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(21) 1-2021-06041

(57) Sang ché dé& cap dén linh vuc ché pham dinh dudng, phuong phép tao ra va sir dung
chiung. Cu thé, sang ché dé cip dén sita bot cong thirc an lién cho tré so sinh hoic tré
dang phat trién thé hién cac tinh chét tiéu hoa mong muén trong da day. Sang ché d&
cip dén ché phdm dinh dudng chua casein, cic protein nude sita bao gdm o-lactalbumin
(aLAc) va B-lactoglobulin (bLac), va céc giot chat béo dugc phu protein, trong d6 (i)
ham luong protein trong ché phdm 14 tir 5 dén 20% (khdi lwong/khdi lugng), tot hon 14
7-16% khéi luong, tinh trén téng cac chét ran; (ii) ham luong aLac + bLac it nhat 12 25%
(khéi luong/khdi luong) tinh trén muc protein tong sd; (iii) ham lwong chat béo ndm
trong khoang tir 10% dén 50% (khéi luong/khbi lwong) tinh trén tong cic chét ran; va
(iv) céc giot chit béo duoc phi bang tai lwong protein trung binh 12 2-10 mg/m? va trong
d6 ti 18 khéi luong cta casein: (aLac + bLac) trén céc giot chat béo cao hon it nhat 4 1an,
t6t hon 1a cao hon it nhit 4,5 14n, so v6i ti 18 khéi luong cla casein: protein nudc sita

trong tong ché pham.
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Linh vue k§ thuit dwoe dé cap

Sang ché d& cap dén linh vuc ché phdm dinh dudng, phuong phap tao ra va st
dung chung. Cu thé, sang ché dé cap dén sita bot cong thire an lién cho tré so sinh va tré
dang phat trién thé hién céc tinh chét tiéu hda mong mudn trong da day.

Tinh trang ky thuit ciia sing ché

Tir 1au, cic chuyén gia dinh dudng da coi thirc in hodc dinh dudng tot nhit cung
cAp cho tré so sinh 12 sita me; tirc 13 sita me tuoi. Tuy nhién, ngudi ta nhan ra rang nhidu
tinh hudng phat sinh trong d6 tré so sinh khong thé duge ba sita me va két qua 1a stra
cong thire tir stta bo da dugc didu ché va st dung dé nudi dudng tré so sinh. Stta cong
thirc nay chira hdn hop casein va protein nuéc sita dé cung cip dic tinh axit amin gin
giéng vo1i stta me nhét ¢ thé. Nhiéu nd luc da dugc thuc hién dé cai tién sira cong thuc
danh cho tré so sinh dé gan giéng hon véi sita me.

H¢ protein cda sfta me va stta bo khéc nhau vé co ban, ca vé dinh lugng va dinh
tinh. Su khéc biét v& dinh luong ndi bat bao gdm ham luong protein téng sb thap hon,
thuong dugce thé hién 1a ham lugng nito téng s6 nhan véi 6,25 hodc 6,38, clia sita me
(11 g/L) so v6i sita bo (33-35 g/L). "Ngay cang ¢6 nhiéu bing chimng chi ra ring, so voi
tré bu me, viéc hép thu lugng protein cao hon ¢ tré dugc nudi béng stta cong thuce gay
tdng can nhanh trong nam diu doi ma c¢6 thé anh hudng dén cu tao co thé sau nay. Su
khéc biét khac dé la stta me khong chira -lactoglobulin (bLac).

Nito téng s& chira cac thanh phan trong sita c6 thé dugc chia thanh nito tix
protein that va nito khong tir protein (NPN), véi cac casein va cdc protein huyét thanh
(protein huyét thanh con dwogc goi 14 protein nudc sita) 1a cdc nhém protein chinh. Casein
1a c4c protein tir sita ma két tha tai do pH 4,6, trong khi protein nudc sita hoa tan tai do
pH nay. Trong sita me trudng thanh, ti 1¢ protein nudc sita so voi casein 1a khoang 60:40
dén 50:50, trong khi ti 18 protein nudc sita so v6i casein 1a khoang 18:82 ¢ sita bo. Phan
casein trong sita bo bao gdm 0a1-, 02, B- va k-casein, trong khi as-casein dudng nhu 1a

khong c6 mat trong sita me. Ngoai ra, thanh phan cia phéin protein nudc sita cling khac
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gilta sita me va stta bd. Céc protein nudc sita phong phi nhat trong sita me 13 a-
lactalbumin, lactoferrin va céc globulin mién dich, trong khi phan protein nuéc sita cta
sita bo bao gdm khoang ~50% pB-lactoglobulin va ~15% a-lactalbumin.

Ham luong chéit béo cia sita me ting 1én trong sudt qué trinh biéu hién, didu
nay c6 nghia 1 thanh phan cta san phdm di vao da day cta tré so sinh 1a thanh phan
dong. Sita dau ludn chira chi 2% chét béo, trong khi ham luong chét béo trong sita sau
c6 thé 12 8% hoic tham chi cao hon. Piéu nay dan dén viéc an sita me ban dau véi gia
tri calo thap hon, sau d6 13 sy ting gi4 tri calo véi viéc ting ham luong chét béo. Két
qué 13, qua trinh 1am tréng da day ma chi yéu duge didu chinh béi gi tri calo, tuan theo
mo hinh “chia pha”, hai pha v&i pha 1am réng nhanh ban ddu bang nuéc va lam rdng bi
tri hodin bang chit béo. Nguoc lai, sita cong thirc théng thudng cho tré so sinh thuong
c6 ban chit ddng nhét, va do d6 rdng vdi gia tri calo khong ddi tai tée do 6n dinh hon
va cham hon khi so v6i sita me.

Vi thé, khong chi quan trong trong viéc diéu ché sita cong thirc cho tré so sinh
bang cach tron mot cach thich hop cac thanh phan dinh dudng, bao gdm viéc thay ddi
céc ti 18 clia cdc cht béo thuc vat duge chon duge két hop mét cach tiry chon véi chét
béo tir sita dé thu duoc thanh phan gn gidng véi thanh phan ctia sita me, ma con dam
bao su hip thu t6i wu céc chét dinh dudng bing cach chia pha tiéu héa va lam rdng da
day. Diu nay s& gitip ngan su qua tai protein va chét béo trong rudt va do d6 s& dan dén
anh hudng ¢6 lgi vé strc khoe dbi vai su thoai mai ciia duong tiéu hoa, diéu hoa ning
luong va stc khoe chuyén héa. Téng quat 13, su tidu héa va cdc dong luc hép thu duoc
t6i uu hoa cia sita cong thirc c6 thé con gép phan vao su phat trién khoe manh binh
thuong nhu dugc quan sat véi tré so sinh dugce b me.

Trong nd lyc dé phat trién phuong phap cho tré so sinh &n ma cung clp su ting
tr tr ham lugng chit béo ma giéng vGi cua viée cho bu me, US2006/188614 boc 10
phuong phap bao gbm bude (a) cho tré so sinh dn bang duong luong sita dau c6 thé tich,
vi du 1a 30-60% cta téng bita dn va ti 1& phan trim chét béo vi du 1a 2,5-3,5%; va (b)
cho tré so sinh &n bang duong lugng sita sau ¢ thé tich, vi du 12 40-70% ctia tong bira
an va ti 1€ phin tram ctia chit béo, vi du 14 3,7-5,5%. Dé dat dugc muc dich do6, dé xuét
viéc cho an dugc dugce thuce hién v6i chai ma dugc chia thanh hai ngan,mot ngan duoc
nap diy bing duong lugng sita dau va ngan con lai c6 duong luong sita sau, chai nay

duoc thiét ké theo cach cho phép tré so sinh dn dau tién 1 duong luong sita dau va sau
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d6 1a duong lugng sira sau duge tron 13n dan dan voi duong lugng sita ddu. Mt han ché
ctia phuong phép nay d6 12 nhidu ché phdm cén dugc didu ché va san pham, mbi ché
phim & lugng mong mudn.

EP2296494B1 nhim muc dich cung cép ché phim dinh dudng don ma c6 thé
bét chude su khac biét néng d6 chit béo cia sita me. Puoc boc 16 13 sira cong thirc cho
tré so sinh c¢6 luong cac giot chat béo di véi dudng kinh ting (5-25 pm) so véi sita cong
thtrc cho tré so sinh chuén. Do cac khac biét & ti trong gilta chét béo va nudc, cac giot
chit béo s& "nbi kem" dé dan dén néng d6 chét béo tang & phén trén cda vat chira, vi du
chai udng so v6i phan dué6i cia vat chira. Tuy nhién, c6 thé mat thoi gian ddng ké trudc
khi gradien chit béo nay duoc thiét 14p trong chai. Vi du tham chi khi c4c giot c6 kich
thude 15 micromet, ngudi ta c6 thé tinh 13 qua trinh ndi kem s& mét thoi gian dai (vi du
khoang 1 gitr di vé6i giot ¢6 kich thude nay dé ndi kem vai xentimet (vi du 3-6)). Hon
niia, sﬁa cho tré so sinh nay s& khong ddng nhit, ma ludn khong duge coi 12 hip dan
1am.

