sang cua né nhu chbng viém, giam bét sy suy gidm kha ning mién dich va
twong tu, ma con cho thy tac dung cai thién dang ké do n dinh cta ché phim nhu gidm
qué trinh peroxy héa lipit gy ra boi axit béo da khong bdo hoa, v.v. Cu thé hon 13, duge
phdm tiém truyén c6 thé chirta omega-3 va omega-6 theo ty 1¢ trong luong 1 : 0,75 dén

1:1,25, cu thé theo ty 1¢ trong luong 1:1.
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Trong dugc phim tiém truyén ting cudng mién dich, cac axit béo omega-3 va
omega-6 c6 thé dugc chira trong mot khoang don, va khoang nay c6 thé chira thém cac

axit amin, chat dién giai va duong.

Ngoai ra, dugc phdm tiém truyén ting cudng mi&n dich c6 thé dugc nhéan trong
nhiéu khoang, chung cach nhau bang cac vach chia theo cach c6 thé tiép nhan thém dé ché
phim c6 thé duge tron 14n khi st dung. Axit béo omega-3 va omega-6 hodc ché phim chira
cing thanh phan c6 thé dugc nhan trong mdt khoang cua chiing. Cu thé hon 13, ché phim
dich truyén theo phuong an thyc hién sang ché c6 thé dugc nhan trong mot khoang va
duoc chia thanh khoang thir nhét, khoang thir hai va khoang tht ba. Khoang thit nhit c6
thé nhan duoc dich & khoang thtr nhit dé cung cép axit amin va chét dién giai; khoang thtr
hai ¢6 thé nhan duoc dich & khoang thir hai d& cung cép duong; va khoang thir ba c6 thé

nhén duge dich & khoang thir ba d& cung cAp chat béo.

Chét dién giai c6 thé duoc hidu 1a chét dién giai theo nghia 14 chat dién phan dugc
str dung trong linh vuc truyén dich, cu thé 1a chét dién phén c6 trong dich co thé (vi du,
mau va dich ndi bao), va cu thé hon 13 canxi, phét pho, natri, magié, kali, k&m, clo, v.v.,

nhung khong gidi han.

Canxi c6 thé 13 canxi gluconat, canxi clorua, canxi glycerophosphat hodc canxi
pantothenate; cac mudi c6 thé 13 mudi v6 co bao gém canxi photphat va magie photphat
hodc c4c mudi hitu co bao gdm natri glycerophosphat va kali glycerophosphat; natri ¢6 thé
12 natri clorua, natri lactat, natri axetat, natri sulfat, natri glycerophosphat, natri xitrat hodc
cac dang ngdm nudc cua ching; magié c6 thé 14 magié sunfat, magié clorua hodc magié
axetat; kali c6 thé 1a kali clorua, kali axetat, kali glyxerophosphat, kali sunfat, kali lactat
hodc cac dang ngdm nudc cia chung; kém co thé 1a k&m sunfat, k&m clorua hoic cac dang
ngdm nudc cua ching; clo ¢c6 thé 14 natri clorua, kali clorua, magie clorua hodc canxi

clorua, nhung khong gidi han.

Cu thé hon 13, c6 thé chon it nh4t mot cht dién giai tir nhém bao gdm canxi clorua
dihydrat, natri glycerophosphat, natri axetat hydrat, magie sulfat heptahydrat, kali clorua
va k&m sulfat heptahydrat. Cac chét dién giai c6 thé 12 72-76 mg canxi clorua dihydrat,
400-440 mg natri glycerophosphat khan, 555-570 mg natri axetat hydrat, 245-250 mg
magie sulfat heptahydrat, 445-451 mg kali clorua va 2,0-2,6 mg kém sulfat heptahydrat,
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va t6i wu nhét 13 74 mg canxi clorua dihydrat, 418 mg natri glycerophosphat khan, 562 mg
natri axetat hydrat, 247 mg magie sulfat heptahydrat, 448 mg kali clorua va 2,3 mg k&m
sulfat heptahydrat dya trén 100 mL dich trong khoang thir nhét, nhung khong gidi han.

Céc axit amin bao gdm axit amin tu do va axit amin dang mudi. Cac dang axit amin
tu do c6 thé dugce chon it nh4t mét tir nhém bao gém L-alanin, L-arginin, glyxin, L-histidin,
L-isoleuxin, L-leuxin, L-lysin, L-metionin, L-phenylalanin, L-prolin, L-serin, taurin, L-
threonin, L-tryptophan, L-tyrosin, L-valin va L-glutamic acid. Cac dang mudi axit amin it
nhit c6 thé duogc it nhit mot tir nhom bao gdém cac mudi axit v6 co nhu L-arginin
hydroclorit, L-histidin hydroclorit, L-lysin hydroclorit, v.v.; L-lysin axetat; va L-lysin

malate.

Xét theo khia canh cung cip dinh dudng, dugc phdm tiém truyén ting cudng mién
dich c6 thé chua it nhét hai axit amin va c6 thé chtra céc axit amin thiét yéu, dé1aL-
arginin, L-histidin, L-isoleuxin, L-leuxin, L-lysin, L-metionin, L-phenylalanin, taurin, L-

threonin, L-tryptophan va L-valin.