Ban chit k§ thuit clia sang ché

Do d6, céc tac gia sang ché da nhim dén viéc phat trién ché phdm dinh dudng
dua trén sita bd ma bit chudc sy giai phong duoc chia pha clia sita me ma khong dwa
vao viée thiét 1ap gradien chit béo trude khi st dung ché pham cho tré so sinh. Ly tuong
1a, ché pham nay on dinh va ddng nhét, va khong giy ra su ndi kem hodc su tao thanh
“c4c mat béo" nhin thiy trong chai ung. Hon thé nita, ché pham 'giai phong chia pha'
nay tdt hon 1a ¢6 thé dugc san xuét theo cach ma anh huéng t6i thiéu dén hoat tinh sinh
hoc dugc tao ra bdi cac globulin mién dich (Ig) stta bo.

[t nh4t mot s muc dich nay duoc dép (mg bang sw phat hién bét ngd 13 su ndi
kem chét béo trong da day c6 thé duge cam g béi sita cong thie chira céc giot chét
béo ma chu yéu duge phi boi cac casein thu dugce tir sita. Céc casein dugce thiy phan
trong da day rat nhanh (tham chi tai do pH 6). Vi céc casein dé thity phan & mét phén
cach ctia giot chét béo va ché phidm nudc con lai 1a khong dn dinh, c4c giot nay bit dau
két bong va céc hat 16n chira chét béo dugc tao thanh ma bét dau ndi kem. Binh thuong,
céc giot chit béo trong sita cong thirc cho tré so sinh c6 duong kinh 1a khoang 0,5
micromet. C4c giot cht béo co kich thuéc nay, duge phu bang chu yéu 1a cac casein, s&
két bong & su tiéu héa “sém” trong da day (pH 6,0 dén pH 5,5), dé dén dén su tach pha
thanh 16p ddy it chat béo va 16p trén giau chét béo. Keém theo d6, viéc lam rong da day
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ctia ché phdm dinh dudng nay bao gbém pha chét béo thdp ban ddu ma sau d6 14 pha
(dugc tri hodn) chét béo di vao rudt.

Do d6, sang ché dé cap dén ché pham dinh dudng chira casein, cac protein nudc
sita bao gdm o-lactalbumin (aLac) va B-lactoglobulin (bLac), va céc giot chit béo dugc
pht protein, trong do6

(i) ham lugng protein ciia ché phdm 13 tir 5 d&én 20% (khdi hwong/khdi luong),
t5t hon 14 7-16% khbi luong, tinh trén téng cac chét ran;

(ii) ham luong alac + bLac it nhat 12 25% (khdi lugng/khdi Iugng) tinh trén
mirc protein téng s;

(iii) ham luong chit béo ndm trong khoang tir 10% dén 50% (khdi lwgng/khdi
lugng); va

(iv) céc giot chat béo dugc phu protein dwoc phu bing tai luong protein trung
binh 13 2-15 mg/m2 va trong d6 ti 16 khdi lugng cia casein: (aLac + bLac) trén cac giot
chit béo cao hon it nhét 4 14n so véi ti 18 lién két clia casein: (aLac + bLac) trong tong
ché pham.

Mb ta vin tit cic hinh vé

Hinh 1: Céc kiéu SDS-PAGE trong diéu kién khtr thé hién cac bing tuong tng
v6i casein, alLac va bLac & cdc mau lay tir cac ché pham dinh dudng 1-3 ctia cic vi du
1-3 va tir hai san pham sfta céng thirc thuong mai cho tré so sinh. Cac lan dugc chi ra
v6i (P) thé hién tong cac thanh phan, va cic lan duoc chi ra véi (F) 1a cac phan chét béo
ctia chung bao gdm céc giot chat béo duge phii protein.

Hinh 2: Cac hinh anh chup vé hanh vi vi mo ctia sita cho tré so sinh sau khi tiéu
hoa & da day cua tré so sinh dugc mod phong tai 37°C. Thoi gian tiéu héa va dd pH dugc
chi ra.

Hinh 3: Téng cua IgG, IgA va IgM hoat tinh trong céc bdt nén IF duoc diéu ché
theo phuong phap duge md ta trong vi du 1 va dugc gia nhiét tai cac nhiét do nam trong
khoang tir 70 dén 80°C. Céc san phém duoc didu ché va duoc phan tich ldp lai ba lan.
Bang A: ndng do tuyét dbi tinh theo mg/100 g. Bang B: téng IgG, IgM va IgA hoat tinh
duoc biéu hién so v6i téng cta tong sd IgG, IgM va IgA ban dau.

MG té chi tiét sang ché
Khai niém bao pht/pht cac giot chét béo bang tai luong protein ma dugc lam

giau cdc casein nhu duge bdc 1 trong sang ché chua dugce boe 16 hodc duogc goi y trong
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tinh trang k¥ thuat. P2 c6 bao céo rang su cai bién cac giot chét béo (con duoc dé cap
dén trong tinh trang k¥ thuét 1a ‘céc vién lipit") c6 thé dwoc sir dung dé diéu bién tc do
va pham vi cta su tao thanh khéi tu protein trong da day va/hodc dé 1am tang toc do lam
rdng da day. Tuy nhién, cic phuong phap nay tip trung vao viée phii cac giot chat béo
bang cac thanh phan lipit da x4c dinh.

Vidy, WO2010/027259 lién quan dén linh vuc sita cong thire cho tré so sinh va
sita cho tré dang phat trién dé ngan ngira bénh béo phi sau nay khi 16n. Tai liéu boc 16
ché phim dinh dudng chira tir 10 dén 50% khbi lwong cac lipit thuc vat tinh trén khéi
lwong khd ctia ché phim, va i) tir 0,5 dén 20% khéi lugng céc phospholipit tinh trén tong
s§ céc lipit hodc ii) tir 0,6 dén 25% khéi lwong cia cac lipit phan cuc tinh trén tong sb
cac lipit, trong do céc lipit phan cuc 13 tong ciia cic phospholipit, glycosphingolipit va
cholesterol, va ché phdm nay chira cac vién lipt v6i 15i chira cac lipit thuc vat da néu va
16p phu chira cac phospholipit hodc lipit phan cuc da néu.

WO02016/163882 dé cap dén phuong phap 1am giam tdc d va pham vi ciia sy
tao thanh khdi tu protein & da day va/hodc 1am ting tbc do 1am rdng da day o d6i twong,
bao gdm budc st dung cho dbi trong nay ché pham dinh dudng chira céc cacbohydrat,
protein, va cac vién lipit, trong d6 protein nay bao gdm casein va vién lipit bao gdm céc
triglyxerit thu duoc tir chit béo thyc vat va cac phospholipit thu duge tir sita dong vat
¢6 v khong phai ngudi. Céc vién lipit ¢ duong kinh kidu tir 2 dén 6 pm va/hoic dién
tich bé mit riéng 1a tir 0,5 dén 15 m? /g lipit, va céc vién lipit bao gdm 16p phii chira cac
phospholipit.

Ché phdm dinh dudng theo séng ché chira casein, cic protein nuéc sita, cu thé
la a-lactalbumin va p-lactoglobulin, va cac giot chét béo duogc phu protein.

Téng ham lwong protein trong ché phdm 1a tir 5 dén 20% (khéi luong/khbi
luong), tot hon 1a 7-16 % khéi luong, tinh trén tbng cac chét rén. Téng luong a-
lactalbumin va p-lactoglobulin it nhit 1a 25% (khéi lugng/khdi lugng) tinh trén mirc
protein tong sd.

Theo mot phuong an, ché pham theo sang ché c6 ham luong protein thap, tirc
la ham Iuwong protein trong ché phim theo sang ché nho hon 4 g trén 100 kCal, vi du
nho hon 3.8 g trén 100 kCal, t6t hon 1a nhd hon 3,0 g / 100 kCal, t&t hon nita 1a nho hon
2 g/ 100 kCal. Tham chi tbt hon nita 13, ham luong protein trong ché pham theo sang
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ché 13 gitta 0,95 g va 3,8 g trén 100 kCal, dic biét tot hon 14 gitra 1,0 g va 2,5 g mdi 100
kCal, tot nhit 14 gitta 1,6 va 1,8 g trén mbi 100 kCal.

a-lactalbumin va B-lactoglobulin dé str dung trong sang ché c6 thé thu dugc tir
ngudn protein nude sita thich hop bat ky. Vi du, mdt trong hai hoic ca hai loai trong 56
a-lactalbumin va B-lactoglobulin thu dugc tr sfta, tr nude stta pho mat, tr nude sita
casein axit hodc tir huyét thanh sita hodic tir cac bién thé dang c6 dac, dugc pha loang,
duogc khir khoang hodc dang bot cia chung. Ngoai o-lactalbumin va B-lactoglobulin, ché
phim theo sang ché c6 thé chra cac protein nude sita khac nita, nhu albumin huyét
thanh, lactoferrin va/hodc cac globulin mién dich. Theo khia canh cu thé, n6 chira tt ca
céc protein '’khong phai casein” nhu dugc tim thiy trong sita bo.