Cu thé hon 13, ché phdm nay c6 thé chta 2,05-2,10 g L-alanin, 1,10-1,20 g L-
arginin, 0,98-1,08 g glyxin, 0,45-0,50 g L-histidin, 0,50-0,70 g L-isoleuxin, 0,68-0,78 g L-
leuxin, 0,715-0,735 g L-lysin hydroclorit, 0,30-0,50 g L-metionin, 0,50-0,62 g L-
phenylalanin, 0,63-0,73 g L-prolin, 0,40-0,60 g L-serin, 0,05-0,15 g taurin, 0,37-0,47 g L-
threonin, 0,13-0,23 g L-tryptophan, 0,03-0,05 g L-tyrosin va 0,53-0,63 g L-valin dua trén
100 mL ctia dich khoang thir nhat, va tdi wu nhit 14 2,07 g L-alanin, 1,15 g L-arginin, 1,03
g glyxin, 0,48 g L-histidin, 0,60 g L-isoleuxin, 0,73 g L-leuxin, 0,725 g L-lysin hydroclorit,
0,40 g L-metionin, 0,56 g L-phenylalanin, 0,68 g L-prolin, 0,50 g L-serin, 0,10 g taurin,
0,42 g L-threonin, 0,18 g L-tryptophan, 0,04 g L-tyrosin va 0,58 g L-valin dua trén 100
mL dich cta khoang thit nhét.

Dich trong khoang thtt nhit c6 thé chira thém chét didu chinh d6 pH. C4c chét diéu
chinh d6 pH duogc chita trong d6 va do d6 c6 thé duy tri d6 pH ti uu dit on dinh dé khong
pha hily c4c axit amin c6 trong d6, khi dich trong khoang thir nhat dugce trén véi dich trong
khoang thit hai va dich trong khoang thir ba. Cac chit didu chinh d6 pH c6 thé duoc chon

trong mét loai thong thudng. Téi wu nhit 14 c6 thé str dung anhydrit axetic.
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Duoc phdm tiém truyén ting cudng mian dich c6 thé chira dudng, c6 thé 1a dudng
khir nhu glucoza, fructose, maltose, v.v. va dudng khong khir nhu xylitol, sorbitol, v.v., va

t6i wru nhét c6 thé 13 glucoza d& hip thu vao co thé nhat. .

Dich trong khoang thir hai c6 thé chira thém chit didu chinh d6 pH, va chat didu
chinh d6 pH c6 thé 1a axit clohydric, axit photphoric, axit axetic, axit xitric hodc axit

sulfuric.

Dugc phdm tiém truyén ting cuong mién dich theo sang ché c6 thé duge sir dung
vao céc tinh mach trung tAm hodc tinh mach ngoai vi. Néu duoc phém ti€ém truyén duoc
sit dung vao tinh mach trung tdm, dich trong khoang thr hai c6 thé chira 46,1-46,3 g
glucoza monohydrat, t8i wu nhét 12 46,2 g dua trén 100 ml dich cuia khoang thir hai. Néu
dwoc phdm tiém truyén duoc sir dung vao tinh mach ngoai vi, dich trong khoang thir hai
6 thé chura 14,2-14,4 g glucoza monohydrat, t6t nhét 13 14,3 g dua trén 100 ml dich ciia
khoang tht hai.

Dich trong khoang thir ba chira dAu, chét nhil hoa, chét diéu hoa thim thiu, chat
diéu chinh d6 pH va chét chdng oxy héa, va 1a ché phim dugc phat minh dé tiém tinh

mach.

Ché phim tiém truyén ting cudng mién dich theo phwong an thuc hién sdng ché,
dich trong khoang thtt ba, tirc 14 ché phdm d& tiém tinh mach c6 thé duge st dung don 1¢,
hoic ¢6 thé duoc sit dung theo cach 1am cho dich trong khoang thur nhét va dich trong
khoang thit hai duge tron v6i nhau tily thude vao tinh trang cua cac déi tuong cén truyén
dich.

Néu ché phdm ctia séng ché @& xuét dé tiém tinh mach dugc tron véi dich trong
khoang thtr nht va dich trong khoang thi hai, thi ty 1¢ pha va liéu lugng cia ching c6 thé
dugc didu chinh phi hop theo tinh trang dinh dudng va nhu cAu calo ctia mdi bénh nhén.
Néu dugc phdm tiém truyén ting cuong mién dich theo phuong an thuc hién sang ché
duoc sir dung & c4c tinh mach trung tam, thi ty 1€ thé tich ciia dich khoang trong thi nht,
dich trong khoang thtt hai va dich trong khoang thir ba c6 thé 12 2,66 : 1,59 : 1,00. Néu
dwoc phim tiém truyén theo phwong an thyc hién sing ché duoc sir dung vao céc tinh

mach ngoai vi, ty 1& thé tich ctia dich trong khoang thir nhét, dich trong khoang thit hai va
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dich trong khoang thir ba c6 thé 13 2,24 : 3,86 : 1,00. Tuy nhién, ty 18 thé tich ctia dich
trong khoang thir nhét, dich trong khoang thir hai va dich trong khoang thir ba khong bi

gi6i han va c6 thé duge phan chia khac nhau theo tiéu chi lugng calo dinh dudng.

Dugc pham tiém truyén ting cudng mién dich theo phuong 4n thyc hién séng ché
¢6 thé cung cép calo, axit amin, axit béo thiét yéu va axit béo omega-3 cho nhing bénh
nhén cin cung cip dinh dudng qua c4c tinh mach vi ngudn cung cip dinh dudng qua dudng
miéng hodc dudng tiéu hoa 1a khong thé, khong dt hozc han ché. Ngoai ra, dugc pham
tiém truyén theo phuong 4n thyuc hién sang ché c6 thé dugc st dung dé kiém soat dinh
dudng ciia bénh nhéan bi tbn thuong sau cac cudc dai phau thuat nhu ung thu, AIDS, bénh
thiéu mau cuc bd dudng rudt, kém hép thu, ngh&n/cit bo phé quan, téc rudt, rdi loan chirc

ning gan nghiém trong, viém tuy chp, v.v.
Vi du thwe hién siang ché

Sau ddy, dic diém va hiéu qué cua giai phap theo séng che s& dugc mo ta chi tiet
hon thong qua cac vi dy cu thé. Tuy nhién, can hiéu rang céc vi du mau chi nham myc dich

minh hoa 1am boc 16 sang ché & ring hon ma khong nhdm giéi han pham vi ciia sang ché.
Vi du bao ché 1 : Bao ché ché phim ting cudng mién dich

Theo séng ché, cac ché phim mAu va ctia mAu so sanh dugc bao ché bang phuong

phép sau.

Hai bé d8 bao ché d3 duoc chuén bi sin sang theo cach mét bé dugc sir dung nhu

mot bé bao ché pha nudc, va bé con lai dugce sir dung nhu mot bé bao ché pha dau.

Nude st dung dé tiém va diéu hoa thAm thu, noi cach khac, glyxerol dugc dua vao
bé pha nudce va sau do tron déu, sau d6 diu ddu nanh tinh ché, dau 6 liu tinh ché, chit béo
chudi trung binh, diu c4 tinh ché, lexitin long db trimg tinh ché, natri oleat va tocopherol
duge dua vao bé pha diu va sau d6 dugc tron déu bang may tron ddng héa (vi dy, may

ddng hoa IKA).

Thanh phén chi tiét cia c4c mAu va mau so sanh dugc thyc hién theo phuwong phap

bao ché & trén dugce trinh bay trong bang 1 dudi day.
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Bang 1
Thanh phin Vidu1 MAu so | Miu so | MAuso | Miuso | MAuso | Miu so
(g/100m1l) ’ sanh1 | sanh2 | sanh3 | sinh 4 | sanh5S | sanh 6
DAu dau nanh
tinh ché 4,0 9,7 6,8 5,6 2,0 6,0 6,0
Chéit béo
trungtinh ) 4,0 4,0 4,0 4,0 6,0 5,0
chuoi trung
binh
Dauvoliutinh | = 5 5 4,1 48 5,1 5.7 5,0 5,0
ché
Daucé tinh | ¢ o 22 | 44 53 8,3 30 | 40
ché
Lexitin long
do trimg tinh 1,2 1,2 1,2 1,2 1,2 1,2 1,2
ché
Natri Oleat 0,03 0,03 0,03 0,03 0,03 0,03 0,03
Glyxerol 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5
Tocopherol | 0,0194 | 0,0194 | 0,0194 | 0,0194 | 0,0194 0,0194 | 0,0194
Natri hydroxit | Viradd | Virada | Viradi | Viradd | Viada | Vira da | Vrada
Nuéc cat ol o o o o o g | e an | e an | e
. 2 en Viada | Virada | Virada | Virada | Vrada | Virada | Vuada
dung dé tiém

M5i hdn hop thu duoc dugce khudy trong mét bé dé tao thanh chét tién nhii twong,

va sau d6 duge nhil hoa bing thiét bi ddng hoa ap suét cao (APV-2000, Demark) trong
diéu kién 4p suét & 600-1.400 bar, sau d6 pH duoc didu chinh bang natri 1N hidroxit.

MBi axit béo omega-3, omega-6 vi omega-9 c6 trong chat béo chubi trung binh,

ddu dau nanh tinh ché, diu 6 liu tinh ché va dau c4 tinh ché dugc do chinh x4c theo tiéu
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chuén cua Duge dién Chau Au. Mot luong chit béo chudi trung binh, dAu d4u nanh tinh
ché, diu 6 liu tinh ché va diu ca tinh ché da dwoc diéu chinh theo ham lugng ctia axit béo

omega-3, omega-6 va omega-9.