Pé cho phép tidu héa protein mot cach ti wu, a-lactalbumin va B-lactoglobulin
trong ché phdm theo sdng ché ch yéu & trang théi tu nhién vi du tir tdng lugng cia a-
lactalbumin va B-lactoglobulin >50% hoa tan duoc tai ¢ pH 4,6. Tét hon 13, it nhat 60%
cua o-lactalbumin va f-lactoglobulin la tu nhién, tdt hon nira 12 it nhat 80%, tot nhat 1a
it nhat 90%, hodc it nhat 95%. Didu nay dat duoc mot cach thich hop bang céch st dung
céc protein ma khong duoc tiép xtc véi cac nhiét do trén 85°C (vi du xir ly UHT) ma
tai d6 > 50% sb protein nude sita bi bién tinh. Tét hon 13, cac nguén cua alLac va bLac
duogc st dung da trai qua it nhat mot xir 1y nhiét trong 15 gidy tai 72°C hogc xt Iy nhiét
“nhe" twong duong.

Ciing vy, casein c6 thé thu dugc tir cic ngudn phd bién. Theo mdt phwong 4n,
casein dugc chon tir nhom bao gém casein mixen, casein khong phai mixen, casein axit,
canxi caseinat, magie caseinat, natri caseinat, kali caseinat va amoni caseinat, hodc td
hop bét ky caa chiing. Casein nay vi du c6 thé thu duoc tir sita toan phan, sira tich kem
va/hodc chat co protein sita.

Théng thudng, ti 18 khdi luong cia céc casein so v6i tong sb cac protein nudc
stta (tirc 1a a-lactalbumin, B-lactoglobulin, va tly y con céc protein nude sita khac) trong
ché phidm dinh dudng nim trong khoang 1 70:30-20:80, vi du 60:40-20:80, 55:45-25:75
hodc 50:50:20:80. Tbt hon 14, ti 1& khéi lugng cta céc casein so voi téng sb cac protein
nude sita ndm trong khoang 1a 50:50-30:70.

Ham luong chét béo ctia ché pham dinh dudng ndm trong khoang tir 10% dén
50% (khéi luong/khdi lugng) tinh trén téng cac chat rin. Theo mot phuong an, ham

luong chét béo 1a 15-40% (khdi luong/khdi lugng), tét hon 1a 25-35 % khdi lugng.
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Trong khi ti 18 khdi lwong ciia tong chat béo so véi protein tong sd khong quan trong,
t5t hon 1a n6 nam trong khoang 1a 3,5:1-1:1,5.

Tét hon 13, chéit béo nay duogc déng nhét héa dé thu duoc san phém 4n dinh va
ddng nhét trong d6 chit béo chi yéu c6 mit trong ché pham & dang cac giot chit béo
dugce pht protein. Theo mot khia canh, céc giot chit béo nay c6 161 ma gdm it nhat 90%
khéi Iwong, tot hon 13 it nhit 95% khédi lwong céc triglyxerit. Cac giot chat béo nay thong
thudong c6 dudng kinh trung binh nim trong khoang tir 0,2 dén 1,0 micromet, t6t hon 1a
tir 0,3 dén 0,8 micromet, tirc 14 nhé hon nhiéu so véi sita me hodc ché pham tong hop
cua EP2296494B1. Bén canh cé4c casein va protein nude sfia, bé mat giot chét béo ¢
thé chira vat liéu mang giot chét béo sita (MFGM).

Loai ngudn chit béo bt ky thudng duge sir dung trong céc sita cong thire dinh
dudng (cho tré so sinh) c6 thé dugc sir dung. Thanh phin chét béo ciia sira cong thirc
cho tré so sinh theo truyén théng da duoc coi 12 ngudn nang lwong quan trong nhat cho
tré so sinh cfing nhu 13 yéu cu can thiét cho sy sinh trudng va phat trién binh thudng.
Tiéu chudn dugc dién (Codex Standard) duoc thiét 14p d6i v6i luong chét béo trong sira
cong thirc cho tré so sinh 1a khong nhoé hon 3,3 gam va khong 16n hon 6,0 gam trén 100
kilocalo s&n c6. Chit béo cung cép khoang 9 kilocalo trén mdi gam. Do d6, chat béo
dong gop tir 30 phan tram dén 54 phin tram s kilocalo sin c6 trong sita cong thirc cho
tré so sinh. Trong sita coéng thirc thwong mai nhit cho tré so sinh, chét béo cung cép
khoang mot nita sé ning lugng thirc an.

Ché phim dinh dudng theo sang ché 1a ché pham dinh dudng tong hop, tic 1a
n6 dugc san xuat béi con ngudi. Ché pham dinh dudng theo séng ché khong phai 12 sita
tor dong vat ¢6 vi, nhu sita me.

Theo mdt phuong én, ngué)n chit béo 1a chit béo tir san phém stta, ddu thuc vat,
chét béo thuc vat, dau thuc vat duoc hydro hoa, dau tir thay san, déu tao, ddu don bao
hodc hdn hop cta loai bt ky trong sb cac loai da néu. Ngudn chét béo nay tét hon 14 ¢6
ti 1€ cac axit béo n-6 so vdi n-3 la tr khoang 5:1 dén khoang 15:1; vi du, tir khoang 8:1
dén khoang 10:1. Theo khia canh dugc wu tién, ché phédm nay chira chit béo tir san phim
stta, tot hon nira 1a chét béo tir san phém stta duoc chon tir nhom bao gém sita toan phén,
kem, chit béo tir sita khan va cac phan doan tir chét béo tir sita. Theo mdt phuong 4n,
su két hop cta chét béo tir san phém stta va hdn hop chét béo thuc vat duge sir dung. Vi

du, ché pham nay chira hdn hop cua chat béo tir sita va cac dau thure vat. Cac nguon chat
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béo dugc wu tién bao gdm chit béo tir sira, ddu hudng duwong, dau dira va dau hat cai.
Theo khia canh cu thé, chit béo trong ché pham nay gdm it nhat 20% khéi lugng, tdt
hon 13 it nhat 30% khdi lugng, chit béo tir san phim sita.

Tét hon 13, ché phdm theo sang ché ciing chira ngudn ctia cac axit béo da chua
no mach dai, tot hon 1a duge chon tir axit docosahexaenoic (DHA), axit arachidonic
(ARA), axit eicosapentaenoic (EPA) va/hodc axit dihomo-gamma-linolenic acid
(DGLA).

Sang ché ciing dé xuét phuong phép tao ra ché pham dinh dudng theo sang ché.
Theo mdt phuong 4n, phuong phap nay bao gdm céc budc:

a. Tron sita tach kem va ngudn protein nuéc sita bao gdm a-lactalbumin va p-

lactoglobulin (va c¢6 thé ¢6 cac protein nude sita khac),

b. Thanh triing hén hop nay tai nhiét 6 nho hon 85°C,

c. Lam bay hoi tai nhi¢t do nho hon 68°C,

d. B6 sung ngudn chit béo,

e. Lam dong nhat,

f.S4y phun dé thu dugc ché phim dang bot, va

g. Tuy ¥, hoan nguyén ché phdm dang bot véi chét long

Trude khi trén véi céc protein nudce sira, sita tach kem c6 thé dugce xir ly bang
loc mang gbm dé 1am giam sb lwong vi khuin. P dam bao kha nang tidu hoa t61 vu cta
céc protein sita, phuong phép nay tét hon 13 khong bao gdm bude cho o-lactalbumin va
B-lactoglobulin tiép xtc voi cac diu kién ma gy ra su bién tinh va/hodc su két tu cua
a-lactalbumin va B-lactoglobulin. Theo khia canh cu thé, it nhat 95% s6 o-lactalbumin
va f-lactoglobulin la ty nhién.

Tét hon 1a bude thanh trang nay duoc thuc hién tai nhiét o nhé hon 80°C, t6t
hon nita 1a tir 70 dén 80°C.