Ty 1 va ham lugng cua céc axit béo omega trong Vidu 1 va MAu so sanh tir 1 dén

6 bao ché & trén dugc thé hién trong bang 2 dudi day.

Béng 2

Miu so | Mauso | Miuso | Miuso | Miuso | Miu so

Vidul) 4nh1 | sinh2 | sinh3 | sinh4 | sanh5 | sanh6

Ti 1€ omega-

6/-3 1,0/1,0 | 4,0/1,0 | 2,0/1,0 | 1,5/1,0 | 0,5/1,0 | 2,5/1,0 | 2,0/1,0

Céc axit béo
Omega-3 25,0 13,4 19,4 21,8 30,1 14,0 17,5
(mg/mL)

15/29

Cac axit béo
Omega-6 25,1 53,3 39,0 33,0 15,1 34,8 34,9
(mg/mL)

Céc axit béo
Omega-9 58,8 58,6 58,6 58,7 56,9 56,9 57,8
(mg/mL)

Vi du bao ché 2 : Bao ché dich tiém truyén

P& bao ché duoc phim tiém truyén ting cudng mién dich theo phuong 4n thuc hién
sang ché, dich & khoang thi nhit va dich & khoang thir hai dugc chudn bj tuong tmg va
sau d6 tron sao cho ché phém ctia mAu thi nghiém 1 thu dugc trong Vi du bao ché 1 & trén

dugc st dung 1am dich & khoang thir ba.

Trong dich ¢ khoang thu nhit, cc chat sau dugc dua vao nudc dé tiém truyén : L-
alanin, L-arginin, glyxin, L-histidin, L-isoleuxin, L-leuxin, L-lysin hydroclorit, L-
metionin, L-phenylalanin, L-prolin, L-serin, taurin, L-threonin, L-tryptophan, L-tyrosin,

L-valin, canxi clorua dihydrat, natri glyxerophosphat khan, natri axetat hydrat, magie
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sulfat heptahydrat, kali clorit va kém sulfat heptahydrat, va duge hoa tan hoan toan, sau

d6 pH duoc didu chinh bing axit axetic.

Trong dich & khoang thit hai, glucoza monohydrat duoc dua vao va hoa tan hoan

toan, sau d6 pH dugc didu chinh bing axit clohydric.

Dich khoang & khoang thir nhét, dich & khoang thit hai va dich & khoang thi ba thu
dugc & trén dugc cho vao mdt tii nhya dé tiém truyén, duoc chia thanh ba khoang. Sau
d6, mét khoang tréng phia trén phin ph&u dich cia n6 dugc bit kin thong qua su chuyén
dbi nito, sau d6 duge din vao mot vat nap liéu bén ngoai c6 mang nhiéu 16p clng v&i chat
khtr oxy, va sau d6 dugc bit kin. Sau do, san phim dugc khir tring bing hoi nudc dudi ap

sudt cao theo mdt phuong phap thong thuong da biét.

Thanh phan cta Vi du 2 va 3 duge bao ché theo phuong phép bao ché & trén dugce
mo ta trong bang 3 dudi day.

Béang 3
Vidy 2 Vidu
Chi tiéu danh gia Tén thanh phin Lugng (2/100
mL)
L-alanine 2,07 2,07
L-arginin 1,15 1,15
Glyxin 1,03 1,03
L-histidin 0,48 0,48
L-isoleuxin 0,60 0,60
L-leuxin 0,73 0,73
L-lysin hydroclorit 0,725 0,725
Dich & khoang thi nhét L-metionin 0,40 0,40
(axit amin va cAc chit dién L-phenylalanin 0,56 0,56
giai) L-prolin 0,68 0,68
L-serin 0,50 0,50
Taurin 0,10 0,10
L-threonin 0,42 0,42
L-tryptophan 0,18 0,18
L-tyrosin 0,04 0,04
L-valin 0,58 0,58
Canxi clorua dihydrat 0,074 0,074
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Natri glycerophosphat 0,418 0,418
Magie sulfat

heptahydrat 0.247 0.247

Kali clorua 0,448 0,448

Natri axetat hydrat 0,562 0,562
K&m suifat heptahydrat 0,0023 0,0023
Axit axetic (100) Vira du Vira du
Nudc cit ding dé tiém Vira du Vira d

Glucoza monohydrate 46,20 14,30
Dich & khoang thit hai Axit hydrochloric Vira du Vira i
Nudc cit diung dé tiém Vira dt Vira du

Thi nghiém 1 : Panh gia tic dung chéng viém theo ty 1& thanh phén ca axit béo

omega

Kha ning e ché cua céc xytokin gy viém duoc danh gid d€ xéc dinh tic dung
chéng viém cia céc ché phim ctia mAu thi nghiém va Mau so sanh theo phuong én thuc

hién sang ché.

Cu thé hon 13, cc té bao don nhan dugc cich biét tir cac t€ bao don nhan trong mau
ngoai vi t& bao don nhan (peripheral blood mononuclear cells, PBMC) clia ngudi, sau d6
c4c té bao don nhan 2 x 103 dugc dua vao mdi giéng va sau d6 dugc u. Trong 16 gio sau,
m3i giéng duge xit 1y bing 20 pl ché phdm ctia m3u thi nghiém va MAu so sénh, va sau d6
dwoc xir Iy bang lipopolysaccarit (LPS) trong 30 phut sau d6 sao cho ndng d6 cubi cing
cta ching c6 thé dat &n 1 pg/ml. Trong 24 gid sau, mirc do bidu hién IL-1p dugc do bing
phuong phap Xét nghiém mi&n dich hp thu lién két v6i enzym (ELISA), két qua ciia thi

nghiém dugc mo ta trén Fig. 1.

Nhur duoc minh hoa trén Fig. 1, két qua thi nghiém da xéc dinh duge mic d9 biéu

hién IL-1B bi ngin chin khi ty 1€ axit béo omega-3 ting lén.

Thi nghiém 2 : Panh gia hi¢u qua ting cudng mi&n dich theo ty 18 thanh phan cta

axit béo omega

Thi nghiém 2-1 : Phép do trong Iugng 14 lach
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Su thay dbi trong lugng 14 1ach va sy thay dbi t& bao mién dich, lién quan dén kha
ndng mién dich cta cac mAu dong vt thi nghiém, dugc danh gid d€ x4c dinh tac dung ting
cudng mién dich ciia cac ché phdm ctia mAu thi nghiém va Mau so sanh theo phuong 4n

thuc hién sang ché.

Cu thé hon 13, chudt (chudt SD duc bay tudn tudi, tap doan Hallym Experimental
Animals) dugc st dung lam mAu thi nghiém dong vat, sau dé duoc truyén
xyclophosphamit (CP) & mutc 25 mg/kg d8 gay suy giam mién dich cip tinh, sau @6 méi
con chudt dugce tiém tinh mach 0,4 g mdi ché phim ctia mAu thi nghiém 1 va Mau so sénh
4 va 6 trong 30 phut, 8 git va 24 gid sau khi dung CP. Sau d6, mot hé thdng mién dich
quan trong, 13, 14 lach duoc thu thép tir cac mAu dong vat thi nghiém dé x4c dinh sy thay

d6i trong lugng ctia chiing, cho két qua cia chiing dwgc minh hoa trén Fig.2.

Nhu duge minh hoa trén Fig.2, két qua thi nghiém da x4c dinh dwgc nhém d6i twong
duoc didu tri bang xyclophosphamit cho thiy su giam trong luong 14 1ach, trong khi mét
nhém dugc didu tri bing thanh phéan ctia Vi du 1 theo phuong 4n thuc hién séng ché cho
thiy su gia ting trong lugng 14 lach d8 ngan chin dang ké sy suy gidm kha ning mién dich,

do d6 1a vuot trdi khi so véi MAu so sénh 4 va 6.
Thi nghiém 2-2 : Po chi s6 té bao mau

Chi sb t& bao mau dugc do trong céc mAu dong vt thi nghiém cta Vi dy 2-1 dé
danh gi4 tac dung ting cuong mién dich cta céc ché phdm ctia mAu thi nghiém va Méu so

sanh theo phuong an thuc hién séng ché.

Cu thé hon 13, chu6t dugc cho dung xyclophosphamit (CP) & mirc 25 mg/kg dé gay
suy giam kha ning mién dich cAp tinh, va sau d6 dugc dung céc ché phdm ctia mAu thi
nghiém 1 va MAu so sdnh 4 va 6. Trong 48 gio sau khi ding, mau dugc thu thap tir tim cia
mdi con chudt, va sau dé didu tri bing heparin dé do s6 luong té bao lién quan dén chiic
ning mién dich, tirc 1a bach cAu trung tinh, bach cAu 4i toan va té bao lympho bang may

phén tich huyét hoc tu dong, cho két qua ctia chiing duge mo ta trong Fig.3.

Nhu dugc minh hoa trén Fig.3, ngudi ta d3 x4c dinh dugc ring nhém dbi twong
duoc didu tri bing ché phdm ciia mAu thi nghiém 1 theo phwong 4n thuc hién sing ché

gitip ting cudng dang ké bach cdu trung tinh, bach cdu 4i toan va té bao lympho, vén da
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bi giam do suy giam kha ning mién dich, do d6 cho két qua vuot trd so véi M4u so sanh

4 va 6 v4i ty 1€ axit béo omega khéc nhau.

Thi nghiém 3 : X4c dinh sy thay ddi chi s6 sinh héa huyét thanh theo ty 1¢ thanh

phén cla axit béo omega

Theo ty 16 axit béo omega, 4nh hudng dén chi s6 sinh héa huyét thanh, tirc 1 axit
lactic dehydrogenaza (LDH) va creatinin (CREA) d4 dugc dinh tri.

Cu thé hon 13, trong 48 gio sau khi st dung CP, méu dugc 14y tir tim ctia m&i con
chudt d& tach huyét thanh tir d6, sau @6 mdi chi s6 huyét thanh dugc do bing may phan
tich sinh hoa huyét thanh, cho két qua dwoc mo ta trong Fig.4.