Ngudn ciia o-lactalbumin va p-lactoglobulin ¢ thé 1a nudc sira pho mat, nudc
sita axit hodc huyét thanh sita thu duoc qua viéc loc mang, tiy y trong d6 nudc sita ndy
duge xt Iy bang loc mang gbm dé lam giam s6 lwong vi khuén. Vi du, ché phdm nay
chra nude sita dugce khtr khoang, chét co protein nudc sita hodc chét co huyét thanh sira,
cac phéan doan, hodc cédc td hop cia ching. Vi duy, WPC dugc lam giau alLac hodc

phospholipit tir stta ¢6 thé duoc st dung.



Theo phuong 4n thay thé, phwong phép tao ra ché phidm dinh dudng theo sang
ché bao gdm céc bude

a. Chudn bi bot nén thtr nhit bao gdm hodc gdm nhil tuong duoc 6n dinh hoa
caseinat v6i lactoza 12 cht mang.

b. Chuén bi b6t nén thir hai bao gdm o-lactalbumin va B-lactoglobulin (va c6
thé ¢6 céc protein nude sita khac), va tily ¥ céc protein sita khac, chit khoang
va cdc vitamin.

c. Tron kho cac bdt thu dugce & cac bude a va b, tuy y cung véi mot hodc nhiéu
chét phu gia nhu c4c nucleotit, oligosacarit, nguyén t6 vi luong, v.v..

Ché phim theo sang ché trong sé nhiing thit khac dugc dic trung trong d6 cac

giot chit béo dugc phu chii yéu bing céc casein va protein nudc sita bao gém o-
lactalbumin va B-lactoglobulin, tai tai lwong protein trung binh 1a 2-10 mg/m?, nhu 2-6
mg/m?, t6t hon 1 3-10 m/m2, nhur 3-8. Theo mdt phuong an, né thap hon § mg/m?, vi
du ndm trong khoang 3-7 mg/m?. Theo khia canh cu thé, tai lugng protein 14 tir 3 dén
5,5 mg/m?.

Hon thé nita, ti 18 khdi luong cla casein: (aLac + bLac) trén céc giot chét béo
cao hon it nhat 4 14n so vdi ti 18 lién két cua casein: (aLac + bLac) trong tong ché pham.
Noi cach khéc, céc casein trong ché phdm khong duoc phan bd déu qua toan bo ché
pham ma ching dugc lam gidu/duoc tap trung tai bé mit clia cac giot chét béo. Vi céc
casein dugc thiy phan rat nhanh trong cac diéu kién da day, céc giot chét béo trd nén
khéng 6n dinh va bt dau két bong dé tao thanh cac hat 16n chira chét béo. Qua trinh ndi
kem nay gdy ra su tach pha thanh pha duogc lam giau chét béo & phia trén va pha chit
béo it & phia dudi. Tét hon 13, ti 1& khéi luong ctia casein: (alLac + bLac) trén cac giot
chét béo cao hon it nhét 4,5, vi du it nhit 4,6, 4,8, 5,0, 5,2 hodc 5,5 1an so véi ti 18 khoi
luong cuda casein: (alLac + bLac) trong tbng ché phadm. Theo mot khia canh, ti 1€ giita (a)
ti 16 khéi lugng cuia casein: (aLac + bLac) trén cic giot chét béo va (b) ti 1& khdi luong
ctia casein: (aLac + bLac) trong tong ché pham nim tong khoang 1a 4,2-8,0, tot hon 1a
4,5-7,5.

Tai lugng protein trén cac giot chit béo va ti 1é cua casein: protein nudc sita
(aLac+bLac) trong ché phdm va c4c phan doan clia ching ¢ thé duoc xac dinh bing
cac phuong phap da biét trong linh vuc st dung phuong phép cAt phan doan va tinh dén

kich thudc hat cta giot chit béo, ham lugng protein va ham luong chét béo. Néu ché



phém nay ¢ dang khod, n6 dugc hoan nguyén dau tién, vi du st dung nudc duge khir
khoang, dén ham lwong chat béo nam trong khoang 2-10% (khéi luong/khdi luong). Su
phan bd kich thudce cia cac giot chit béo co6 thé duoc xac dinh béng cach st dung thiét
bi Malvern Mastersizer. C4c giot chit béo thong thuong duoc tac khoi phan con lai cia
ché phim bing cach str dung phwong phap ly tam ti trong. Viée tach cac giot chit béo
duoc phit protein khoi phan con lai ciia ché phim mot cach wu diém bao gdm viée lam
ting mat do cua pha 16ng xung quanh céc giot chit béo. Piu nay dwoc thuce hién mot
cach thich hop bing cach bd sung sucroza vao ché pham duge hoan nguyén.

Céc ti 1¢ gila cic casein v céc protein nudc sita a-lactalbumin + [-
lactoglobulin trén cac giot chit béo va trong tong ché phadm dinh dudng duoc xac dinh
mot cach thich hop bang dién di gel natri dodexyl sulfat polyacrylamit (SDS-PAGE)
trong cc didu kién khir. Do dé, ti 16 dua trén cac ti 18 khéi lugng s& tham chi cao hon
mot chut so vai ti 1€ dua trén cuong do. Lugng protein sita trong cac bing protein twong
ung voi cac casein chinh (vi du B-casein va a-s-casein), alLac va bLac ¢o thé dugc dinh
luong bing cac phuong phap da biét trong linh vuc k§ thuat, vi du bang phuong phép
lun chup hinh khong vét nhudm (ciing xem Vi du 5 duéi ddy). Theo mot phuong én,
cac ti ¢ protein dugc xdc dinh béng cach st dung bd Bio-Rad hé théng tu licu hda Bio-
Rad ChemiDoc XRS+ dugc cho phép khong vét nhuém duoc cung cp phin mém
Imagel.ab.

Thong thuong, ti 1€ gitta cac cudong dd bang cla cic casein va cac protein nudc
sita a-lactalbumin va p-lactoglobulin trong téng ché phim theo sdng ché 1a dudi 1, va vi
du nidm trong khoang tir khoang 0,35 dén khoang 0,95. Ngugc lai, ti 1& dd néu & phén
chét béo chwra céc giot lipit dwgc phu protein thuong trén 1,5, t5t hon 14 it nhit 1,8, nhu
2,0 hodc cao hon, hodc 3,0 hoédc cao hon. Két qua la, ti I¢ cda casein: (aLac + bLac) trén
cac giot chit béo 1a cao hon it nhat 4 1an, tét hon 1a cao hon it nhét 4,5 14n, so véi ti 1é
khdi lwong cta casein: (alac + bLac) trong tong ché pham.

Ché phdm dinh dudng theo sang ché ¢6 thé & dang ché pham khd, ban kho hoic
16ng. Vi du, né 1 ché phim dang bot ma thich hop dé tao ché pham 16ng sau khi hoan
nguyén biang dung dich nude, tét hon 1a bing nudc.

Theo phuong an khéc, no la ché pham long, vi du ché pham ubng hodc mic
bang thia an lién. Theo khia canh cuy thé, ché phdm 16ng (bén 16ng) c6 téng ham lugng

protein 1én dén 30 gam trén mdi lit. Cac lwgng twong doi ciia casein va protein nudc sita
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c6 thé thay ddi. Theo médt phuong 4n, ham luong casein ctia ché phdm 1én dén 20 gam
trén mdi lit, tot hon 14 1én dén 18 gam trén mdi lit.

Ché pham dinh dudng theo sang ché c6 thé 1a loai san pham bat ky dé st dung
trong dinh dudng cho dong vét c6 vi, cu thé 1 dinh dudng cho ngudi. Pbi véi céc tinh
chét kha nang ti€u hda doc ddo cia nd bét trude hanh vi cua da day cua sita me, cé uu
diém 1a sita cong thirc cho tré so sinh, sita cong thirc cho giai doan tiép theo hoic sita
cho tré dang phat trién.