Nhu dugce minh hoa trén Fig.4, d& xac dinh dugec mét nhém dbi twong duge xir Iy
bing ché phdm cia mAu thi nghiém 1 theo phuong 4n thuc hién sang ché ngan chin déng
ké LDH va CREA.

Thi nghiém 4 : Thit nghiém dgc tinh khi tiém tinh mach mot lan

DPé danh gi4 do an toan cua ché phdm dé tiém tinh mach theo séng ché, cac miu
dong vat thi nghiém duoc ti€ém vao tinh mach véi ché phim theo phuong 4n thuc hién séng

ché dé danh gia do an toan ctia ché pham.

Ché phdm cua mAu thi nghiém 1 diing @ tiém tinh mach dugc tiém tinh mach mét
14n cho ché beagle (con duc, 28 thang tudi, khoang 11 kg). Dbi véi lidu ding 14m sang
(dwa trén 60 kg ngudi 16m), ché phim dugc ding véi liéu gip ba trong tbi da tim gid. Sau
khi st dung, con vat khong chét va khong quan sét thy sy thay ddi vé trong lugng, bidu

hién cta cdc triéu ching 14m sang va thanh phén mau.
Thi nghiém 5 : Phép thir 46 dn dinh 1 v& dugc phim tiém truyén lipit

Panh gia do dn dinh trong mot thang ddi v6i Vi du 1 va Mau so sanh 2 dén 6 & trén
1 thuc hién trong didu kién khic nghiét (40 °C/RH 75%). Kich thudc hat ctia nhil tuong
lipit dugc do bang thiét bi NICOMP. Pi véi cac tidu chi cho viéc truyén chét dinh dudng
lipit theo timg muc, céc tiéu chi chuyén khao vé nhil tuong tiém lipit da duoc 4p dung,

nhung céc tiéu chi cho axit béo tu do va Lysophosphatidylcholin (LPC), li€n quan dén cac

19

19/29



51820 20/29

san phim phan hity do qu4 trinh oxy héa axit béo, d4 dugc khai bao chi tiét. Cac hat lipit
cta nhil trong dwoc hinh thanh va duy tri ddng nhit bit ké ty 1€ axit béo omega. Ngoai ra,
nhu dugc mo ta trong bang 4 sau day, cac ti€u chi yéu cu vé do 6n dinh da duogc thoa
mén, vi dy, bing cach cho thdy khong c6 su khac biét 16n vé chi sb oxy héa axit béo theo

ty 1€ axit béo omega.

Béang 4
Vidul MdAu so sénh 2 | Miu so sanh 3
Chi tiéu ddnh | . - - -
gid leuchuan |- gy 1 Bit 1 Bit 1
diu | thang | ddu | thing diu | thing
pH 6,0~9,0 8,3 8,2 8,2 8,2 8,1 8,2

Axitbéotwdo |<8,0mg/mL | 24 2,9 2,3 2,8 24 2,9

Hat trung binh <500 nm 192 214 180 199 198 205

Hat t6i da <1 um 030 | 035 | 038 | 027 | 034 | 0,30
Tinh phan tan <0,25 0,04 | 005 | 0,12 | 002 | 0,06 | 0,03

: Thép | Thép | Thip | Thép Thip

LYSOIl)h;Sl}? Llatld <2 mg/mL hon hon hon hon - hon
IOt 05 | 05 | 05 | 05 0,5

MAu so sanh 4 | MAu so sanh 5 | MAu so sanh 6

Chi tiéu danh Ticu chud - ,
gid 1cu chuan | gy 1 Ban 1 Bit 1
dau thing diu thiang diu thang
pH 6,0~9,0 8,3 8,2 8,3 8,2 8,1 8,1