Ngudi ¢6 hiéu biét trung binh trong linh vuc k¥ thuat s& nhan biét va danh gia
rang ché phim theo sang ché phat hién ra nhidu tng dung thd vi khac nhau. Vi du, n6
duoc st dung thich hop trong phuong phap giai phéng c6 kiém soat protein va chat béo
vao rudt cta dbi tuong, tdt hon 1a dbi tegng nguoi. Cac st dung khac, ma co thé 12 tri
lidu hodc khong tri liéu, bao gébm phuong phap ci thién sttc khoe duong tiéu hoa,
phuong phép cai thién su diéu hoa nang lugng va/hoic phuong phap cai thién sirc khoe
chuyén hoa & dbi tuong. Theo mot phuong an, sang ché dé xudt viéc st dung ché pham
dinh dudng (c6 thé thu duoc bing phuwong phap) nhu dugc boc 16 & day trong phurong
phap giai phong c6 kiém soat protein va chit béo vao trong rudt ciia dbi tugng. Sang ché
ciing dé xudt viéc st dung ché pham dinh dudng trong phwong phép duy tri hodc cai
thién strc khoe duong tiéu hoa, didu hoa nang luong va/hoic strc khoe chuyén hoa cia
d6i trgng. Theo phuong 4n khac, sang ché d& xut viéc st dung ché phidm dinh dudng
theo sang ché va / hodc nhu c6 thé thu dugc theo phuong phép cia sang ché, trong
phuong phép kiém soat cac dong luc tidu hoa ché pham cong thirc tong thé & ddi twong.
Nhu dugce st dung ¢ day, "kiém so4t su tiéu hoa ché phém cong thirc téng thé" nhu duoc
st dung & day dugc dinh nghia 12 sy tiéu hoa ché pham cong thirc trong d6 lwong ban
dAu cua chit béo va protein 1a thap hon khi so véi lwong cubi cung ctia protein va chat
béo dang dugc giai phong vao rudt non. Puogc tin 1a sy tiéu hoa ché pham cong thirc
tbng thé co kiém soat gitip ngdn su phét trién nhanh chéng cia dbi tugng nhu thuong
duoc quan sat thiy & cac ddi tugng dugc cho &n bang ché pham cong thirc khi so véi
cac dbi twong duoc b me. Doi twong t6t hon 1a ddi twong ngudi, tét hon nita la ddi
tuong ngudi c6 do tudi nam trong khoang tir 0 dén 36 thang.

Protein nudc sita chira khoang 10-15% cac globulin mién dich hodc cac khang
thé. Cac globulin mién dich 1a ho khang thé bao vé duoc phat hién trong nudc sira. Sy

ap dung khéac cta ché pham “'dugc xi 1y nhiét thdp" theo sang ché lién quan dén thuc té
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rang n6 chira mic tuong ddi cao cac globulin mién dich tir sita bd nguyén ven va c6 hoat
tinh chtic nang, ma d4 biét 12 c6 cac tac dung cai thién strc khoe & ngudi. Cu thé hon,
céc globulin mién dich sira c¢6 thé ngan viée gin cac mam bénh vao 16p ngoai bién ma
la buéc quan trong trong viéc tao thanh sy nhiém trung. DA duge bdo cdo réng stta non
ctia bd hodc cic globulin mién dich tir sita hodc sita non ctia bd duogc st dung qua duong
ubng da ching to hiu qua trong viéc ngn chin sy nhidm tring gay ra qua dudng udng.
Céc nghién ctru 1am sang da dugc thuc hién dé danh gia hidu luc clia cac san pham sira
mién dich ¢ dang diéu tri ngan ngira dbi v6i cac nhilm tring bénh vién khac nhau, dic
biét 12 nhitng nhiém tring gay ra béi vi khuin khang khang sinh va Helicobacter pylori,
tdc nhan gdy viém da day man tinh. El-Loly (Int. J. of Dairy Science, Volume 2 (3):
183-195, 2007) da danh gia tbng quan cac tinh chét ctia cac globulin mién dich bo, phan
1ap chung tir sita non va st dung trong didu ché sita mién dich bd dé ngin ngira va diéu
tri nhiém khuén & nguoi va dong vat.

Do d6, sang ché ciling d& xut ché phdm dinh dudng dé st dung 1am “'san pham
sita mién dich", trong s& nhing san pham khac trong phuong phép ngin ngira hodc didu
tri nhiém khudn & dbi tuong, t6t hon 1a dbi twong ngudi, t6t hon nita 14 ddi twong nguoi
& do tudi tir 0 dén 36 thang. Tét hon 13, ché pham dinh dudng dugc thanh tring tai nhiét
do6 tir 70 va 80°C. Theo mot phuong an, sy nhidém khudn nay 1 nhiém tring dudng tidu
hoa.

Vi du thye hién sang ché
Vi du 1: Ché pham dinh dudng dua trén huyét thanh sita

Ché phém Hiprotal® Milkserum 60 16ng (FrieslandCampina, Ha Lan) dugc tron
vGi chét thim sira (FrieslandCampina, Lochem Ha Lan) dé thu dwoc chét co sita véi
38% khéi lugng protein trén tdng s6 cac chat rin. Ché pham Hiprotal® Milkserum 60
16ng 12 chét ¢b protein nude sita tur nhién thu dugc bang cach vi loc sita taich kem sau do
siéu loc chét tham vi loc nay.

Do d6, hén hop thu duge nay duge trdn véi sita tich kem dugce lam nong (66°C,
30 gidy) va duge vi loc, dung dich lactoza (20% khéi lugng/khdi lugng) va kem dugce
thanh trung (85°C, 30 gidy). Thanh phan ctia hdn hop dugc trinh bay trong Bang 1.
Bang 1: thanh phén ctia hdn hop truée khi bay hoi

Cac chat ran 21,3%
Chat béo 4,5%
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Protein 3,3%
Casein 1,3%
Protein nudéc stia 1,9%

13/30

Hon hop nay sau dé duoc gia nhiét tai 72,8°C trong 30 gidy, truc tiép sau do 1a
bay hoi t6i khi 44,5% chit khé bang cach str dung may bay hoi nén lai hoi co hoc (MVR)

v6i nhiét do hoi 1a 65°C. Sau khi 1am ngudi, cac chét khoang va vitamin dugc bd sung

va chit ¢6 thu duoc dugc gia nhiét 1én dén 74°C trir khi duogc chi ra 1a khac. Chét béo

thuc vat dugc phun, sau d6 1a su ddng nhét hoa 2 budce tai 120/30 bar. Nhii twong nay

sau do duoc séy phun tai nhiét dd ctra khong khi vao 1a 177°C, nhiét do cira khong khi

ra 12 91,0°C va ap sudt voi phun 12 185 bar. Xem Bang 2 d6i v6i cong thirc ctia bdt nén

IF tao thanh. San phim nay sé& con duoc goi 1a Ché pham 1.

Bang 2 Cong thirc bot nén IF (trén mdi 100 kg bot)

Thanh phan Khéi luong [kg]
Huyét thanh stta Hiprotal 60 64,9
Chét thim sita 87,1
Stra tach kem dugce xt ly CMF 15,0
Kem dugc thanh trung 43,2
Lactoza 31,1
Hdn hop chét béo thuc vt 17,2
Trikali xitrat monohydrat 0,25
Canxi cacbonat 0,43
Magie clorua hexahydrat 0,20
Tricanxi phosphat 0,11
Trinatri xitrat dihydrat 0,16
Canxi hydroxit 0,03
Cac vitamin tron trudce 0,45
Taurin 0,06

Vi du 2: Ché pham dinh dudng dua trén nudc sita pho mat

Ché phdm Deminal® 90 1éng (FrieslandCampina Domo, Ha Lan), >90% san

pham nuée sita pho mét dugc khir khodng, dugce ¢6 dic va dugc thanh trang (77°C, 30
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gidy), dugc trOn vai stta tdich kem dugc lam ndng va dugce vi loc (68°C, 20 gidy) va kem

dugc thanh tring (85°C, 30 gidy). Thanh phan ctia hdn hop nay duge trinh bay trong

Béang 3 dudi day.

Bang 3: Thanh phan hdn hop trude khi 1am bay hoi.

Céc chét rén 21,5%
Chat béo 4,3%
Protein 3,5%
Casein 1,4%
Protein nudc sira 2,0%

Hdn hop nay sau d6 dugc gia nhiét tai 72,8°C trong 30 gidy truc tiép sau do

dugc 1am bay hoi tiép dén 43,0% chat kho bang cach st dung méy lam bay hoi nén lai

hoi co hoc (MVR) vé6i nhiét do hoi 12 65°C. Sau khi 1am ngudi, cac chit khoang va

vitamin duoc bd sung va chét ¢6 thu duoc dwoc gia nhiét 1én dén 74°C, chét béo thuc

vét dugc phun sau d6 1a lam ddng nhét hai bude tai 120/30 bar. Nhii twong nay sau do

duoc séy phun tai nhiét d¢ ctra khong khi vao 1a 176°C, nhiét d¢ ctra khong khi ra la

89,3°C va 4p suét voi phun 1a 170 bar. Xem Bang 4 dbi v6i cong thirc ctia bot nén IF

tao thanh. San phadm nay s& con duge goi 1a Ché phim 2.

Bang 4 Cong thie bot nén IF (trén mdi 100 kg bot)

Thanh phan Khdi lugng [kg]
Stra tdch kem dugce lam néng 1473
Chat cd nudce sira duoc khir khoang 168,1
Kem dugc thanh trung 39.9
Hon hop chat béo thuc vt 17,2
Trikali xitrat monohydrat 0,67
Canxi cacbonat 0,51
Magie clorua hexahydrat 0,29
Tricanxi phosphat 0,17
Trinatri xitrat dihydrat 0,12
Canxi hydroxit 0,037
Céc vitamin tron trudce 0,53
Taurin 0,068
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Vi du 3: San xuit quy mé 16n vai cac chit co sita

Dung dich 45% (khéi lugng/khdi luong) lactoza duge tao ra bang cach tron
lactoza v6i nude ¢ 80°C. Refit® MCI 80 TL (chit phan lap casein mixen tir
FrieslandCampina; 18% céc chét rén, 80% protein trén tong s6 cic chit rin v6i khoang
92% casein trén tong sb protein) dugce bd sung vao dung dich lactoza, sau d6 bd sung
ché phim Hiprotal® Milkserum 60 16ng (FrieslandCampina, Ha Lan; khoang 30% cac
chit rin va 60% protein trén tdng cac chit rin). Sau d6, hdn hop céc chéit khoang va
vitamin dugc bd sung, sau do bd sung chit béo sira khan va hdn hop chit béo thuc vat
bao gdm cac vitamin hoa tan trong chit béo, beta-caroten va chét chong oxy hoa.

Hon hop nay sau do6 dugc dé)ng nhét héa tai 60/20 bar va duogc gia nhiét dén
77°C bing may trao dbi nhiét duge cao véi thdi gian luu lai tong cong 13 53 gidy, truc
tiép sau do6 sdy phun tai may siy phun Filtermat. Nhiét do ctra khong khi vao 13 182°C
va nhiét do ctra khong khi ra 12 82°C. Ap suét voi phun 1a 153 bar. Sau nay, bot nén
dugce tron véi bt Lactoza, GOS (Vivinal®), Maltodextrin, DHA va ARA (Vana Sana)
va cac hdn hop tron trude chira cac yéu t6 vi luong va cc nucleotit.

Bang 5 thé hién cong thire ctia bot nén IF va cdng thire ctia ché pham dinh dudng
thanh phdm dugc thé hién trong Bang 6. San pham nay s& con dugc goi la Ché pham 3.

Bang 5 Cong thic bdt nén IF (trén mdi 100 kg bot)

Thanh phan Khéi lugng [kg]
Huyét thanh sita Hiprotal 60 67,3
Refit® MCI 80 TL 10,4
Lactoza 39,7
Hon hop chét béo thue vat 16,1
Chét béo sita khan 19,9
Trikali xitrat monohydrat 1,3
Tricanxi phosphat 0,78
Magie clorua hexahydrat 0,37
Natri clorua 0,44
Canxi hydroxit 0,035
Kali hydroxit 0,15
Kali clorua 0,017
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Thanh phan Khéi lwong [kg]

Céc vitamin tron trude (hoa tan trong

nuée) 027
Taurin 0,075

Céc vitamin trdn trude (hoa tan trong

chét béo) 0031
Beta-caroten 0,0013
Chét chéng oxy hoa tron trude 0,036

Bang 6 Cong thirc cua sita cdng thirc cho tré so sinh (trén 100 kg bot)

Thanh phan Khdi luong [kg]
Bot nén (xem bang 5) 73,5
Lactoza 17,0
Vivinal® GOS Maltodextrin bdt 6,6
Céc nguyén t6 vi lugng tron trude 1,00
Vana Sana DHA 0,75
Vana Sana ARA 0,45
Cholin Bitartrat 0,34
Cac vitamin trdn trudc 0,19
Cac nucleotit tron trudc 0,17

Vi du 4: Phan tich déc tinh cua cac giot chéit béo dugce phu protein.

16/30

Vi du nay mo ta phan tich kich thuéc vién chat béo trung binh va tai luong

protein bé mat riéng cta cac giot chat béo.

T4t ca cac ché pham dinh dudng theo vi du 1-3 trén day, con duge goi la cac

ché phdm 1-3, dugc hoan nguyén tai khoang 3,0% khdi luong/khdi lwong chét béo trong

nuée duoe khir khoang dé thu dugc ché phdm dinh dudng dang 16ng. Thiét bi Malvern

Mastersizer 3000 duoc sir dung dé do sy phan b vién chét béo tai 24°C. chi sb khuc xa

cta pha dugc phén tan dugc dit 1a 1,46, trong khi chi sb khiic xa ctia pha lién tuc duoc

dat 1a 1,33. Hé s6 hép thu duge dat 12 0,01. Trudce khi do kich thudce vién, 2 ml mau sira

cho tré so sinh duoc pha v6i 40 ml nude va 5 ml dung dich g6m 0,125% Tween-20 va

1,5% ETDA dé hoa tan c4c mixen casein, va hén hgp nay duge u trong 10 phut.
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Pé tach cac vién chit béo khoi phan con lai ctia ché phdm, sucroza duoc bd
sung dé 1am ting su chénh 1éch ti trong gitta cc vién chit béo va pha huyét thanh. Sau
khi bd sung sucroza, dung dich chira 13,0 khdi lwrong/khdi lugng% céc cacbohydrat.
Dung dich nay sau d6 dugc ly tdm trong 60 phut tai 100.000 x G tai 21°C trong
Beckman/Coulter Avanti J-310 st dung roto vang JS-24,38.

Thu duoc ba phan doan sau khi ly tAm. Lép chit béo phia trén (dia béo) duge
loai bé nhe nhang bing cach sir dung bay trdn nhé. Hat duge 1am 1éng va duoc tao huyén
phu lai trong pha huyét thanh trén dia khudy tai nhiét d6 phong tdi khi tit ca cac cuc
duge hoa tan. Cac khdi lwong cia ca dia chit béo va phan ling dudi day (pha huyét
thanh + hat) duoc xéac dinh.

Céc ham luong protein téng sé [% khdi luong/khéi lugng] cla sita cho tré so
sinh, dia chét béo va chét ling dudi ddy duoc x4c dinh bang cach sit dung phuong phép
Kjeldahl bing c4ch x4c dinh nito tdng s6 va nhan n6 véi hé sd bang 6,38. Rése Gottlieb
dugc st dung dé x4c dinh cac ham lugng chit béo téng sb [% khdi luqng/khéi lugng]
ctia sita cho tré so sinh, dia cht béo va chat lang dudi day.

Thé tich ctia vién chit béo va dién tich bé mit riéng duge tinh tir d3» [um] thu
duge tir phép do kich thudce hat, va ti trong chét béo 12 0,91515 g/ml dugc st dung dé
chuyén ddi thé tich chat béo thanh khdi lwong chat béo. Tai lugng protein (PL) [mg/m?]
dugc do theo phuong trinh sau day:

Ham lwgng protein cia dia chidt béo 1000

PL = - -
Ham lwong chat béo clua dia chat béo  SSA

trong d6 SSA = dién tich bé mit riéng [m?/g].
Vi du 5: Xac dinh ti 1€ casein so véi protein nudce stia trén bé& mit vién chét béo

Cac ti 1€ gifta cac casein va protein nudc stta (a-lactalbumin + B-lactoglobulin)
trong sita cho tré so sinh va céc dia chit béo nhu thu duoc trong Vi du 4 duoc xac dinh
bang céc dién di gel natri dodexyl sulfat polyacrylamit (SDS-PAGE) bang cach st dung
hé dém duya trén Laemmli va phuong phap ludn chup hinh 4nh khong vét nhudm st dung
b6 Bio-Rad hé théng tu liéu héa Bio-Rad ChemiDoc XRS+ dugc phép khong vét nhudm
duge trang bi phdn mém ImageLab. Céc dia chét béo duge phan 14p dugc hoa tan trong
dung dich 2% SDS / 10 mM xitrat trong nudc khir khoang. Mot dia chét béo don, c6
ngudn gbe tir 21 mL sita cho tré so sinh, duoc bd sung 8,4 mL dung dich SDS/xitrat va

hdn hop nay dugce u [én dén 2 gid tai 60°C dé thu duogc chit béo va protein hoa tan.
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Trong qua trinh 4, cac mau dugc tron déu dang béng cach xoay tron béng tay va hai lan
bang hut pipet 1én va xubng str dung pipet huyét thanh hoc 10 mL.

Pé chay SDS PAGE/dién di, cac mau duoc pha lodng dén ndng do protein 14 2
mg/mL béng cch bd sung nudc khir khodng. Dién di dugce thuc hién trong diéu kién
khtr trong d6 90 pl mau duoc pha lodng 2 mg/mL duoc tron véi 100 pl 2x dém mau
Laemmli (Bio-rad, s6 16 1610737) va 30 ul dung dich IM DTT (Sigma, sb 16 646563)
sau d6 gia nhiét tai 90°C trong 10 phut bing cach st dung bé kho k§ thuat sé Bio-Rad.
Cac mau d4 gia nhiét duoc ly tAm trong 4 phut tai 14.000 vong/pht tai nhiét do phong
va chét lang ¢ ddy duoc st dung cho phan tich SDS-PAGE.

Thé tich 5 uL cia mau da khtr 1 mg/mL, chira khoang 5 ug protein dugc tai 1én
trén gel duc sin 4-15% Bio-Rad Criterion TGX khong vét nhudm.