Axitbéotydo | 8,0 mg/mL 2,6 3,1 2,3 2,8 2,2 2,8

Hat trung binh <500 nm 200 197 200 210 190 195

Hat t6i da <l um 0,39 0,30 0,35 0,32 0,33 0,41

Tinh phén tan <0,25 0,09 0,04 0,06 0,04 0,06 0,12
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: Thip | Thip | Thép | Thip | Thép | Thip
Lysophosphatid
ysoli’C;oSlIiJ na ' <2 mg/mL hon hon hon hon hon hon
Y 05 | 05 | 05 | 05 | 05 | 05
Thi nghiém 6 : Thir nghiém d6 én dinh 2 v& tiém truyén chét dinh dudng lipit
Panh gia d6 4n dinh trong sdu thing & Vi du 1 va MAu so sénh 4 dén 6 & trén duoc
thuc hién trong didu kién bao quan dai han (25 °C/RH 60%), cp t6c (40 °C/RH 75%), két
qua cua ching dugc mo ta trong bang 5 sau day.
Béang 5
Vidu 1 MAu so sinh 4
Chi tiéu danh Tiéu . 6 6 . 6 6
it chudn Bat thang thén Bat thang thin
dhu | i | o {i ddu | i | %
han p han P
pH 6,0~9,0 8,3 8,2 7,2 8,3 8,1 7,1
Iy <38,0
Axit béo tu do 2,4 3.3 6,0 2,6 3,3 6,6
mg/mL
Hat trung binh | <500 nm 192 223 219 200 220 232
Hat t6i da <lum 0,30 | 029 | 047 | 039 | 035 | 039
Tinh phén tdn <0,25 0,04 0,01 0,13 0,09 0,04 0,06
Lysophosphatidy Thép Thip
< 4
lcholin <2 mg/mL hon 0.5 0,54 1,18 hon 0.5 0,49 1,35
Miu so sinh 5 MAu so s4nh 6
Chi tiéu dinh |  Tiéu . 6 6 | u h‘? 6
gid chuin | B3t ) thing o | PA 1A hiing
dau dai chn the dau: dai ok the
han P han P
pH 6,0~9,0 8,3 8,0 7,1 8,1 8,1 7,0
.y <8,0
Axit béo tu do 23 3,3 5,8 2,2 3,3 5,8
mg/mL
Hat trung binh | <500 nm 201 236 224 190 213 221
Hat t6i da <l um 0,35 0,39 0,43 0,33 0,55 0,35
Tinh phén tdn 0,25 0,06 0,05 0,09 0,06 0,20 0,04
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Lysophosphatidy Thép
<
lcholin <2 mg/mL hon 0.5 0,64 1,18

Thap
hon 0,5

0,56

1,14

Nhu duogc thé hién trong bang 5 & trén, mau trong Vi du 1 duogc x4c dinh dn dinh

vé chét luong hon khi so véi MaAu so sanh 5 va 6 mic du chira mot luwong 16n axit béo

khong bdo hoa da. Tuy nhién, danh gid tir két qua ctia MAu so sénh 4 bao gdm lugng axit

béo omega-3 tuong d6i nhidu nhit, c6 thé gia dinh ring c6 giéi han vé ndng @5 axit béo

omega-3, trong trrdong hop xem xét khoang thoi gian c6 hiéu luc thue té clia san pham (24

thang ké tir ngay san xuat) (Bang 5).

Thi nghiém 7 : Péanh gi4 chat lvong dugc phdm tiém truyén

Déanh gia chét luong duoc thuc hién trong mdi khoang dung dich ctia dich tiém

truyén duoc bao ché trong Vidy 2 va 3 & trén ciing nhu dich dugc tron véi dich ciia khoang

thir nhat dén thi ba, sao cho két qua ctia chiing dwgc mo ta trong bang 6 sau day.

Bang 6
Phan | Chi tiéu dinh Tiéu chudn Vidu2 | Vidu3
loai gia
Dich & Dic tinh Dung ‘d;ck.litronig su‘ot va khong Phithop | Phit hop
khoang mau tién dén vang nhat
thir nht pH 54-58 5,6 5,6
s Dung dich tron sudt va khon . .
Dichg | Pictinh s o | Phihgp | Phihop
khoang pH 3,5-5,5 4,1 4,5
thr hai - : .
D§ tinh khiét Do hap thu tir 0,25 tré xudng 0,04 0,01
Dic tinh Nhii tucm% dong flhat mau Phithop | Phihop
trang nga
pH 6,0-9,0 8.5 8,2
.| Tongluong 199 — 219 mg/mL 208 207
Dich & chat béo
khoang | Axit béo ty do <8,0 mEq/L 2,5 2,5
thi ba Hat trung binh : <500 nm 247 232
Tinh phan tén Hat t6i da : <1 um 0,46 0,39
Tinh phén tan : <0,25 0,07 0,04
Kich c& hat 1,5 um tr¢ 1én : <2% 0,57 0,39
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5 um trd 1én : <0,05% 0,00 0,00
Lysoph i
ysophosphatid <2 mg/mL 0,6 0,6
ylcholin

Pic tinh Nhii tring Phithop | Phihop

pH 5,5~5,7 5,6 5,6

Han hop Kich thuéc hat | Hat t6i da 7 um ?trc’r lén 9% 0 0
V6 tring Khoéng phat trién vi khuén Phihop | Phihop
Noi doc té <0,5 EU/mL 025t | 0,250
xuldng xuong

Nhu duoc thé hién trong bang 6 & trén, dugc phém tiém truyén theo sang ché duge
xé4c dinh 1a phit hop trong tAt ca cac chi tiéu d4nh gia v& chét luong. Cu thé hon 13, dwoc
xac dinh rr:ing khong c6 vAn dé& v& d6 6n dinh vi 0,00% 14 ty 1€ c4c hat tir 5 um tr& 1én
(PFAT 5, phan trim c4c hat cAu chit béo c6 dudng kinh > 5 um), gén lién voi sur an toan
cta san phdm (bién d6i md hoc trong mot s6 mAu thi nghiém trén déng vat (mAu thi nghiém

chudt lang), xuit hién cac triéu ching bénh & gan va phéi (mAu thi nghiém chudt), hodc

tuong tu).
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YEU CAUBAO HQ
1. Ché phdm @ ting cuwdng mién dich bao gbm diu d4u nanh tinh ché, dau 6 liu

tinh ché, triglycerid chudi trung binh va diu c4 tinh ché, trong d6 ché phdm chira axit béo

omega-3 va omega-6 voi ty 1€ trong luong tir 1 : 0,75 dén 1:1,25.

2. Ché phdm theo diém 1, trong d6 ty 1& trong lwong clia axit béo omega-3 va

omega-61a 1:1.

3. Ché phim theo diém 1, trong d6 mdt axit béo omega-3 bao gbm it nhit mot loai
dugc chon tir nthém bao gdm axit alpha-linolenic (ALA), axit eicosapentaenoic (EPA) va

axit docosahexaenoic (DHA).

4. Ché pham theo diém 1, trong d6 it nhat mot axit béo omega-6 dugc chon tur
nhém bao gdm axit linoleic, axit y linolenic, axit calendic, axit eicosadienoic, axit dihomo-
gamma-linolenic, axit arachidonic, axit docosadienoic, axit docosatetraenoic, axit

docosapentaenoic, axit tetracosatetraenoic va axit tetracosapentaenoic.

5. Ché phém theo diém 1, trong d6 ché phim con bao gdm it nhat mot chit phu gia
dugc chon tir nhém bao gdm chét nhii héa, chét didu chinh thim thAu, chat diéu chinh do

pH va chit chdng oxy héa,

trong d6 it nhat chit nhii duge chon tir nhém bao gbdm Lexitin Iong d6 trimg tinh

ché va natri oleat,
trong d6 chit didu hoa thim thau 1a glyxerol,
trong d6 chét diéu chinh d6 pH 1a natri hydroxit,
trong d6 chit chdng oxy héa 1a tocopherol.

6. Duoc phim tiém truyén dé ting cudng mién dich bao gdm diu dau nanh tinh ché,
du 6 liu tinh ché, triglycerid chudi trung binh va ddu c4 tinh ché, trong d6 ché phdm chira

axit béo omega-3 va omega-6 voi ty 1€ trong luong tir 1: 0,75 dén 1:1,25.

7. Dugc phim theo diém 6, trong d6 ty 1& trong luong cla axit béo omega-3 va

omega-6 c6 trong dugc phim tiém truyén 1a 1:1.
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8. Dugc phim theo diém 6, trong d6 dugc phim dugce chira trong mot khoang don.

9. Duoc phim theo diém 6, trong d6 duoc phim dugc chira trong nhiéu khoang, cac
khoang nay céch nhau bang céc véch chia theo cach c6 thé tiép nhan thém @& ché phim

duoc trén 13n khi duoc sir dung.

10. Dugc phim theo diém 9, trong d6 khoang dugc chia thanh khoang thir nhét,
khoang thtt hai va khoang thir ba, trong d6 khoang thtt nhét nhan dugc dich & khoang thur
nhét d& cung cAp axit amin va chét dién giai; khoang thi hai nhan dich trong khoang thir
hai d& cung cdp dudng; va khoang tht ba nhan dich trong khoang thir ba dé cung cAp chit

béo,

trong d6 khoang thir ba bao gdm diu ddu nanh tinh ché, diu 6 liu tinh ché,
triglycerid chudi trung binh va dau c4 tinh ché, trong d6 ché pham chira axit béo omega-3

va omega-6 vai ty 1€ trong lugng tir 1 : 0,75 dén 1:1,25.

11. Dugc phim theo diém 10, trong d6 khoang thit nhat nhan duoc dich trong
khoang thir nhét bao gém 2,07 g L-alanin, 1,15 g L-arginin, 1,03 g glyxin, 0,48 g L-
histidin, 0,60 g L-isoleucin, 0,73 g L-leuxin, 0,725 g L-lysin hydroclorit, 0,40 g L-
metionin, 0,56 g L-phenylalanin, 0,68 g L-prolin, 0,50 g L-serin, 0,10 g taurin, 0,42 g L-
threonin, 0,18 g L-tryptophan, 0,04 g L-tyrosin, 0,58 g L-valin, 74 mg canxi clorua
dihydrat, 418 mg natri glycerophosphat khan, 562 mg natri axetat hydrat, 247 mg magie
sulfat heptahydrat, 448 mg kali clorua va 2,3 mg k&ém sulfat heptahydrat dya trén 100 mL
dich & khoang thir nhit;

trong d6 khoang thir hai nhén dugc dich trong khoang thir hai bao gdm 14,3 g hoic
46,2 g glucoza monohydrat dua trén 100 mL dich trong khoang thir hai; va

trong d6 khoang thir ba nhan dich trong khoang thir ba bao gdm 4,0 g diu d4u nanh
tinh ché, 4,0 g chét béo trung tinh chudi trung binh, 5,5 g dAu 6 liu tinh ché va 6,5 g diu
c4 tinh ché dua trén 100 ml dich trong khoang thtt ba,

trong d6 khoang thir ba bao gdm axit béo omega-3 va omega-6 vdi ty 1€ trong luong

tir1:0,75 dén 1:1,25.
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