Chi thi khéi luong phan tir khong nhudm (Bio-rad, sé 16 1610363) duge bao
gém dé xac dinh céc protein stta chinh. Pién di dugce thuc hién trong 1x dém dién di
Tris/Glyxin/SDS (Bio-Rad, s 16 1610732) tai nhiét do phong tai Dién 4p khong doi
(V): 100V trong 10 phut sau d6 1a 45 phut nita tai 150V. Sau khi dién di, gel dugc ldy
khoi khung, dugc rira trong 5 gidy trong nuée khir khoang va duoc chup hinh ngay bit
ddu v4i 5 phut hoat hoa UV va sau d6 1a vai 1an tiép xtic (manh, yéu, 10 gidy). Céc két
qua duogc thé hién trén Hinh 1.

Céc hinh anh cudi cing dugc phan tich véi Hop cong cu phan tich tir phdn mém
Imagel.ab. Cé4c lan dugc chon dé phan biét gitta cac mau trén gel va cac bang dugce chon
bén trong cac lan ddi véi casein va cac protein nudc sita cu thé. Trén mdi protein cy thé,
cudng do thé tich duoc xéac dinh. Cc miu sita cho tré so sinh va cac phan chét béo cia
n6 ludn duge kiém tra trén cing gel. D6i véi mdi san pham, tong cac cudng do cla tat
c4 céc bang casein dugc tinh, cling nhu téng cac cudng do clia cac bang o-lactalbumin
+ B-lactoglobulin. Ti 1& cta gia tri thr nhit sau d6 duoc chia cho gia tri tht hai dé thu
duoec ti 1€ casein : (alac + bLac).

V1 céc protein can dugc phan tich chita céc luong khéc nhau cia tryptophan,
cudng d6 cic bing khong twong ting chinh xéac véi khéi luong ctia chung. Vi du, tinh
theo khéi lwong, aLac cho cac biang cudong dd manh nhét va cac casein cudng do it nhét.
Néu ti 1é gitta aLac va bLac trong sdn phdm ban diu va phan chét béo bao gdm céc giot
chét béo 1a bing nhau, diéu nay khong 13 van dé ddi véi ti 1é casein: (aLac + bLac) gifta

céc giot chit béo va tdng ché pham. Tuy nhién, néu phan chat béo chira twong d6i nhiéu
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alLac hon, ti 1é tinh theo céac ti 1& khoi lugng stt thdm chi cao hon mdt chit so véi tinh
theo céc cuong do bang.
Vi du 6: Phén tich in vitro sy tich pha trong céc didu kién & da day

Pé danh gia cac tinh chat tiéu hoa cta ché pham dinh dudng theo sang ché,
phwong phap sang loc su tidu hoa ctia tré so sinh in vitro duoc phit trién. So dd 1 cung
cAp su phic hoa so dd ciia phuwong phap. Tom tit, phuong phap nay md phéng su tiéu
héa trong da day cuia tré so sinh sau khi an stta cong thirc cho tré so sinh hodc stta me,
ma sau hanh vi vi mé dwoc quan sat thiy va sy phan bd cta chit béo va protein dugc
do.

Sau khi bat ddu thi nghiém, cac bot nén tir cac vi du 1 va 2 (twong Gng 1a ché

pham 1 va 2) duge tron kho vdi lactoza va WPC35 (Hiprotal® 35, FrieslandCampina)

theo:
Ché pham hon hop 1 Ché phdm hén hop 2
Ché pham 1 74,0%
Ché pham 2 75,0%
WPC35 4,3%
Lactoza 21,7% 25,0%

Céac ché pham dang bdt dugc hoan nguyén trong nude khir khoang. Céc mau
sita cho tré so sinh dang 10ng duge chudn hoa dua vao nong do chét béo bang vdi cac
muc stta cho tré so sinh, tirc 1a khodng tur 3,0 dén 3,5% khéi luong. Dich vi da day dugc
chuén bj bang cach pha lodng pepsin (Ion) trong dung dich 30 mM HCI dén 250 U/ml.
Puong cong dém dugc tao ra cho mdi miu dé xac dinh luong dich vi da day can dé dat
dugce do pH 6,0 va 5,5. Trudce khi bd sung dich vi da day, céc mau dugc léy cho cac
phan tich protein va chat béo.

Céc mau lap kép gdm 60 mL duoc 1am néng 1én dén 37°C. Thi nghiém duoc
bét diu bang cach bd sung dich vi da day dén pH 6,0 theo duong cong dém di dinh
trude. Céc mau duge khudy bang tay trong vai gidy dé tron dich vi da day voi mau va
sau do duoc u trong 15 phut. Sau d6, do pH duoc ha thap xudng dén pH 5,5 v6i dich vi
da day. Sau khi ha thdp do pH, ca hai mau dwoc khudy dong thoi va mot mau dugce u
trong 15 phut va mau con lai trong 30 phut tai 37°C. Sau d4y, tién hanh chup hinh. Cac

phin phan u6e dugc lay tir cac 16p day dé phén tich ham lugng protein va chit béo. Phan
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tng enzym dugc két thuc bang cach bd sung dung dich gbc Pepstatin A (0,02 gam
Pepstatin A, 18 mL metanol, 2 mL axit axetic bang).

Dé thu dugc thong tin vé te do va pham vi phén tch va ndi kem, cac hinh duoc
chup tai cac thoi diém khéc nhau. Ngoai ra, 16p trén dugc loai bo cén than va ca khoi
lwong clia 16p trén (y) va 16p day (z) duoc xac dinh dé tinh sy phan b khdi luong cta

16p trén cing va [6p déy tai thoi diém cu thé tai do pH 5,5 theo:
z
(v +2)

Nong do protein va chét béo & 16p day duge sir dung lam chi dn cho dong céc

+100%

% cua tong khoi lwong trong 1op day =

chit dinh dudng ban ddu ma s& dugc lam trdng khéi da day tai thoi diém cu thé tai do

pH 5,5. Cac lugng tuong dbi cua chét béo va protein ¢ 16p ddy dugc tinh theo:

cz
% ctia chit béo téng s6 & 16p day = R x; -100%
, e d - z)
% cua protein tong s6 & lop day = &0 -100%

Trong do:
*  a="% chét béo & mau ban diu
e b=Y% protein & mau ban du
«  ¢c=% chit béo & 16p day
* d=% protein ¢ 16p day
«  y=khéi luong cia 16p trén cling (tinh theo g)
o« z=Xkhbi luong cua 16p day (tinh theo g)
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So dd 1: Phac hoa phuong phép tiéu hoa in vitro

Mau dau tién IF ( , O
5
18 [
I

370 0 phat

(030 HCL

230 UhnL, pepsin + Protemn (Keldah)

¥ Chét béo (Rose Gottlieb)

. Khbi lugng

(' 15 phut 15 phut
ol

3700 30 phut 30 phut

+ Protem (Kjeldah)

) - Chét béo (Rose Gottlieb)

. Khéi lugng

3700 45 phtit 45 phit

-+ Protein (Keldahl)

=) . Chét béo (Rése Gottlieb)

14

. Khéi lugng
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M?au bit diu Mau ddng nhat Cac 16p
B.o sun‘g dich T4ch
vi da day pH pha
5,5 .
Khoi
luong =y
] ]
% chat béo=a “”""'”‘1> > =\
% Protein =b
Khéi lugng = x % chét béo = ¢
- % protein = d
Pha loang Khéi luong = z

1. Két qua

1.1. Thanh phan san phdm

Thanh phin cta céc san phidm duogc thé hién dudi ddy. Ngoai cac san pham thir

nghiém theo sang ché, con hai sdn pham sita cong thire thuong mai cho tré so sinh dugce

nghién ctru lam vi du so sanh.

Bang 7: Thanh phan san pham [g/100g]

., o, o San phérn San phém
Ch¢ pham 1|/Ch¢ pham 2|Ché pham 3
thvong mai 1 | thuong mai 2
Protein [N*6,25] 12,3 12,7 10,0 11,5 10,6
Chét béo 34,3 35,3 27,0 27,1 27.8
Céc cacbohydrat 447 45,8 55,8 53,4 52,9

1.2. Phan tich kich thudc trung binh ciia giot chat béo va tai lugng bé mit riéng cua cac

giot chét béo

Kich thudce giot chat béo vé tai lwong bé mit riéng clia cac giot chat béo duge

xac dinh theo phuong phép duoc mo ta trén diy. Bang 8 thé hién cac két qua thu dugc.
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Bang 8: Cac dic tinh kich thudc hat va tai lwgng bé mat protein riéng cua céc

giot chit béo dugc phi protein

Ché Ché Ché San pham San phim
phdm 1 | phdm2 | phdm 3 thuong mai 1 thuong mai 2
Su phén b
kich thuéce
hat
- D[3,2] (um) 0,37 0,39 0,59 0,37 0,42
- D[4,3] (um) 0,75 0,71 0,98 0,69 0,95
Tai luong
protein 3.0 4,0 3,0 3,8 6,9
(mg/m2)

Tai lugng protein cao clia san pham thuong mai 2 (vi du so sanh) c6 thé tang tir

su bién tinh/két tu ctuia cac protein nude sita, ma co6 thé 1a két qua cuia tai lugng nhiét

cao.

1.3. Phén tich dic tinh cuta ti 1€ casein so véi protein nudc sita trong tong ché pham va

& phéan doan chira cac giot chat béo dugc phu protein.

Céc két qua SDS-PAGE duogc trinh bay trong bang 9 duéi day.

Béang 9
Ti 1€ gitta cdc cudng do bang cua cac Ti 1& phan doan chét
casein va (a-lactalbumin + B-lactoglobulin) béo/tdng ché phadm
Téng ché pham Phan doan chét béo
Ché phdm 1 0,40 2,0 5,0
Ché phidm 2 0,90 5,0 5,6
Ché pham 3 0,45 2,1 4,6
San pham 0,67 2,6 3.8
thuong mai 1
Séan phim 0,66 1,2

thuong mai 2

1,8
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1.4. Phan tich in vitro su tach pha trong cc didu kién & da day

Céc hinh anh duoc chup tai cac thoi diém khac nhau va d6 pH trong tiéu hoa &
da day (xem Hinh 2) chi ra su tach pha r6 rang cua cac san phém dugc xur ly nhiét tdi
thiéu cua cac ché phdm theo sang ché tai d6 pH 5,5, trong khi céc san pham thuong mai
thi khong.

Bang 10 chi ra khéi lwong cta 16p day (% cua tong khdi lwong) va ti 18 phin
trdm cla protein tdng sb va chét béo tdng sb trong d6 sau 30 phut (cot A) hodc 45 phut

(cot B) tiéu hoa in vitro.

Bang 10
% cia tong khoi % clia protein tong s& | % cua chat béo tong
luong & 16p day & 16p day s6 & 16p day
A B A B A B
Ché phdm
. 64% 72% 46% 53% 3% 3%
hon hop 1
Ché phim
N 45% 55% 28% 35% 0,2% 0,3%
hon hop 2
Ché phim
; 69% 59% 57% 46% 24% 7%
San pham
thuong mai 0% 4% * *
1
San phim
thuong mai 0% 9% * *
2

(*) Khong c6 kha ning vé mat k¥ thuat dé 1iy mau dai dién.
Vi du 6: Phan tich cac globulin mién dich bd ¢6 hoat tinh mién dich
Céc ché phém dang bot (cac bot nén IF) duoc didu ché theo Vi du 1 trong 3 thi

nghiém riéng r€&, con duogc goi 1a Vi du 1-3. Céc chat ¢6 duoc gia nhiét dén nhi¢t 4o ndm
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trong khoang tir 70 dén 80°C. Cac mirc globulin mién dich hoat tinh (bIgG, bIgA va
bIgM) trong hdn hop ctia sita tach kem, kem va chat cd protein huyét thanh trudc khi
xt 1y nhiét va 1am bay hoi dwoc do bang ELISA st dung cac bd dinh lwong ELISA
thuong mai tir Bethyl. Hon nita, cic mirc globulin mién dich dugc do & dang bot.

Hinh 3A thé hién cac mirc globulin mién dich hoat tinh ctia bo & ché phdm dang
bot. Hinh 3B thé hién luong twong dbi ctia cac globulin midn dich (so véi hdn hop cia

c4c nguyén lidu thd) ma van con hoat tinh sau khi xir Iy bot nén IF.
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YEU CAU BAO HO

1. Ché phdm dinh dudng téng hop chira casein, protein nudc sita bao gdm o-lactalbumin
(aLac) va B-lactoglobulin (bLac), va cic giot chat béo duge phu protein, trong do:

(i) ham luong protein ctia ché phdm 14 tir 5 dén 20% (khéi lwong/khdi luong),
tt hon 1a tir 7 dén 16% khdi lwong, tinh trén tdng cac chét rén;

(ii) ham lwong aLac + bLac it nhét 12 25% (khdi lugng/khdi lwong) tinh trén
mitc protein tong sb;

(iii) ham lugng chét béo ndm trong khoang tir 10% dén 50% (khéi lwgng/khéi
lwong) tinh trén tdng cac chét rin; va

(iv) céc giot chét béo duoc pht bang tai lwong protein trung binh 13 2 dén 10
mg/m? va trong d6 ti 18 khdi lwong cia casein: (alac + bLac) trén cac giot chit béo 1a
cao hon it nhat 4 14n, t&t hon 14 cao hon it nhét 4,5 14n, so véi ti 16 khéi lugng cua casein:
(aLac + bLac) trong tong ché pham.
2. Ché phdm dinh dudng theo diém 1, trong d6 cc giot chit béo cé duong kinh trung
binh nim trong khoang tir 0,2 dén 1,0 micromet.
3. Ché phém theo diém 1 hoic 2, trong do it nhét 70% cua alLac va bLac, tdt hon 14 it
nhét 80%, t6t hon nira 13 it nhat 90%, tot nhat 12 95%, 14 & trang thdi tu nhién.
4. Ché phim dinh dudng theo diém bét ky trong s cac diém da néu, trong d6 ti 1& khoi
lwong cia cic casein so vdi tong sd cac protein nuée sita trong ché phim 14 ndm trong
khoang tir 70:30 dén 20:80, t5t hon 1a ndm trong khoang tir 50:50 dén 30:70.
5. Ché phdm dinh dudng theo diém bt ky trong sd cac diém da néu, trong d6 alac va
bLac thu dugc tur sita, tir nudce sta pho mat, tr nude sira axit casein hodc tr huyét thanh
stta hodc tir cac bién thé dang c6 dic, dugce pha lodng, duge khir khoang va/hodc dang
bot ctia ching.
6. Ché phdm dinh dudng theo diém bét ky trong s cac diém da néu, trong d6 casein
dugc chon tir nhom bao gém casein mixen, casein khong phai mixen, casein axit, canxi
caseinat, magie caseinat, natri caseinat, kali caseinat va amoni caseinat.
7. Ché phim dinh dudng theo diém bét ky trong sd cac diém da néu, trong d6 ngudn
chat béo 1a chét béo tir san phém stta, dau thuc vat, chit béo thuc vat, dau thuc vat dugc

hydro héa, dau tir hai san, dau tdo, dau t€ bao don hodc hon hop cia céc loai néu trén,
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t6t hon 14 chit béo tir san phém stta, tot hon nita 1 chit béo tir san phém stta dugc chon
tr sfra toan phén, kem, chét béo sita khan va céc phéan doan tir chét béo sfra.

8. Ché pham dinh dudng theo diém bt ky trong s6 cac diém da néu, trong d6 ti 16 khdi
luong cia chit béo so véi protein 12 ndm trong khoang tir 3,5:1 dén 1:1,5.

9. Ché pham dinh dudng theo diém bat ky trong sb cac diém da néu, trong d6 ché pham
nay 1a ché phdm dang bot.

10. Ché phdm dinh dudng theo diém bat ky trong sé cac diém tir 1 dén 8, trong d6 ché
phdm nay 1a ché phdm dang 16ng, t&t hon 13 ché phdm dang 16ng c6 ham lugng protein
1én dén 30 gam trén lit.

11. Ché phdm dinh dudng theo diém bét ky trong s6 cac diém da néu, trong d6 ché phim
nay 14 sita cong thie cho tré so sinh, stta cong thirc cho giai doan tiép theo hodc sira cho
tré dang phat trién.

12. Phuong phép tao ra ché pham dinh dudng theo diém bét ky trong s cac diém tir 1
dén 10, bao gdm céc budc:

a. Tron sita tich kem va ngudn protein nudc sira bao gdm a-lactalbumin va -
lactoglobulin;

b. Thanh tring hdn hop nay tai nhiét do nhé hon 85°C;

c¢. Lam bay hoi tai nhi¢t do nho hon 68°C;

d. B4 sung ngudn chit béo;

e. Lam ddng nhét ché phim thu duoc & bude d;

f. Sy phun ché phdm thu duoc & budc e dé thu dugc ché pham dang bot;

g. Ty y hoan nguyén ché pham dang bt ctia buéc £ bang chét 16ng.

13. Phuong phap theo diém 12, trong d6 phwong phéap nay khong bao gdm budc cho o-
lactalbumin va B-lactoglobulin tiép xtic v6i cac diéu kién gy ra sy bién tinh va/hodc su

két tu ctia a-lactalbumin va p-lactoglobulin,
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